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КАРДІОЛОГІЯ
ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

Обеспечение длительного приема пациентами
антитромботических препаратов является сего�
дня задачей врачей общего профиля. В докладе
доцента кафедры пропедевтики внутренней медици�
ны Винницкого нацонального медицинского универ�
ситета им. Н.И. Пирогова, кандидата медицинских
наук Галины Ивановны Томашкевич с позиций те�
рапевта и врача общей практики – семейной ме�
дицины были рассмотрены некоторые вопросы
антитромбоцитарной терапии при ОКС.

– ОКС – термин, базирующийся на клиничес�
ких симптомах заболевания, из которых ведущим
является боль в грудной клетке длительностью
20 мин и более, не купирующаяся приемом нит�
роглицерина и сопровождающаяся изменениями
на ЭКГ. Существование термина ОКС дает воз�
можность не ставить точку в диагностическом
поиске, а продолжать его у пациента с болью
в грудной клетке неясного генеза, в том числе при
отсутствии ЭКГ�изменений, свидетельствующих
об окклюзии коронарной артерии.

Больных с ОКС на первом этапе диагностичес�
кого поиска можно условно разделить на две груп�
пы. У пациентов первой группы во время развития
болевого приступа можно наблюдать такие изме�
нения, как впервые возникшая блокада левой
ножки пучка Гиса и стойкая элевация сегмента ST.
В дальнейшем у таких пациентов формируется
Q�инфаркт миокарда (ИМ), и главной целью их
лечения является как можно более быстрое и стой�
кое возобновление кровотока в инфарктзависи�
мой артерии с помощью тромболитической тера�
пии или инвазивного вмешательства. У пациентов
второй группы с первым эпизодом стенокардии
II�III класса или дестабилизацией ранее стабиль�
ной стенокардии III класса отсутствует стойкая
элевация сегмента ST (отмечаются депрессия
сегмента ST, изменения зубца Т) – эта форма ОКС
представлена не Q�ИМ (если обнаружены биохи�
мические маркеры некроза кардиомиоцитов) или
нестабильной стенокардией (если не выявлены
биохимические маркеры некроза кардиомиоци�
тов). Выбор тактики лечения таких больных осу�
ществляется в зависимости от результатов неодно�
кратного определения уровня сердечных тропони�
нов и оценки риска осложнений. Согласно
рекомендациям Ассоциации кардиологов Украи�
ны, коронарная реваскуляризация показана паци�
ентам с ОКС без подъема сегмента ST (ОКСбпST)
и высоким риском ишемических событий: повы�
шенным уровнем тропонинов, динамическими из�
менениями сегмента ST или зубца Т, наличием са�
харного диабета, почечной недостаточности, сни�
жением фракции выброса левого желудочка <40%,
ранней постинфарктной стенокардией, недавним
чрескожным коронарным вмешательством (ЧКВ)
или аортокоронарным шунтированием (АКШ).

Условное разделение пациентов с ОКС на две
группы является важным, поскольку некоторые
аспекты их ведения отличаются. Однако это не
означает, что больные с ОКСбпST требуют мень�
ше внимания. Установлено, что уровень смерт�
ности у пациентов с ОКСбпST и у больных с ОКС
с подъемом сегмента ST (ОКСспST) кардинально

отличается только на первом этапе развития забо�
левания – именно тогда у второй категории боль�
ных он гораздо выше, однако, по данным регист�
ра GRACE, уже через 6 мес разница исчезает:
смертность у больных с ОКСбпST составляет
13%, у больных с ОКСспST – 12%.

Несмотря на некоторые отличия в тактике ве�
дения пациентов с ОКСпST и лиц с ОКСпбST,
перечень базовых жизнеспасающих препаратов
у обеих категорий больных практически не отли�
чается, и это в полной мере относится к антит�
ромбоцитарной терапии.

В соответствии с современными международ�
ными и национальными рекомендациями прин�
ципиальными моментами в ведении пациентов
с ОКС являются использование двойной анти�
тромбоцитарной терапии и применение анти�
агрегантов на первом этапе развития заболевания
в нагрузочных дозах.

Применение ацетилсалициловой кислоты
(АСК) и клопидогреля в схеме двойной антит�
ромбоцитарной терапии сегодня является стан�
дартным подходом к лечению пациентов с ОКС.
Данный подход основан на получении убедитель�
ных данных о том, что воздействие на разные зве�
нья процесса тромбообразования при примене�
нии АСК (блокирование циклооксигеназы�1
в тромбоцитах и снижение концентрации тром�
боксана А2) и клопидогреля (ингибирование
АДФ�индуцированной агрегации тромбоцитов)
приводит к более быстрому и выраженному анти�
агрегантному эффекту. Кроме того, в рандомизи�
рованных контролированных исследованиях
доказано, что эффекты двойной антитромоци�
тарной терапии с использованием АСК и клопидо�
греля клинически реализуются увеличением вы�
живаемости пациентов с ИМ.

Так, в исследованиях COMMIT/CCS�2 и
CLARITY�TIMI 28 применение клопидогреля
(Плавикс®) у пациентов с ОКСспST в обычном
режиме или в нагрузочной дозе приводило к до�
полнительному снижению уровня смертности.
В исследовании PCI�CLARITY раннее назначе�
ние клопидогреля больным ОКСспST сущест�
венно снижало риск сердечно�сосудистых
осложнений как до проведения интракоронарно�
го вмешательства, так и в течение последующих
30 дней. В исследовании CURE с участием паци�
ентов с ОКСбпST использование комбинации
АСК и клопидогреля после однократной нагру�
зочной дозы способствовало снижению комби�
нированной первичной конечной точки (сердеч�
но�сосудистая смерть + ИМ + инсульт) на 20%
по сравнению с монотерапией АСК. Результаты
анализа в группе пациентов, подвергнутых ЧКВ
(PCI�CURE), продемонстрировали снижение на
31% частоты сердечно�сосудистой смерти и ИМ
в группе двойной антитромбоцитарной терапии
по сравнению с соответствующим показателем
в группе приема АСК.

Что касается применения антиагрегантов при
ОКС в нагрузочных дозах (АСК – 150�300 мг, кло�
пидогрель – 300�600 мг), то целесообразность и эф�
фективность данного подхода также являются до�
казанными для обоих препаратов. В исследовании

с участием здоровых добровольцев применение
клопидогреля в дозе 300 мг обеспечивало более
быстрое (уже через 3 ч) по сравнению с примене�
нием в дозе 75 мг достижение ингибирования
фактора 2�метилтио�АДФ, при участии которого
запускается процесс активации тромбоцитов.

После того как в исследованиях PCI�CURE,
CREDO и PCI�CLARITY была доказана эффек�
тивность нагрузочной дозы клопидогреля 300 мг
у подвергнутых стентированию пациентов как
с различными вариантами ОКС, так и при ста�
бильном течении болезни коронарных артерий
в снижении риска смерти и ИМ, было организо�
вано изучение эффективности более высокой на�
грузочной дозы этого препарата – 600 мг. Эта до�
за была определена как наиболее оптимальная
после проведения сравнительных исследований,
в которых изучались эффекты клопидогреля в на�
грузочных дозах 300, 600 и 900 мг.

Клиническая эффективность использования
клопидогреля в нагрузочной дозе 600 мг была
показана в лечении пациентов с ОКСспST
и ОКСбпST в исследовании CURRENT�OASIS 7.

Двойная антитромбоцитарная терапия, включа�
ющая АСК и клопидогрель в нагрузочных дозах,
должна быть назначена как можно раньше (на до�
госпитальном этапе) пациентам с ОКС, особенно
тем, кому не может быть проведена своевременная
реперфузия миокарда. Независимо от дальнейшей
тактики лечения всем больным рекомендуется
длительная двойная антитромбоцитарная терапия
в поддерживающих дозах: 75�100 мг/сут для АСК и
75 мг/сут для клопидогреля. При непереносимос�
ти или противопоказаниях к приему АСК может
быть назначен клопидогрель в монотерапии. По�
сле имплантации стентов любого типа пожизнен�
но назначется АСК в дозе 75�100 мг/сут. Как не�
отъемлемую часть двойной антитромбоцитарной
терапии клопидогрель назначают в дозе 75 мг/сут
на срок 12 мес. В случае необходимости прежде�
временной отмены клопидогреля (например при
проведении плановой операции) для миними�
зации риска тромбоза стента препарат необходимо
принимать не менее 1 мес после имплантации не�
покрытых стентов и не менее 6 мес после имланта�
ции стентов с лекарственным покрытием.

Пожизненная антитромбоцитарная терапия
необходима также больным после АКШ: реко�
мендован прием АСК в дозе 75�100 мг /сут или
(в случае непереносимости) клопидогреля в дозе
75 мг/сут. У пациентов высокого риска возникно�
вения ишемических событий, коими часто явля�
ются претенденты на проведение АКШ, желате�
лен прием двойной антитромбоцитарной терапии –
АСК и клопидогреля.

� Каждый специалист первичного звена здраво�
охранения – терапевт или семейный врач –

должен понимать важность длительной антиагре�
гантной защиты после ОКС и уметь убеждать в не�
обходимости такого лечения своих пациентов.

Однако в реальной клинической практике мы
часто сталкиваемся со случаями самостоятельной
отмены пациентами, перенесшими ОКС, анти�
агрегантов. По данным регистра MINAP�GPRD,
прием этих препаратов прекращают около 54%
пациентов уже через 6 мес после развития со�
бытия, что приводит к увеличению риска смерти

Антитромбоцитарная терапия
при остром коронарном синдроме:

оправданный риск и неоправданный страх

Антитромботическая терапия – одно из важнейших направлений лечения пациентов
с любой формой острого коронарного синдрома (ОКС), имеющее целью адекватную

защиту от повторних атеротромботических осложнений.

По материалам конференции «Терапевтические чтения – 2014: 
достижения и направления развития» (13�14 марта, г. Винница) Г. И. Томашкевич
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и повторного ИМ на 45%. Результаты анализа ре�
гистра PREMIER продемонстрировали, что отме�
на тиенопиридинов (клопидогрель или тиклопе�
дин) в течение года после установки стентов с ме�
дикаментозным покрытием приводит к 9�кратно�
му повышению уровня общей смертности. Эти
цифры должны служить напоминанием врачам
о том, какой огромной опасности подвергаются
больные после ОКС, оставаясь без поддерживаю�
щей антитромбоцитарной терапии.

� Учитывая частые опасения врачей и пациен�
тов в отношении вероятности развития гаст�

роинтестинальных и геморрагических осложне�
ний, специалисты, которые назначают длительное
лечение антиагрегантами, должны уметь правиль�
но оценивать имеющиеся риски, доступно доно�
сить результаты этой оценки до больных и вести
тщательное наблюдение за ними, периодически
осуществляя переоценку соотношения поль�
за/риск. Следует учитывать, что риск кровотече�
ний повышен у пациентов пожилого возраста, жен�
ского пола, имеющих заболевания печени, страда�
ющих хронической алкогольной зависимостью или
хронической почечной недостаточностью.

Минимизировать риск кровотечений при при�
менении длительной антитромбоцитарной тера�
пии возможно при использовании современной
шкалы CRUSADE, в которой в качестве критери�
ев риска предложены такие факторы, как тахи�
кардия, систолическое артериальное давление
<110 мм рт. ст. и диастолическое артериальное
давление >80 мм рт. ст., наличие застойной сер�
дечной недостаточности, сахарного диабета 2 ти�
па, заболевания сосудов, низкие показатели ге�
матокрита и клиренса креатинина. Количест�
во баллов по этой шкале прямо коррелирует со
степенью риска возникновения кровотечений.

Частыми побочными эффектами терапии АСК
являются НПВП�ассоциированные гастропатии,
и снижение риска их развития во многом зависит

от умения врача использовать дифференциро�
ванный подход к профилактике и лечению со�
стояний, являющихся факторами риска. Напри�
мер, пациентам с нормальной или высокой
секреторной функцией желудка, а также с язва�
ми / гастроинтестинальными кровотечениями
в анамнезе или множественными факторами
риска (возраст >65 лет, наличие H. pylori в био�
птатах слизистой оболочки желудка, сопутствую�
щая терапия антикоагулянтами) одновременно
с лечением антиагрегантами рекомендуется на�
значение ингибиторов протонной помпы
(ИПП). При пониженной секреторной функции
желудка, диспептических проявлениях показано
использование препаратов висмута, антацидов,
сукральфата. Раннее выявление и устранение
факторов риска НПВП�ассоциированных гаст�
ропатий будет способствовать повышению без�
опасности антитромбоцитарной терапии, увели�
чению доверия пациентов и установлению с ни�
ми партнерских отношений.

� Таким образом, обеспечение безопасности
длительного приема антитромбоцитарных пре�

паратов у пациентов с ОКС – выполнимая задача
при условии тщательной оценки риска побочных эф�
фектов и своевременной профилактики их развития. 

Кроме того, большое значение имеет примене�
ние препаратов, безопасность которых доказана
в крупных клинических рандомизированных ис�
следованиях. Это особенно актуально для наи�
более тяжелых категорий больных – с планируе�
мыми или перенесенными ЧКВ и АКШ; в этих
случаях мы не имеем права рисковать, назначая
генерический препарат, не обладающий убеди�
тельными доказательствами высокой без�
опасности. Использование генериков означает
возможность уменьшения содержания действу�
ющего вещества, превышения допустимого ко�
личества примесей; как следствие – сниже�
ние эффективности, необходимость повышения

дозы, непредсказуемость эффекта, высокий риск
неблагоприятных реакций.

Во всех вышеупомянутых исследованиях по из�
учению эффектов клопидогреля в лечении паци�
ентов с ОКС использовали оригинальный препа�
рат Плавикс®, и в каждом из них были продемон�
стрированы не только высокая эффективность,
но и безопасность этого лекарственного средства.
Так, в исследовании CLARITY�TIMI�28 частота
тяжелых кровотечений и внутричерепных гемор�
рагий при применении препарата Плавикс® не
превысила таковую в группе плацебо; используя
этот препарат в клинической практике, мы
можем рассчитывать на минимальный риск
осложнений терапии. Ответственность в выборе
препаратов – один из способов повышения при�
верженности пациентов с ОКС к длительному
лечению. Еще одним шагом в этом направлении
является назначение фиксированных комбина�
ций препаратов, учитывая, что таким больным
приходится принимать одновременно несколько
лекарственных средств, что снижает качество
жизни, вызывает недоверие к действиям врача и
часто приводит к самостоятельной отмене жиз�
неспасающей терапии. Удачным примером такой
комбинации является препарат Коплавикс®,
который содержит поддерживающие дозы
клопидогреля и АСК (по 75 мг).

На основании вышеизложенного можно сделать
вывод, что у терапевтов и семейных врачей, кото�
рые в своей повседневной практике часто сталки�
ваются с пациентами, перенесшими ОКС и нужда�
ющимися в длительной антитромбоцитарной тера�
пии, имеются эффективные инструменты для
обеспечения приверженности этих больных к лече�
нию. Для реализации всех возможностей совре�
менных методов лечения ОКС необходимы нерав�
нодушное отношение и профессиональный подход
к проблеме.

Подготовила Наталья Очеретяная З
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