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В обзоре литературы приведены современные представления об антиагрегантной терапии как о важном 
звене вторичной профилактики ишемического инсульта. На основе данных доказательной медицины 
представлена характеристика антиагрегантов, вошедших в клинические рекомендации и стандарты 
лечения больных ишемическим инсультом. Приведены основные принципы выбора и тактика назначения 
антитромбоцитарных средств больным ишемическим инсультом на разных этапах заболевания.
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The literature review provides basic information about cerebral stroke as one of the leading medical and socio-economic 
problems that caused high levels of mortality and morbidity from stroke, unfavorable disability index. This fact confirms 
the need for the introduction of efficient preventive measures among the healthy population and among patients with 
a stroke. The basic principles of secondary prevention, as well as the primary, are minimizing the risk factors and drug 
therapy. Antiplatelet therapy is a key point in the treatment and secondary prevention in patients with an ischemic stroke. 
On the basis of evidence-based data with the characteristics of antiplatelet agents, included in clinical guidelines and 
standards for the treatment of patients with ischemic stroke. Patients with ischemic stroke, if there are no contraindica-
tions for the appointment of antiplatelet agents, are prescribed antiplatelet agents from the first day (aspirin, clopidogrel 
and others). Patients usually have to take these drugs constantly (for life). The drug of choice in patients with intolerance, 
contraindications or complications of therapy with acetylsalicylic acid, as well as in patients with a stroke and diabetes, 
peripheral arterial disease, coronary syndrome, is clopidogrel. The literature review shows the basic principles of selection 
and prescription of antiplatelet agents tactics to ischemic stroke patients at different stages of the disease. A balanced, 
pharmacotherapeutically safe approach to the use of antiplatelet agents is very important. It raises the question of the need 
to apply the principles of personalized medicine in patients with a stroke, including the prescription of antiplatelet agents.
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Ишемический инсульт (ИИ) – синдромокоплекс, 
характеризующий острое нарушение мозгового 
кровообращения (ОНМК). В структуре ОНМК ИИ со-
ставляет 80–88 % [2, 6, 12].

Церебральный инсульт представляет собой одну 
из ведущих как медицинских, так и социально-эконо-
мических проблем, что объясняется высоким уровнем 
заболеваемости и смертности от ОНМК, неблагопри-
ятным инвалидизирующим индексом. Известно, что 
в России инсультом заболевают порядка 450 тыс. 
человек каждый год, из них у 22 % пациентов ин-
сульт повторяется. В течение первого месяца после 
перенесённого инсульта умирают 35 % заболевших 
инсультом и более 200 тыс. больных погибают от 
последствий инсульта в течение ближайших 12 ме-
сяцев. Всемирная организация здравоохранения 
(ВОЗ) предполагает дальнейшее сохранение роста 
заболеваемости ОНМК на протяжении нескольких 
десятилетий [2, 3, 6, 7, 8, 9, 10]. 

Учитывая вышеперечисленные факты, встаёт 
вопрос о необходимости внедрения в практику эффек-
тивных профилактических мероприятий как среди 
здорового населения, так и среди больных, перенёсших 
инсульт. Из зарубежной практики известно, что благо-
даря целенаправленной работе по совершенствованию 
мер профилактики ОНМК можно добиться значитель-
ного снижения смертности от инсульта [7, 9, 10, 19].

Так как Россия занимает лидирующие позиции 
по частоте повторных инсультов, что составляет 
в разных регионах от 20 до 40 % в год, особенно 
внимательно стоит подойти к вопросам вторичной 
профилактики ОНМК. Это значит, что параллельно 
с оказанием экстренной специализированной меди-
цинской помощи больным с сосудистой катастрофой 
необходимо начинать профилактику повторного 
инсульта [7, 10, 11, 13].

Основными принципами вторичной профилак-
тики так же, как и первичной, являются коррекция 
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факторов риска и лекарственная терапия. Стратегия 
персонализированной вторичной профилактики 
ОНМК разрабатывается в первые сутки нахождения 
больного в стационаре. Вторичная медикаментозная 
профилактика отражена в стандартах оказания спе-
циализированной медицинской помощи и включает 
применение антигипертензивных, антитромботиче-
ских препаратов, статинов, коррекцию нарушений 
углеводного обмена, при необходимости – хирурги-
ческие методы терапии [7, 10, 11].

Антитромбоцитарная терапия является основ-
ным пунктом в схеме лечения и вторичной профилак-
тике у больных, перенёсших ИИ (класс I, уровень A). 
Антиагреганты должны назначаться с первых суток 
ИИ и применяться длительно. Использование анти-
агрегантов в данном случае базируется на высокой 
доказательности их эффективности (снижение числа 
случаев несмертельного инсульта и сосудистой смерт-
ности на четверть), в том числе по данным крупных 
мета-анализов [7, 10, 11, 13, 18, 19].

Мета-анализ более двух тысяч исследований 
эффективности и безопасности антиагрегантов 
показал, что использование в схеме терапии анти-
тромбоцитарных препаратов способствует уменьше-
нию риска сосудистых катастроф у пациентов после 
перенесённого инсульта и ТИА более чем на 3 %. 
Проведённый мета-анализ исследований применения 
антиагрегантов в рамках вторичной профилактики 
продемонстрировал доказанную эффективность 
ацетилсалициловой кислоты (АСК) относительно 
частоты развития сосудистых событий (инфаркта 
миокарда, ОНМК). Тем не менее, многочисленные 
исследования показали статистически значимую 
взаимосвязь применения АСК и риска развития таких 
серьёзных осложнений, как геморрагический инсульт, 
в том числе с летальным исходом [12, 14, 19, 20]. 

Мета-анализ почти трёхсот исследований, вклю-
чивший более 200 тыс. пациентов, которые получали 
антиагреганты в рамках вторичной профилактики 
после дебюта ИИ или ТИА, выявил значимую (25 %) 
регрессию частоты таких сосудистых катастроф, как 
инфаркт миокарда, инсульт или сосудистая смерть. 
Данный факт превалировал над риском серьёзных 
экстракраниальных кровотечений [10, 16, 19, 20].

Повышение агрегационной способности тромбо-
цитов является основным патогенетическим звеном 
ОНМК, что объясняет значимость применения анти-
тромбоцитарных препаратов в рамках профилактики 
церебрального инсульта. Применяемые на совре-
менном этапе антиагреганты имеют разные точки 
взаимодействия с тромбоцитами. АСК ингибирует 
циклооксигеназу, которая влияет на синтез тром-
боксана A2. Дипиридамол изменяет уровень цикли-
ческих нуклеотидов, аденозиндифосфата, тромбина 
и арахидоновой кислоты. Клопидогрел и тиклопидин 
осуществляют необратимое ингибирование АДФ-
рецепторов тромбоцитов. Блокаторы гликопротеи-
новых IIb/IIIa-рецепторов тромбоцитов нарушают 
формирование тромбоцитарного агрегата [16, 21].

Четыре основных антиагреганта (АСК, АСК + 
дипиридамол медленного высвобождения, кло-
пидогрел, тиклопидин) одобрены FDA в США для 

вторичной профилактики сосудистых катастроф у 
больных ИИ. В РФ в стандарт специализированной 
медицинской помощи при инфаркте мозга (приказ 
МЗ РФ № 1740 от 29.12.2012 г.) включены: АСК, АСК + 
дипиридамол, АСК + магния гидроксид, дипиридамол, 
клопидогрел [7, 10, 13, 19, 20].

Ацетилсалициловая кислота 
Как обсуждалось ранее, АСК может спровоциро-

вать развитие геморрагических осложнений. Но, в 
свою очередь, потенциальная эффективность АСК в 
отношении предупреждения сосудистых катастроф 
(инфаркт миокарда, инсульт) подтверждает актуаль-
ность применения АСК в схемах вторичной профилак-
тики у больных ИИ. 

В случае применения АСК действует принцип 
дозозависимости развития побочных эффектов: чем 
выше доза АСК, чем больше вероятность развития 
геморрагических осложнений. И наоборот, малые 
дозы АСК считаются более безопасными. Так, напри-
мер, ульцерогенное действие проявляется в меньшей 
степени при использовании более низких доз АСК, 
так как меньше нарушается синтез простациклина и 
простагландина Е2 слизистой желудка. 

Тем не менее, на сегодняшний день доказан тот 
факт, что частота серьёзных геморрагических ослож-
нений не является дозозависимой. Мета-анализ 22 ис-
следований, включивший более 30 тыс. пациентов, 
выявил, что малые дозы АСК (до 325 мг/ сут.), при-
меняемые для профилактики сосудистых катастроф, 
значимо увеличивают частоту крупных кровотечений 
на 71 %. 

Пациентам с рефрактерной гипертензией АСК не 
рекомендуется ввиду высокого риска геморрагиче-
ских осложнений. Применение АСК должно сопрово-
ждаться обязательным мониторингом артериального 
давления. Также не рекомендовано назначение АСК в 
первые 24 часа после тромболизиса [10, 11, 12, 17, 20].

Дипиридамол 
Результаты широкомасштабных исследований, 

проведённых в Европе, продемонстрировали целе-
сообразность комбинирования АСК с дипиридамо-
лом замедленного выведения. Такая комбинация 
антитромбоцитарных действующих веществ помо-
гает добиться повышения эффективности вторичной 
профилактики инсульта в среднем на 20 % на фоне 
низкого потенциала геморрагических осложнений. 

Наиболее частым побочным проявлением при 
применении дипиридамола является головная 
боль, реже – головокружение, гипотензия. Следует 
помнить, что дипиридамол обладает коронародила-
тирующим действием, и у пациентов с коронарным 
синдромом он может спровоцировать «синдром об-
крадывания» [1, 10, 11].

Клопидогрел
Несколько крупных многоцентровых клиниче-

ских исследований посвящены изучению эффек-
тивности клопидогрела в рамках вторичной про-
филактики инсульта. Клопидогрел в дозе 75 мг/сут. 
оказался эффективнее, чем АСК в дозе 325 мг/сут., что 
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отразилось в снижении риска сосудистых катастроф 
почти на 9 %. Частота побочных явлений на терапии 
клопидогрелом и АСК была сопоставима, тогда как 
желудочно-кишечные кровотечения чаще встреча-
лись при приёме АСК [1, 10, 11, 20].

Клопидогрел является альтернативным препа-
ратом у пациентов, которым по тем или иным при-
чинам противопоказана АСК, а также у относящихся к 
группе высокого риска больных инсультом, сахарным 
диабетом, коронарным синдромом, с заболеваниями 
периферических артерий [10, 12].

Совместное применение клопидогрела и АСК 
имело преимущество по эффективности перед моно-
терапией АСК при чрескожных коронарных вмеша-
тельствах и остром коронарном синдроме, тогда 
как комбинированная терапия (клопидогрел + АСК) 
не показала превосходства, по сравнению с моноте-
рапией клопидогрелом, у больных ИИ/ТИА. Тем не 
менее, комбинация клопидогрела с АСК оказалась 
эффективнее монотерапии АСК в профилактике ИИ 
у больных с кардиоэмболическим инсультом, когда 
применение антагонистов витамина К оказалось по 
разным причинам невозможным [1, 10, 11].

Тиклопидин
Сравнительные исследования эффективности ти-

клопидина и АСК у больных некардиоэмболическим 
ИИ показали, что риск наступления сердечно-сосу-
дистых событий был сопоставим в обеих группах Ча-
стота геморрагических осложнений на тиклопидине 
и АСК оказалась одинаковой [11].

На современном этапе развития подходов к 
терапии и предупреждению ИИ/ТИА принимаются 
во внимание результаты мета-анализов и полномас-
штабных исследований, последние рекомендации и 
имеющиеся на данный момент стандарты оказания 
медицинской помощи [10, 15, 19]:

1. Больным ИИ рекомендуется назначение анти-
агрегантов (класс I, уровень А).

2. Если больным ОНМК не показана терапия 
антикоагулянтами, им необходимо назначать анти-
агреганты (класс I, уровень А). В этом случае показано 
применение комбинированного препарата АСК + 
дипиридамол, либо клопидогрела. Допускается при-
менение АСК или трифлузала (класс I, уровень А).

3. Больным ИИ при отсутствии таких показаний, 
как нестабильная стенокардия, инфаркт миокарда 
без зубца Q, стентирование, совместная терапия кло-
пидогрелом и АСК не показана (класс I, уровень А).

4. Важно динамически проводить оценку факто-
ров риска инсульта и состояния больных, повторно 
перенёсших ОНМК на фоне приёма антиагрегантов 
(класс IV, GCP).

5. Больным ишемическим инсультом, связанным 
с мерцательной аритмией, показана антикоагулянт-
ная терапия (класс I, уровень А). Если имеют место 
частые падения больных, несоблюдение рекомен-
даций врача относительно назначаемой терапии, 
неконтролируемая эпилепсия и геморрагические 
осложнения любого характера, в таком случае 
пероральные антикоагулянты не рекомендованы 
(класс III, уровень С).

6. При некардиоэмболическом инсульте антико-
агулянты, как правило, не назначаются. Исключения 
составляют моменты, когда диагностируется атерома 
аорты, фузиформная аневризма а. basilaris, открытое 
овальное окно в сочетании с тромбозом глубоких 
вен голени или с аневризмой межпредсердной пере-
городки, либо проводится диссекция артерий шеи 
(класс IV, GCP).

На настоящий момент на основе результатов 
крупных исследований и лучших зарубежных прак-
тик разработана и продолжает совершенствоваться 
тактика назначения антиагрегантов при вторичной 
профилактике ИИ. При развитии ИИ уже в первый 
день больным, не имеющим противопоказаний для 
назначения антитромбоцитарных препаратов, на-
значаются антиагреганты первой линии (АСК в дозе 
75–150 мг/сут.; клопидогрел – 75 мг/сут. И др.). Эти 
пациенты, как правило, должны принимать данные 
препараты постоянно (пожизненно). Если пациенту 
проводился или планируется проведение тромбо-
лизиса, то в этом случае антиагреганты назначаются 
позже. Обязательным условием является монито-
ринг артериального давления, особенно при при-
менении АСК. При неконтролируемой гипертензии 
не рекомендовано назначение АСК, т. к. высок риск 
геморрагических осложнений. При наличии одно-
временно нескольких неблагоприятных факторов 
риска развития ИИ, а именно ишемической болезни 
сердца, атеротромбоза периферических артерий, 
сахарного диабета, у больных ИИ с выраженным 
атеросклеротическим поражением в нескольких 
сосудистых бассейнах, а также если произошла по-
вторная сосудистая катастрофа на фоне приёма АСК, 
препаратом первого выбора является клопидогрел. 
При непереносимости клопидогрела и имеющихся 
противопоказаниях, можно назначить тиклопидин. 
При некардиоэмболическом ИИ антиагреганты 
назначаются, как правило, в виде монотерапии, 
что значительно снижает риск геморрагических 
осложнений; антикоагулянты у таких пациентов 
не имеют преимуществ. Комбинированная терапия 
(АСК 75–325 мг/сут. и клопидогрел 75 мг/сут.) на-
значается больным, которым планируется или было 
проведено стентирование сонной артерии (как до, 
так и после операции в среднем на три месяца). Если у 
больных ИИ или ТИА дополнительно диагностирован 
мелкоочаговый инфаркт миокарда (без образования 
зубца Q), то в данном случае рекомендована двойная 
антиагрегантная терапия (АСК 75–150 мг/сут. + кло-
пидогрел 75 мг/сут.) [4, 5, 7, 8, 10, 11, 18].

В настоящее время полностью доказан тот факт, 
что антитромбоцитарная терапия является ключе-
вым звеном вторичной профилактики инсульта. В 
клинической практике широко применяются как 
антиагреганты первой линии, так и препараты ре-
зерва. В то же время не стоит забывать о взвешенном 
и безопасном подходе к терапии. Терапию антиагре-
гантами важно проводить под контролем состояния 
функциональной активности тромбоцитов. Агре-
гацию тромбоцитов необходимо определять как до 
начала, так и на фоне проведения антиагрегантной 
терапии. Снижение остаточной агрегационной ак-
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тивности тромбоцитов у больных с высоким риском 
развития ИИ может служить одним из критериев эф-
фективности антиагрегантной терапии. Кроме того, 
определение агрегации тромбоцитов в динамике 
позволяет установить индивидуальную чувстви-
тельность пациента к уже применяемому препарату 
и, при необходимости, провести обоснованную за-
мену одного антиагреганта на другой (например, 
при резистентности к АСК), минимизировать риск 
геморрагических осложнений. При современном 
развитии лабораторной диагностики у врачей по-
явилась дополнительная возможность применения 
фармакогенетических тестов, что позволяет персона-
лизировано и более прицельно подходить к вопросам 
лекарственной терапии, в том числе антитромбоци-
тарными препаратами [4, 5, 7, 8, 10, 11].

Таким образом, вопрос применения антиагре-
гантов в лечении и вторичной профилактике ИИ 
кажется, с одной стороны, достаточно простым и 
успешно решённым, а с другой стороны – сложным 
и многогранным, требует тщательного алгоритмиче-
ского подхода к выбору конкретного препарата, его 
дозы, тактики применения, применение современных 
методов контроля эффективности и безопасности 
антиагрегантной терапии. 
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