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Резюме
Цель исследования. Выявление межлекарственных взаимодействий препарата Мексидол при применении у пациентов 
с ишемическим инсультом (ИИ).
Материал и методы. Проведен анализ данных рандомизированных контролируемых клинических исследований (РКИ) эф-
фективности и безопасности препарата Мексидол (ЭПИКА и МИР) у пациентов с ИИ.
Результаты. В анализ включены данные 304 участников РКИ МИР и 150 участников РКИ ЭПИКА. В обоих исследованиях 
в качестве сопутствующей терапии наиболее часто применялись антигипертензивные препараты: в РКИ МИР — у 94,1% 
участников, в РКИ ЭПИКА — у 98,0% участников. Пациентам, получавшим Мексидол, чаще назначались эналаприл (24,0%), 
бисопролол (16,7%), амлодипин (11,8%), лизиноприл (8,4%), индапамид (7,9%). Практически все участники РКИ МИР 
и ЭПИКА помимо антигипертензивных препаратов получали антиагрегантные (90,1% и 94,0% соответственно), гиполипи-
демические препараты (78,0% и 78,7% соответственно) и растворы электролитов (77,3% и 75,3% соответственно), анти-
коагулянты были назначены 24,0% участников в РКИ МИР и 34,0% участников в РКИ ЭПИКА. Анализ моделей межлекар-
ственных взаимодействий с учетом общего количества нежелательных явлений и системно-органного класса, к которому 
они относятся, не выявил статистически значимого изменения частоты нежелательных явлений у пациентов, получающих 
сопутствующую терапию наряду с препаратом Мексидол (p>0,05 во всех парах сравнения).
Заключение. Проведенный анализ не выявил межлекарственных взаимодействий при применении препарата Мексидол 
и всех видов сопутствующей терапии у пациентов с ИИ. Это исследование подтвердило высокую безопасность и хоро-
шую переносимость при применении препарата Мексидол у пациентов, одновременно получающих несколько лекарствен-
ных препаратов.
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Abstract
Objective. Identification of drug-drug interaction of Mexidol when used in patients with ischemic stroke.
Material and methods. The data from randomized controlled clinical trials (RCTs) of the efficacy and safety of Mexidol, EPICA 
and MIR, in patients with ischemic stroke were analyzed.
Results. The analysis included data from 304 participants of RCT MIR and 150 participants of RCT EPICA. In both studies, antihy-
pertensive drugs were most often used as concomitant therapy (94.1% of participants in the MIR RCT and 98.0% of EPIC RCT). 
In patients receiving Mexidol, antihypertensive drugs with INN were more often prescribed: enalapril (24.0%), bisoprolol (16.7%), 
amlodipine (11.8%), lisinopril (8.4%), indapamide (7.9%). In addition to antihypertensive drugs, almost all participants in RCTS 
MIR and EPIC received antiplatelet drugs (90.1% and 94.0% respectively), lipid-lowering drugs (78.0% and 78.7% respectively) 
and electrolyte solutions (77.3% and 75.3% respectively). Anticoagulants were prescribed in 24.0% of participants in the MIR RCT 
and in 34.0% of participants in the EPIC RCT. Analysis of drug interaction models, taking into account the total number of adverse 
events and the systemic organ class to which they belong, did not reveal a statistically significant change in the frequency of ad-
verse events in patients receiving concomitant therapy along with Mexidol (p>0.05 in all comparison pairs).
Conclusion. The analysis did not reveal drug interactions when using Mexidol and all types of concomitant therapy in patients 
with ischemic stroke. This study confirmed the high safety and good tolerability when using Mexidol in patients receiving multi-
ple medications at the same time.
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Острые нарушения мозгового кровообращения (ОНМК) 
занимают ведущие позиции как по распространенности, так 
и по степени тяжести последствий. На территории Россий-
ской Федерации (РФ), как и в мире, в течение многих лет 
лидером среди ОНМК остается ишемический инсульт (ИИ). 
Данные Всемирной организации здравоохранения свиде-
тельствуют о высокой заболеваемости инсультом: в 2019 г. 
в мире было зарегистрировано около 12,2 млн случаев ин-
сульта [1]. В РФ в этот же период зафиксировано не ме-
нее 435,2 тыс. случаев заболевания инсультом [2]. Отме-
чается отрицательная тенденция заболеваемости инсуль-
том: в 1990 по 2019 г. абсолютное число инсультов в мире 
выросло на 70,0% [1]. Такую динамику связывают с увели-
чением численности населения, старением мировой попу-
ляции и возрастанием воздействия метаболических фак-
торов риска [3]. Тяжесть заболевания определяет высокий 
уровень неблагоприятных исходов у пациентов, включая 
смерть: 11,6% всех случаев смерти в мире связано с разви-
тием инсульта, что делает его второй по значимости причи-
ной летальных исходов [2]. На территории РФ смертность 
от инсульта достигает 68 случаев на 100 тыс. населения [4], 

при этом около 30% пациентов, перенесших инсульт, уми-
рают в течение первого года после развития заболевания [2].

Особенностью ИИ является высокая частота комор-
бидной патологии, которая одновременно выступает фак-
тором его риска. Наиболее часто встречающимися сопут-
ствующими заболеваниями у пациентов с ИИ являются 
ожирение, сахарный диабет, атеросклероз, артериальная 
гипертензия, нарушения ритма сердца, перенесенный ин-
фаркт миокарда и другие сердечно-сосудистые заболева-
ния [5—8]. Основными факторами риска развития ИИ, 
роль которых подтверждена во множестве исследований, 
признаны повышенные уровни систолического артери-
ального давления, глюкозы натощак, липопротеинов низ-
кой плотности/общее содержание липопротеинов, особен-
но липопротеинов невысокой плотности, высокий индекс 
массы тела и курение [1, 9—12]. Таким образом, вследствие 
широкой распространенности, тяжелых последствий и ча-
стой коморбидности с метаболическими нарушениями 
и сердечно-сосудистыми заболеваниями инсульт создает 
значительное социально-экономическое бремя как в ми-
ровом масштабе, так и в РФ.
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Клинические рекомендации Министерства здравоохра
нения РФ «Ишемический инсульт и транзиторная ишемиче-
ская атака» для всех пациентов регламентируют проведение 
коррекции артериального давления, поддержание водно-
электролитного гомеостаза, уровня гликемии, профилак-
тику тромбоза глубоких вен. Дифференцированная терапия 
предполагает проведение реперфузионных технологий, на-
значение антитромботической терапии. Клинические реко-
мендации определяют порядок и возможности использова-
ния терапии, направленной на нейропротекцию и улучше-
ние восстановления неврологических функций [13].

Таким образом, лечение пациентов с ИИ включает це-
лый спектр лекарственных препаратов разнонаправленного 
действия. При этом пациент должен продолжать терапию 
сопутствующих заболеваний, а в случае необходимости до-
полнительно проводится терапия развившихся осложнений. 
Многообразие направлений проводимого лечения увеличи-
вает риск развития межлекарственных взаимодействий, что 
может привести к повышению токсичности или снижению 
лечебного эффекта одного или нескольких препаратов [14]. 
Клинические симптомы межлекарственного взаимодей-
ствия по данным систематизированных обзоров встречаются 
у 9,2—33% госпитализированных пациентов и у 67% паци-
ентов, получающих интенсивную терапию [15—17]. Соче-
тание полиморбидности, полипрагмазии, возрастные изме-
нения фармакокинетики и фармакодинамики лекарствен-
ных препаратов приводят к большей распространенности 
межлекарственных взаимодействий у пациентов пожилого 
возраста, доля которых среди всех пациентов с ОНМК ве-
лика [18]. Проявление межлекарственных взаимодействий 
увеличивают частоту отказа от лечения, снижая привержен-
ность пациентов к терапии. Именно развитие нежелатель-
ных явлений является основной причиной для прерывания 
терапии по решению пациента [19]. Данные ряда исследо-
ваний продемонстрировали, что более 17% пациентов пе-
реставали принимать препараты в связи с развитием побоч-
ных эффектов и нежелательных явлений [20].

Важнейшим направлением ведения пациентов с ИИ 
является использование нейроцитопротективной терапии, 
направленной на прерывание каскада патологических ише-
мических реакций [21, 22]. Нейроцитопротективные пре-
параты включают обширный перечень антиоксидантов, 
препаратов, способствующих снижению уровня марке-
ров воспаления, улучшению трофических процессов ней-
роматрикса и предотвращению процессов патологическо-
го апоптоза. Эти препараты также стимулируют нейропла-
стичность, активируют формирование полисинаптических 
связей и способствуют увеличению плотности рецепторов 
в тканях мозга [23]. К препаратам с доказанным нейроци-
топротективным действием относится этилметилгидрокси-
пиридина сукцинат (референтный препарат — Мексидол). 
Мультимодальное действие этилметилгидроксипиридина 
сукцината обеспечивает широкий спектр клинических эф-
фектов препарата: нейропротективный, противоишемиче-
ский, ноотропный и др. При комбинированном примене-
нии препарат усиливает специфические эффекты и снижа-
ет побочное действие психотропных, нейропротективных, 
противосудорожных, анальгетических, противовоспали-
тельных, противовирусных средств, что позволяет умень-
шить их дозы и усилить эффект терапии [24]. Этилметилги-
дроксипиридина сукцинат включен в перечень препаратов, 
рекомендуемых к применению в клинических рекоменда-
циях Министерства здравоохранения РФ «Ишемический 

инсульт и транзиторная ишемическая атака», «Геморраги-
ческий инсульт» и «Когнитивные расстройства у лиц по-
жилого и старческого возраста» [13, 25, 26].

Эффективность препарата Мексидол в комбинации 
со стандартной терапией у пациентов с ишемическим ин-
сультом доказана в мультицентровых рандомизированных 
двойных слепых плацебо-контролируемых исследованиях 
(РКИ) МИР и ЭПИКА, включавших пациентов в остром 
и раннем восстановительном периодах ИИ [27, 28]. В ис-
следовании МИР приняли участие 304 пациента, рандоми-
зированные в две группы терапии. Все пациенты получа-
ли стандартную терапию. Основная группа дополнительно 
принимала препарат Мексидол, раствор для внутривенно-
го и внутримышечного введения, по 1000 мг/сут 10 дней 
внутривенно капельно, затем Мексидол ФОРТЕ 250 перо-
рально в дозе 250 мг 3 раза в день в течение 60 дней. В кон-
трольной группе проводился курс плацебо по этой же схе-
ме. Результаты исследования подтвердили бол́ьшую эффек-
тивность терапии с использованием препарата Мексидол 
в сравнении с плацебо для снижения степени инвалидиза-
ции пациентов, выраженности неврологического дефици-
та, расширения двигательных возможностей и повышения 
уровня мобильности [27]. РКИ ЭПИКА включало 150 па-
циентов, рандомизированных в две терапевтические груп-
пы. Пациенты основной и контрольной группы получали 
стандартную терапию. Пациентам основной группы до-
полнительно назначался препарат Мексидол по 500 мг/сут 
внутривенно капельно в форме раствора для внутривенно-
го и внутримышечного введения в течение 10 дней с после-
дующим приемом по 1 таблетке (125 мг) 3 раза в сутки в те-
чение 8 нед. Пациенты контрольной группы получали пла-
цебо по аналогичной схеме. В исследовании показано, что 
лечение препаратом Мексидол сопровождается статисти-
чески значимым уменьшением симптомов инсульта и вы-
раженности функциональных нарушений [28].

Результаты, полученные в исследованиях, дают основа-
ния рекомендовать длительное последовательное примене-
ние двух лекарственных форм препарата Мексидол в ком-
плексном лечении пациентов с ишемическим инсультом.

В условиях реальной клинической практики пациенты 
с ОНМК помимо базисной терапии должны принимать еще 
ряд препаратов для коррекции факторов риска заболева-
ния и лечения сопутствующей патологии. В этой ситуации 
существенно увеличивается риск развития межлекарствен-
ных взаимодействий. В доклинических исследованиях пре-
парата Мексидол не выявлено влияния этилметилгидрок-
сипиридина сукцината на фибринолитическую активность 
препаратов Актилизе (алтеплаза), Метализе (тенектеплаза) 
и Фортелизин (рекомбинантный белок, содержащий ами-
нокислотную последовательность стафилокиназы) [29]. 
Однако данные по межлекарственным взаимодействиям 
при применении препарата Мексидол в ходе клинических 
исследований ранее не анализировались.

Цель исследования — изучение межлекарственного вза-
имодействия препарата Мексидол при комплексной тера-
пии пациентов с ИИ.

Материал и методы

Проведен анализ первичных данных участников попу-
ляции согласно назначенному лечению, Intention-to-Treat 
(ITT), РКИ препарата Мексидол, включавших пациен-
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тов с ИИ в остром и раннем восстановительном перио-
дах (ЭПИКА, МИР). Авторы извлекли следующие дан-
ные по каждому участнику исследования: группа терапии 
(препарат Мексидол или плацебо), перечень сопутствую-
щей терапии с кодированием по анатомо-терапевтической 
классификации (АТХ), количество нежелательных явле-
ний (НЯ), развившихся у участников, с их кодированием 
по системно-органному классу, System Organ Class (SOC), 
согласно актуальной на момент проведения исследования 
версии международного словаря медицинской терминоло-
гии, разработанного для регуляторной деятельности, Med-
ical Dictionary for Regulatory Activities (MedDRA).

Статистические методы. Количественные показа-
тели представлены в виде общего количества непропу-
щенных наблюдений, использованных в анализе, а так-
же медианы и первого, третьего квартилей. Качествен-
ные показатели представлены в виде абсолютных частот 
(количество наблюдений) и относительных частот (%). 
Для анализа различий групп по количественным перемен-
ным предварительно проводилась проверка на нормаль-
ность методом Шапиро—Уилка. В случае если распреде-
ление переменной в каждой группе отличалось незначимо 
от нормального, применялся t-критерий Стьюдента с по-
правкой Уэлча для независимых или зависимых групп (t), 
иначе применялся непараметрический тест Уилкоксона—
Манна—Уитни для независимых или зависимых групп (w). 
Для анализа различий групп по категориальным перемен-
ным применялся критерий χ2 Пирсона в случае, если все 
числа в сводной таблице были строго более пяти, иначе 
применялся точный тест Фишера (f). Для анализа межле-
карственного взаимодействия в части общего количества 
НЯ у участника использовалась Пуассоновская регрессия 
с факторами группы, факта применения ATX и их инте-
ракции. Для анализа риска возникновения конкретного 
SOC использовалась логистическая регрессия с анало-

гичным набором факторов. Статистическая значимость 
межлекарственного взаимодействия оценивалась с по-
мощью коэффициента при факторе интеракции. Анализ 
межлекарственного взаимодействия проводился по дан-
ным каждого исследования. Для расчетов использовался 
язык программирования R v. 4.5.2.

Результаты

В анализ вошли данные 304 участников РКИ МИР 
(группа препарата Мексидол — 152 пациента, группа пла-
цебо — 152 пациента) и 150 участников РКИ ЭПИКА (груп-
па препарата Мексидол — 75 пациентов, группа плацебо — 
75 пациентов). Наиболее часто назначаемыми препаратами 
по данным двух исследований были антигипертензивные 
препараты: в РКИ МИР — 94,1%, в РКИ ЭПИКА — 98,0%). 
Кумулятивные данные исследований показали, что среди 
всех антигипертензивных средств, принимаемых совмест-
но с препаратом Мексидол, наиболее часто использовались 
препараты по группировочному наименованию эналаприл 
(24,0%), бисопролол (16,7%), амлодипин (11,8%), лизино-
прил (8,4%), индапамид (7,9%), что составило 68,8% всех 
назначений. Далее приведены данные по частоте совмест-
ного назначения препаратов, результаты анализа межле-
карственного взаимодействия препаратов сопутствующей 
терапии по каждому исследованию.

РКИ МИР

В исследовании МИР группы препарата Мексидол 
и плацебо были сопоставимы по всем лекарственным 
средствам сопутствующей терапии (p>0,05 во всех парах 
сравнения). Подробные данные по частоте назначения 

Таблица 1. Частота назначения препаратов сопутствующей терапии по данным РКИ МИР, n (%)
Table 1. Frequency of prescribing concomitant medications according to RCT MIR, n (%)

Сопутствующая терапия Мексидол 

(n=152)
Плацебо 
(n=152)

Все участники
(n=304) p p(fdr)

Антигипертензивные средства 145 (95,39) 141 (92,76) 286 (94,08) 0,311 (f) 1,000
Растворы для парентерального питания 2 (1,32) 1 (0,66) 3 (0,99) 0,791 (f) 1,000
Антиаритмические средства 0 (0) 3 (1,97) 3 (0,99) 0,338 (f) 1,000
Антидепрессанты 2 (1,32) 3 (1,97) 5 (1,64) 1,000 (f) 1,000
Антибактериальные средства 8 (5,26) 7 (4,61) 15 (4,93) 0,889 (f) 1,000
Антикоагулянтные средства 31 (20,39) 42 (27,63) 73 (24,01) 0,330 (f) 1,000
Витамины 9 (5,92) 8 (5,26) 17 (5,59) 0,895 (f) 1,000
Гиполипидемические средства 115 (75,66) 122 (80,26) 237 (77,96) 0,663 (f) 1,000
Антиагрегантные средства 135 (88,82) 139 (91,45) 274 (90,13) 0,739 (f) 1,000
Миорелаксанты центрального действия 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Стоматологические препараты 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Препараты для устранения головокружения 2 (1,32) 2 (1,32) 4 (1,32) 1,000 (f) 1,000
Слабительные средства 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Анксиолитические средства 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Гипогликемические средства 27 (17,76) 26 (17,11) 53 (17,43) 0,935 (f) 1,000
Желудочно-кишечные средства 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000

Окончание таблицы см. на след. странице
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сопутствующей терапии представлены в табл. 1. Прак-
тически все участники исследования получали антиги-
пертензивные препараты (94,1%), антиагрегантные пре-
параты (90,1%), гиполипидемические средства (78,0%), 
растворы электролитов (77,3%), антикоагулянты были 
назначены 24,0% участников.

При анализе частоты развития НЯ на одного пациента 
не было выявлено статистически значимых различий ме
жду группами терапии исследования: 0,28±0,54 (95% ДИ 
0,19—0,36) НЯ в группе препарата Мексидол и 0,28±0,58 (95% 
ДИ 0,19—0,38) НЯ в группе плацебо (p=0,986). Данные, до-
статочные для анализа межлекарственных взаимодействий, 

были получены для 14 групп препаратов. Частота их назна-
чений в группах препарата Мексидол и плацебо была сопо-
ставимой (табл. 2).

Анализ межлекарственных взаимодействий для препа-
рата Мексидол с учетом общего количества НЯ не выявил 
статистически значимых результатов по всем включенным 
препаратам сопутствующей терапии, кроме гипогликемиче-
ских средств. При применении гипогликемических средств 
величина коэффициента 3,51 (1,24; 10,98; p=0,022) свиде-
тельствует о повышенном риске межлекарственного вза-
имодействия в группе препарата Мексидол. После введе-
ния поправки на множественное сравнение коэффици-

Таблица 1. Частота назначения препаратов сопутствующей терапии по данным РКИ МИР, n (%). (Окончание)
Table 1. Frequency of prescribing concomitant medications according to RCT MIR, n (%). (Ending)

Сопутствующая терапия Мексидол 

(n=152)
Плацебо 
(n=152)

Все участники
(n=304) p p(fdr)

Антипсихотические средства 0 (0) 3 (1,97) 3 (0,99) 0,338 (f) 1,000
Диуретические средства 20 (13,16) 25 (16,45) 45 (14,8) 0,734 (f) 1,000
Ноотропные средства 37 (24,34) 38 (25) 75 (24,67) 1,000 (f) 1,000
Кардиотонические средства 5 (3,29) 1 (0,66) 6 (1,97) 0,256 (f) 1,000
НПВС 6 (3,95) 5 (3,29) 11 (3,62) 0,873 (f) 1,000
Антианемические средства 1 (0,66) 2 (1,32) 3 (0,99) 1,000 (f) 1,000
Снотворные средства 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Средства для лечения деменции 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Растворы электролитов 117 (76,97) 118 (77,63) 235 (77,3) 1,000 (f) 1,000
Растворы, влияющие на водно-электролитный баланс 46 (30,26) 39 (25,66) 85 (27,96) 0,653 (f) 1,000
Противосудорожные средства 1 (0,66) 1 (0,66) 2 (0,66) 1,000 (f) 1,000
Деконгестанты 0 (0) 2 (1,32) 2 (0,66) 0,558 (f) 1,000
Тиреоидные средства 0 (0) 3 (1,97) 3 (0,99) 0,338 (f) 1,000
Противодиарейные средства 1 (0,66) 1 (0,66) 2 (0,66) 1,000 (f) 1,000
Спазмолитические средства 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Противорвотные средства 4 (2,63) 1 (0,66) 5 (1,64) 0,357 (f) 1,000
Препараты для лечения заболеваний горла 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Ингибиторы протонного насоса 40 (26,32) 45 (29,61) 85 (27,96) 0,785 (f) 1,000
Ангиопротекторные средства 0 (0) 3 (1,97) 3 (0,99) 0,338 (f) 1,000
Пищеварительные ферментные средства 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Анальгетические ненаркотические средства 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
М-холиноблокаторы 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Глюкокортикоиды 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Средства для неингаляционного наркоза 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Бронходилатирующие средства 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Средства для симптоматического лечения 
доброкачественной гиперплазии предстательной железы

0 (0) 4 (2,63) 4 (1,32) 0,187 (f) 1,000

Антиоксидантные средства 1 (0,66) 0 (0) 1 (0,33) 0,725 (f) 1,000
Противовирусные средства 3 (1,97) 2 (1,32) 5 (1,64) 0,825 (f) 1,000
Гепатопротекторные средства 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000
Блокаторы гистаминовых H2-рецепторов 1 (0,66) 4 (2,63) 5 (1,64) 0,444 (f) 1,000
Противогрибковые средства 2 (1,32) 0 (0) 2 (0,66) 0,418 (f) 1,000
Антигистаминные средства 0 (0) 1 (0,66) 1 (0,33) 1,000 (f) 1,000

Примечание. Здесь и в табл. 2—8: fdr — доля ложных отклонений; f — точный тест Фишера; НПВС — нестероидные противовоспалительные средства.
Note. Here and in Table 2—8: fdr — False discovery rate; f — Fisher’s exact test; НПВС — nonsteroidal anti-inflammatory drugs.
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ент становится статистически незначимым (p(fdr)=0,308) 
(табл. 3, рис. 1).

Анализ межлекарственных взаимодействий с учетом 
SOC НЯ, зарегистрированных в группах сопутствующей 
терапии, не выявил статистически значимых результатов 
(рис. 2, табл. 4).

РКИ ЭПИКА

В исследовании ЭПИКА, как и в РКИ МИР, подавля-
ющее большинство участников исследования получали ан-
тигипертензивные препараты (98,0%) и антиагрегантные 

препараты (94,0%), гиполипидемические средства (78,7% 
участников), растворы электролитов (75,3%), антикоагу-
лянты — 34,0%. В группе препарата Мексидол более часто 
по сравнению с группой плацебо назначались анальгети-
ческие ненаркотические средства (8% в группе препарата 
Мексидол и ни одного в группе плацебо, p=0,028), однако 
с учетом поправки на множественное сравнение данное раз-
личие не является статистически значимым (p(fdr)=1,000). 
По всем прочим медикаментам сопутствующей терапии 
группы препарата Мексидол и плацебо были сопостави-
мы (p>0,05 во всех парах сравнения). Подробные данные 
по частоте назначения сопутствующей терапии представ-
лены в дополнительной табл. 5. При анализе частоты раз-

Таблица 2. Частота назначения препаратов сопутствующей терапии, включенных в анализ межлекарственного взаимодействия по дан-
ным РКИ МИР, n (%)
Table 2. The frequency of prescribing concomitant medications included in the drug interaction analysis according to the RCT MIR, n (%)

Сопутствующая терапия Мексидол
(n=152)

Плацебо
(n=152) p p(fdr)

Растворы электролитов 117 (76,97) 118 (77,63) 1,000 (f) 1,000
Гиполипидемические средства 115 (75,66) 122 (80,26) 0,663 (f) 1,000
Растворы, влияющие на водно-электролитный баланс 46 (30,26) 39 (25,66) 0,653 (f) 1,000
Ингибиторы протонного насоса 40 (26,32) 45 (29,61) 0,785 (f) 1,000
Ноотропные средства 37 (24,34) 38 (25) 1,000 (f) 1,000
Антикоагулянтные средства 31 (20,39) 42 (27,63) 0,330 (f) 1,000
Гипогликемические средства 27 (17,76) 26 (17,11) 0,935 (f) 1,000
Диуретические средства 20 (13,16) 25 (16,45) 0,734 (f) 1,000
Витамины 9 (5,92) 8 (5,26) 0,895 (f) 1,000
Антибактериальные средства 8 (5,26) 7 (4,61) 0,889 (f) 1,000
НПВС 6 (3,95) 5 (3,29) 0,873 (f) 1,000
Противовирусные средства 3 (1,97) 2 (1,32) 0,825 (f) 1,000
Антидепрессанты 2 (1,32) 3 (1,97) 1,000 (f) 1,000
Противодиарейные средства 1 (0,66) 1 (0,66) 1,000 (f) 1,000

Таблица 3. Модели межлекарственных взаимодействий для препарата Мексидол с учетом общего количества НЯ по данным РКИ МИР
Table 3. Inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the total number of adverse events (AEs) according to the RCT MIR

Сопутствующая терапия Коэффициент p p(fdr)

Диуретические средства 3,78 (0,76; 27,54) 0,126 0,705
Гипогликемические средства 3,51 (1,24; 10,98) 0,022* 0,308
Витамины 2,98 (0,36; 61,75) 0,353 0,959
Антидепрессанты 1,62 (0,06; 41,79) 0,738 0,987
Противодиарейные средства 1,07 (0,04; 27,67) 0,962 0,987
Ингибиторы протонного насоса 1,06 (0,43; 2,61) 0,896 0,987
Растворы, влияющие на водно-электролитный баланс 0,99 (0,42; 2,37) 0,987 0,987
Ноотропные средства 0,93 (0,27; 3,08) 0,908 0,987
Растворы электролитов 0,91 (0,34; 2,44) 0,857 0,987
Антикоагулянтные средства 0,76 (0,24; 2,24) 0,628 0,987
Антибактериальные средства 0,76 (0,2; 2,74) 0,673 0,987
НПВС 0,51 (0,14; 1,69) 0,281 0,959
Противовирусные средства 0,46 (0,06; 2,93) 0,411 0,959
Гиполипидемические средства 0,4 (0,1; 1,32) 0,151 0,705

Примечание. * — различия статистически значимы (p<0,05).
Note. * — differences are statistically significant (p<0.05).
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вития НЯ на одного пациента не было выявлено статисти-
чески значимых различий между группами терапии ис-
следования — 0,28±0,67 (95% ДИ 0,13—0,43) НЯ в группе 
препарата Мексидол и 0,25±0,5 (95% ДИ 0,14—0,37) НЯ 
в группе плацебо (p=0,582).

Данные, достаточные для анализа межлекарственных 
взаимодействий, были получены для 13 групп препаратов. 
Частота их назначений не различалась между группами те-
рапии исследования (табл. 6).

Анализ межлекарственных взаимодействий для препа-
рата Мексидол с учетом общего количества НЯ не выявил 
статистически значимых результатов по всем указанным 
препаратам сопутствующей терапии (табл. 7, рис. 3).

Данные, достаточные для анализа межлекарственного 
взаимодействия с учетом SOC НЯ, были получены при на-
значении фибринолитических средств, ингибиторов про-
тонного насоса и гиполипидемических средств. Во всех 
группах терапии имелись данные для единственного SOC 
«Нарушения со стороны мышечно-скелетной и соеди-
нительной ткани». Статистически значимых изменений 
при приеме сопутствующей терапии в сочетании с препа-
ратом Мексидол не выявлено (рис. 4, табл. 8).

Обсуждение

Данный анализ проведен с целью выявления межлекар-
ственного взаимодействия препарата Мексидол при при-
менении у пациентов с ишемическим инсультом. Для это-
го использованы данные РКИ эффективности препарата 
Мексидол МИР и ЭПИКА, включавших пациентов с ише-
мическим инсультом в остром и раннем восстановитель-
ном периодах.

В РКИ МИР на 304 пациента пришлось 1569 назна-
чений препаратов сопутствующей терапии (5,2 препара-
та на одного пациента), в РКИ ЭПИКА на 150 пациен-
тов — 918 назначений (6,12 препарата на одного паци-
ента). Данные РКИ МИР и ЭПИКА согласуются с ранее 
опубликованными характеристиками пациентов с инсуль-
том. Метаанализ шести исследований показал, что на од-
ного пациента с инсультом приходится от 4 до 9 препара-
тов (5,47±1,77 препарата на пациента) [30]. В исследова-
ниях МИР и ЭПИКА наиболее часто назначаемыми были 
антигипертензивные препараты. Среди них лидировали 
эналаприл (24,0% назначений), бисопролол (16,7% назна-
чений), амлодипин (11,8% назначений), лизиноприл (8,4% 
назначений), индапамид (7,9% назначений).

Установленными факторами риска развития реак-
ций межлекарственных взаимодействий являются возраст 
60 лет и старше, прием 5 и более препаратов одновремен-
но, пребывание в стационаре, наличие сопутствующих за-
болеваний (особенно сахарного диабета и гипертониче-
ской болезни) [31—33]. Средний возраст участников РКИ 
МИР составлял 62,45±7,88 года в группе препарата Мек-
сидол и 62,61±7,49 года в группе плацебо, РКИ ЭПИКА — 
63,9±10,3 года и 61,5±8,7 года соответственно. Участни-
ки на первом этапе исследования находились в условиях 
стационара. Подробная информация по сопутствующим 
заболеваниям участников в публикациях по РКИ МИР 
и ЭПИКА отсутствовала [27, 28]. С учетом высокой ко-
морбидности пациентов с цереброваскулярными забо-
леваниями можно предположить, что у большего числа 
участников исследований присутствовала сопутствую-
щая патология. Таким образом, участники РКИ, вклю-
ченных в анализ, имели два и более фактора риска меж-
лекарственного взаимодействия.

Рис. 1. Forest plot моделей межлекарственных взаимодействий для препарата Мексидол с учетом общего количества НЯ по данным 
РКИ МИР.
Fig. 1. Forest plot of inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the total number of AEs according to the RCT MIR.
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Рис. 2. Forest plot моделей межлекарственного взаимодействия для препарата Мексидол с учетом SOC НЯ по данным РКИ МИР.
Fig. 2. Forest plot of inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the SOC of AEs according to the RCT MIR.

Таблица 4. Модели межлекарственного взаимодействия для препарата Мексидол с учетом SOC НЯ по данным РКИ МИР
Table 4. Inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the SOC AEs according to the RCT MIR

SOC Сопутствующая терапия Коэффициент p p(fdr)

Инфекции и инвазии Антибактериальные средства 2,42 (0,21; 32,27) 0,481 0,959
Нарушения со стороны сердца Антикоагулянтные средства 2,55 (0,08; 86,11) 0,563 0,959
Лабораторные и инструментальные данные Антикоагулянтные средства 2,29 (0,07; 73,1) 0,599 0,959
Инфекции и инвазии Антикоагулянтные средства 2,18 (0,27; 17,94) 0,454 0,959
Инфекции и инвазии Гипогликемические средства 4,25 (0,52; 45,25) 0,192 0,959
Нарушения со стороны сердца Гипогликемические средства 1,6 (0,05; 54,67) 0,771 0,959
Лабораторные и инструментальные данные Гипогликемические средства 1,44 (0,05; 46,36) 0,817 0,959
Нарушения со стороны нервной системы Гипогликемические средства 1,38 (0,09; 37,5) 0,822 0,959
Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Гиполипидемические средства 0,86 (0,02; 32,85) 0,932 0,959

Окончание таблицы см. на след. странице
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Таблица 4. Модели межлекарственного взаимодействия для препарата Мексидол с учетом SOC НЯ по данным РКИ МИР. (Окончание)
Table 4. Inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the SOC AEs according to the RCT MIR. (Ending)

SOC Сопутствующая терапия Коэффициент p p(fdr)

Инфекции и инвазии Гиполипидемические средства 0,13 (0,01; 1,29) 0,113 0,959
Лабораторные и инструментальные данные Ингибиторы протонного насоса 4,67 (0,42; 69,63) 0,224 0,959
Нарушения со стороны сердца Ингибиторы протонного насоса 2,4 (0,16; 39,75) 0,516 0,959
Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Ингибиторы протонного насоса 1,78 (0,05; 69,65) 0,736 0,959

Инфекции и инвазии Ингибиторы протонного насоса 0,27 (0,03; 1,95) 0,207 0,959
Нарушения со стороны нервной системы Ингибиторы протонного насоса 0,24 (0,01; 8,17) 0,388 0,959
Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Ноотропные средства 1,56 (0,04; 61,17) 0,795 0,959

Инфекции и инвазии Ноотропные средства 1,4 (0,13; 15,48) 0,774 0,959
Желудочно-кишечные нарушения Ноотропные средства 0,68 (0,02; 25,65) 0,820 0,959
Нарушения со стороны сердца НПВС 1,33 (0,03; 53,54) 0,868 0,959
Нарушения со стороны нервной системы НПВС 1,09 (0,05; 38,16) 0,959 0,959
Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

НПВС 0,07 (0; 2,16) 0,147 0,959

Нарушения со стороны сердца Растворы электролитов 1,55 (0,09; 45,27) 0,765 0,959
Желудочно-кишечные нарушения Растворы электролитов 0,49 (0,01; 11,14) 0,655 0,959
Желудочно-кишечные нарушения Растворы, влияющие на водно-

электролитный баланс
1,6 (0,07; 56,92) 0,770 0,959

Нарушения со стороны сердца Растворы, влияющие на водно-
электролитный баланс

1,14 (0,07; 33,09) 0,928 0,959

Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Растворы, влияющие на водно-
электролитный баланс

0,38 (0,01; 8,61) 0,547 0,959

Инфекции и инвазии Растворы, влияющие на водно-
электролитный баланс

0,24 (0,02; 1,77) 0,175 0,959

Примечание. Отображены только те модели, для построения которых в выборке было достаточно данных.
Note. Only those models are displayed for which there was enough data in the sample. 

Таблица 5. Частота назначения препаратов сопутствующей терапии по данным РКИ ЭПИКА, n (%)
Table 5. Frequency of prescribing concomitant medications according to the RCT EPICA, n (%)

Сопутствующая терапия Мексидол
(n=75)

Плацебо
(n=75)

Все участники
(n=150) p p(fdr)

Гепатопротекторные средства 1 (1,33) 1 (1,33) 2 (1,33) 1,000 (f) 1,000
Офтальмологические средства 0 (0) 1 (1,33) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Антигипертензивные средства 74 (98,67) 73 (97,33) 147 (98) 1,000 (f) 1,000
Противоподагрические средства 0 (0) 2 (2,67) 2 (1,33) 0,497 (f) 1,000
Фибринолитические средства 12 (16) 12 (16) 24 (16) 1,000 (χ2) 1,000
Отхаркивающие муколитические средства 1 (1,33) 0 (0) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Антиаритмические средства 0 (0) 2 (2,67) 2 (1,33) 0,497 (f) 1,000
Антидепрессанты 5 (6,67) 3 (4) 8 (5,33) 0,719 (f) 1,000
Антибактериальные средства 5 (6,67) 6 (8) 11 (7,33) 1,000 (χ2) 1,000
Витамины 9 (12) 3 (4) 12 (8) 0,130 (f) 1,000
Гиполипидемические средства 59 (78,67) 59 (78,67) 118 (78,67) 1,000 (χ2) 1,000
Диуретические средства 20 (26,67) 14 (18,67) 34 (22,67) 0,327 (χ2) 1,000
Антиагрегантные средства 72 (96) 69 (92) 141 (94) 0,494 (f) 1,000
Миорелаксанты центрального действия 0 (0) 3 (4) 3 (2) 0,245 (f) 1,000
Препараты для устранения головокружения 3 (4) 3 (4) 6 (4) 1,000 (f) 1,000
Анксиолитические средства 2 (2,67) 2 (2,67) 4 (2,67) 1,000 (f) 1,000

Окончание таблицы см. на след. странице
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Таблица 5. Частота назначения препаратов сопутствующей терапии по данным РКИ ЭПИКА, n (%). (Окончание)
Table 5. Frequency of prescribing concomitant medications according to the RCT EPICA, n (%). (Ending)

Сопутствующая терапия Мексидол
(n=75)

Плацебо
(n=75)

Все участники
(n=150) p p(fdr)

Растительные седативные средства 1 (1,33) 0 (0) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Антикоагулянтные средства 22 (29,33) 29 (38,67) 51 (34) 0,301 (χ2) 1,000
Гипогликемические средства 15 (20) 11 (14,67) 26 (17,33) 0,516 (χ2) 1,000
Ноотропные средства 6 (8) 3 (4) 9 (6) 0,494 (f) 1,000
Глюкокортикоиды 3 (4) 1 (1,33) 4 (2,67) 0,620 (f) 1,000
Регенерации тканей стимулятор 1 (1,33) 1 (1,33) 2 (1,33) 1,000 (f) 1,000
Кардиотонические средства 1 (1,33) 2 (2,67) 3 (2) 1, 000 (f) 1,000
НПВС 8 (10,67) 6 (8) 14 (9,33) 0,778 (χ2) 1,000
Антианемические средства 5 (6,67) 1 (1,33) 6 (4) 0,209 (f) 1,000
Растительные урологические средства 1 (1,33) 1 (1,33) 2 (1,33) 1,000 (f) 1,000
Органические нитраты 2 (2,67) 1 (1,33) 3 (2) 1,000 (f) 1,000
Растворы электролитов 57 (76) 56 (74,67) 113 (75,33) 1,000 (χ2) 1,000
Растворы, влияющие на водно-электролитный баланс 36 (48) 38 (50,67) 74 (49,33) 0,868 (χ2) 1,000
Слабительные средства 1 (1,33) 1 (1,33) 2 (1,33) 1,000 (f) 1,000
Тиреоидные средства 1 (1,33) 1 (1,33) 2 (1,33) 1,000 (f) 1,000
Местноанестезирующие средства 1 (1,33) 0 (0) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Средства для лечения деменции 1 (1,33) 0 (0) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Анальгетические ненаркотические средства 6 (8) 0 (0) 6 (4) 0,028 (f) 1,000
Спазмоанальгетики 3 (4) 2 (2,67) 5 (3,33) 1,000 (f) 1,000
Антихолинэстеразные средства 1 (1,33) 0 (0) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Ингибиторы протонного насоса 21 (28) 17 (22,67) 38 (25,33) 0,571 (χ2) 1,000
Ангиопротекторные средства 8 (10,67) 9 (12) 17 (11,33) 1,000 (χ2) 1,000
Антипсихотические средства 2 (2,67) 3 (4) 5 (3,33) 1,000 (f) 1,000
Антиоксидантные средства 2 (2,67) 3 (4) 5 (3,33) 1,000 (f) 1,000
Антигипоксантные средства 0 (0) 1 (1,33) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Блокаторы гистаминовых H2-рецепторов 4 (5,33) 4 (5,33) 8 (5,33) 1,000 (f) 1,000
Антигистаминные средства 1 (1,33) 0 (0) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000
Гемостатические средства 0 (0) 1 (1,33) 1 (0,67) 1,000 (f) 1,000

Таблица 6. Частота назначения препаратов сопутствующей терапии, включенных в анализ межлекарственных взаимодействий РКИ 
ЭПИКА, n (%)
Table 6. Frequency of prescribing concomitant medications included in the drug interaction analysis RCT EPIC, n (%)

Сопутствующая терапия Мексидол
(n=75)

Плацебо
(n=75) p p(fdr)

Гиполипидемические средства 59 (78,67) 59 (78,67) 1,000 (χ2) 1,000
Растворы электролитов 57 (76) 56 (74,67) 1,000 (χ2) 1,000
Растворы, влияющие на водно-электролитный баланс 36 (48) 38 (50,67) 0,868 (χ2) 1,000
Антикоагулянтные средства 22 (29,33) 29 (38,67) 0,301 (χ2) 1,000
Ингибиторы протонного насоса 21 (28) 17 (22,67) 0,571 (χ2) 1,000
Диуретические средства 20 (26,67) 14 (18,67) 0,327 (χ2) 1,000
Гипогликемические средства 15 (20) 11 (14,67) 0,516 (χ2) 1,000
Фибринолитические средства 12 (16) 12 (16) 1,000 (χ2) 1,000
Ангиопротекторные средства 8 (10,67) 9 (12) 1,000 (χ2) 1,000
НПВС 8 (10,67) 6 (8) 0,778 (χ2) 1,000
Антидепрессанты 5 (6,67) 3 (4) 0,719 (f) 1,000
Антибактериальные средства 5 (6,67) 6 (8) 1,000 (χ2) 1,000
Препараты для устранения головокружения 3 (4) 3 (4) 1,000 (f) 1,000
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В проанализированных исследованиях препарата 
Мексидол группы терапии были сопоставимы по часто-
те назначений лекарств сопутствующей терапии разных 
групп. При наличии достаточного объема данных по кон-
кретной группе препаратов был проведен анализ меж-
лекарственного взаимодействия с препаратом Мекси-

дол в отношении параметров безопасности. В РКИ МИР 
практически все участники исследования получали ан-
тигипертензивные, антиагрегантные и гиполипидемиче-
ские препараты и растворы электролитов. Анализ меж-
лекарственных взаимодействий для препарата Мексидол 
с учетом общего количества НЯ не выявил статистически 

Таблица 7. Модели межлекарственных взаимодействий для препарата Мексидол с учетом общего количества НЯ в РКИ ЭПИКА. 
(Окончание)
Table 7. Inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the total number of AE RCT EPIC. (Ending)

Сопутствующая терапия Коэффициент p p(fdr)

Антибактериальные средства 2,43 (0,42; 19,29) 0,339 0,920
Ингибиторы протонного насоса 1,42 (0,41; 5,22) 0,586 0,920
Диуретические средства 1,35 (0,3; 7,31) 0,708 0,920
Антикоагулянтные средства 1,04 (0,29; 3,66) 0,953 0,993
Ангиопротекторные средства 1,03 (0,04; 27,28) 0,985 0,993
Растворы, влияющие на водно-электролитный баланс 0,99 (0,24; 4,03) 0,993 0,993
Фибринолитические средства 0,66 (0,14; 2,95) 0,584 0,920
Растворы электролитов 0,66 (0,08; 4,44) 0,666 0,920
Антидепрессанты 0,52 (0,06; 4,74) 0,537 0,920
Гиполипидемические средства 0,48 (0,12; 1,77) 0,277 0,920
Препараты для устранения головокружения 0,42 (0,02; 4,81) 0,500 0,920
НПВС 0,4 (0,1; 1,48) 0,172 0,920
Гипогликемические средства 0,32 (0,06; 1,54) 0,162 0,920

Рис. 3. Forest plot моделей межлекарственных взаимодействий для препарата Мексидол с учетом общего количества НЯ в РКИ ЭПИКА.
Fig. 3. Forest plot of inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the total number of AEs RCT EPICA.
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значимых результатов при назначении антидепрессантов, 
антибактериальных, антикоагулянтных, гиполипидемиче-
ских средств, витаминов, диуретиков, ноотропов, НПВС, 
растворов электролитов, растворов, влияющих на водно-
электролитный баланс, противодиарейных и противови-
русных средств, ингибиторов протонного насоса. Было вы-
явлено, что прием гипогликемических препаратов увели-
чивает частоту НЯ в группе препарата Мексидол (p=0,022), 
однако при введении поправки на множественное срав-
нение данное взаимодействие оказывается статистически 
незначимым (p=0,308). Таким образом, с учетом общего 
количества проведенных статистических тестов обнару-
женный результат является ложноположительной наход-
кой [34, 35]. Анализ межлекарственных взаимодействий 
с учетом SOC НЯ, зарегистрированных у пациентов, при-
нимавших ингибиторы протонного насоса, гипогликеми-
ческие, антикоагулянтные, антибактериальные средства, 
растворы, влияющие на водно-электролитный баланс, рас-
творы электролитов, ноотропы и НПВС, не выявил ста-
тистически значимых результатов.

Так же как и в РКИ МИР, в РКИ ЭПИКА большин-
ство участников получали антигипертензивные, антиа-
грегантные, гиполипидемические препараты и растворы 
электролитов. Анализ межлекарственного взаимодействия 
для препарата Мексидол с учетом общего количества НЯ 
не выявил статистически значимых результатов при на-
значении ангиопротекторных, антибактериальных, анти-
коагулянтных, гиполипидемических и гипогликемических 
препаратов, антидепрессантов, диуретиков, НПВС, пре-
паратов для устранения головокружения, растворов элек-
тролитов и растворов, влияющих на водно-электролитный 
баланс, ингибиторов протонного насоса и фибринолити-
ков. Анализ межлекарственного взаимодействия с уче-

том SOC НЯ, зарегистрированных у пациентов, прини-
мавших фибринолитики, ингибиторы протонного насоса 
и гиполипидемические препараты, также не выявил стати-
стически значимых результатов. При приеме прочих пре-
паратов сопутствующей терапии в анализируемых РКИ от-
сутствовали данные по НЯ в объеме, достаточном для про-
ведения анализа.

Таким образом, во всех включенных в настоящий ана-
лиз исследованиях не было выявлено межлекарственного 
взаимодействия при одновременном применении препара-
та Мексидол с самой назначаемой группой лекарств — ан-
тигипертензивными препаратами. Также немаловажно от-
сутствие увеличения частоты развития НЯ при сочетании 
препарата Мексидол с фибринолитическими средствами. 
Эти данные особо актуальны с учетом того, что фибрино-
литические препараты в настоящее время признаны «зо-
лотым стандартом» лечения ИИ [36, 37].

Заключение

Описанный анализ данных двух рандомизированных 
исследований препарата Мексидол не выявил значимых 
межлекарственных взаимодействий при применении всего 
спектра сопутствующей терапии у пациентов с ИИ. На ос-
новании результатов клинических исследований сигналов 
о межлекарственном взаимодействии не выявлено. Таким 
образом, можно заключить, что препарат Мексидол соче-
тается с препаратами, используемыми для лечения сомати-
ческих заболеваний. Проведенный анализ подтвердил вы-
сокую безопасность и хорошую переносимость при приме-
нении препарата у пациентов, одновременно получающих 
несколько лекарственных препаратов.

Рис. 4. Forest plot моделей межлекарственных взаимодействий для препарата Мексидол с учетом SOC НЯ в РКИ ЭПИКА.
Fig. 4. Forest plot of drug interaction models for a drug Mexidol, taking into account the SOC AEs RCT EPICA.

Таблица 8. Модели межлекарственных взаимодействий для препарата Мексидол с учетом SOC НЯ по данным РКИ ЭПИКА
Table 8. Inter-drug interaction models for the drug Mexidol, taking into account the SOC AEs, according to the RCT EPICA

SOC Сопутствующая терапия Коэффициент p p(fdr)

Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Гиполипидемические средства 0,32 (0,01; 14,8) 0,545 0,965

Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Ингибиторы протонного насоса 0,71 (0,02; 30,66) 0,847 0,965

Нарушения со стороны мышечно-скелетной 
и соединительной ткани

Фибринолитические средства 0,92 (0,02; 41,15) 0,965 0,965

Примечание. Отображены только те модели, для построения которых в выборке было достаточно данных. fdr — доля ложных отклонений.
Note. Only those models are displayed for which there was enough data in the sample. fdr — false discovery rate.
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