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Ф А Р М А К О Т Е Р А П И Я

Среди антиагрегантов с доказанной клинической эф-

фективностью несомненным лидером является ацетилсали-

циловая кислота (АСК), к достоинствам которой наряду с

хорошо документированным положительным влиянием на

частоту неблагоприятных исходов заболевания и предель-

ной простотой использования можно отнести повсеместную

доступность и низкую стоимость. Тем не менее даже это де-

шевое лекарственное средство, способное серьезно умень-

шить опасность тромботических осложнений у различных

категорий больных, применяется явно недостаточно [1—3].

Цель данного сообщения — напомнить врачам о поль-

зе, которую может принести АСК в профилактике инсульта,

а также способах снижения риска осложнений, возникаю-

щих при ее применении.

Профилактика некардиоэмболического ишемического
инсульта у больных с клиническими проявлениями атеро-
склеротического заболевания сосудов. Атеросклероз — сис-

темное заболевание, обычно поражающее несколько со-

судистых бассейнов. Поэтому у больного, перенесшего

некардиоэмболический инсульт, помимо опасности реци-

дива, высока вероятность возникновения инфаркта мио-

карда, усугубления ишемии нижних конечностей и смер-

ти от сосудистого нарушения [1—3]. Соответственно, хотя

повторный инсульт угрожает таким больным в наиболь-

шей степени, перенесенный некардиоэмболический ин-

сульт можно рассматривать и как маркер повышенного

риска любых сосудистых осложнений атеросклероза. При

этом клинические проявления атеросклероза иной лока-

лизации свидетельствуют также и об опасности возникно-

вения некардиоэмболического инсульта. 

Поэтому неудивительно, что при использовании АСК

и других антиагрегантов у больных с клинически выражен-

ным атеросклеротическим заболеванием наблюдается сни-

жение частоты тромботических осложнений в различных

сосудистых бассейнах, включая инсульт. Так, при анализе

индивидуальных данных 17 тыс. больных с атеросклероти-

ческим заболеванием (перенесенный инфаркт миокарда,

инсульт или транзиторная ишемическая атака — ТИА),

включенных в 16 контролируемых исследований, примене-

ние АСК приводило к достоверному уменьшению суммы

случаев инфаркта миокарда, инсульта и смерти от сосуди-

стого нарушения на 19% (табл. 1) [4]. При этом частота серь-

езных коронарных событий (сумма случаев смерти от коро-

нарной болезни и инфаркта миокарда) достоверно умень-

шилась на 20%, смертность от коронарной болезни — на

13%, а частота несмертельного инфаркта миокарда — на

31%. Достоверно снизилась и ежегодная частота инсультов

(на 19%), как ишемических (на 22%), так и неуточненной

этиологии (на 23%). В итоге отмечалась тенденция к сниже-

нию смертности от сосудистого нарушения (на 9%; р=0,06). 

В исследованиях, посвященных вторичной профилак-

тике инфаркта миокарда и ишемического инсульта/ТИА,

применение АСК в равной степени предупреждало серьез-

ные сосудистые события (сумма случаев инфаркта миокар-

да, инсульта и смертности от сосудистого нарушения) и

серьезные коронарные события, включая несмертельный

инфаркт миокарда (см. табл. 1). Вместе с тем достоверное

уменьшение частоты случаев инсульта (за счет уменьшения

частоты ишемического инсульта и инсульта неуточненной

этиологии) отмечалось только в исследованиях по вторич-

ной профилактике ишемического инсульта/ТИА, в то время

как достоверное снижение смертности от коронарной болез-

ни показали только исследования по вторичной профилак-

тике инфаркта миокарда. Однако в работах, спланирован-

ных для вторичной профилактики ишемического инсуль-

та/ТИА, отмечена тенденция к столь же выраженному сни-

жению смертности от коронарной болезни, как у больных

после инфаркта миокарда. При этом в исследованиях, спла-

нированных для вторичной профилактики инфаркта мио-

карда, наблюдалась тенденция к уменьшению частоты ин-

сульта, столь же выраженная, как у больных после перене-

сенного ишемического инсульта/ТИА. Отсутствие достовер-

ности в том и другом случае, скорее всего, связано с более

редким возникновением коронарных осложнений у пациен-

тов, включенных в исследования по вторичной профилакти-

ке инсульта, и инсульта у больных, участвовавших в исследо-

вании по вторичной профилактике инфаркта миокарда.

При использовании АСК во вторичной профилактике

ишемического инсульта/ТИА отмечено увеличение частоты

внутричерепных кровотечений (с 0,14 до 0,32% в год;

р=0,03) и крупных внечерепных (в основном желудочно-

кишечных) кровотечений (с 0,06 до 0,25% в год; р=0,01).
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Данные об абсолютной частоте неблагоприятных ис-

ходов в исследованиях по вторичной профилактике ишеми-

ческого инсульта/ТИА представлены в табл. 2. При оценке

соотношения пользы и риска применения АСК у данной ка-

тегории больных следует учесть следующие обстоятельства:

• у больных с более высоким риском повторного ин-

сульта и других сосудистых осложнений число предотвра-

щенных исходов ожидается больше;

• защитное действие АСК в отношении ишемического

инсульта превосходит риск внутричерепного кровотечения,

так что общая частота инсультов при применении АСК дос-

товерно снижается;

• внечерепное кровотечение — в большинстве случаев

обратимое событие (если только не является массивным, не

вовлекает жизненно важные органы и не происходит в услови-

ях, когда оказание неотложной помощи невозможно), в то

время как инсульт или инфаркт миокарда — потенциально ин-

валидизирующие заболевания с необратимой потерей ткани;

• существуют подходы с доказанной эффективностью,

позволяющие уменьшить частоту кровотечений при приме-

нении АСК. 

Профилактика кардиоэмболического ишемического ин-
сульта. Основные причины кардиоэмболического инсульта —

мерцательная аритмия, наличие протезов клапанов сердца,

а также недавно образовавшийся тромб в полости левого

желудочка (например, при недавно перенесенном инфаркте

миокарда). Наибольшей и наиболее хорошо документиро-

ванной профилактической эффективностью в указанных

ситуациях обладают антикоагулянты. При этом, поскольку

речь идет о длительной (во многих случаях пожизненной)

профилактике, преимущество имеет пероральный прием

препаратов. В настоящее время практически возможно при-

менение только антагонистов витамина К (АВК), польза от

которых намного превосходит риск серьезных геморрагиче-

ских осложнений [5—12]. 

При мерцательной аритмии возможность применения

АСК рассматривают в случаях, когда невозможно использо-

вать АВК, а также если у больного отсутствуют факторы рис-

ка артериальных тромбоэмболических осложнений, входя-

щих в состав индекса оценки риска CHADS2 [5, 6, 12—14].

Если у больного без инсульта или ТИА в анамнезе сумма бал-

лов по шкале CHADS2 составляет 1, современные рекомен-

дации предусматривают возможность выбора между АСК и

АВК. Однако факты, полученные в последние годы, свиде-

тельствуют о большей эффективности АВК и у больных этой

категории [15]. В целом эффективность АСК в профилактике

артериальных тромбоэмболических осложнений у больных

мерцательной аритмией ниже, чем эффективность АВК, и,

кроме того, заметно хуже документирована. При метаанали-

зе 7 контролируемых клинических исследований, включив-

ших 3990 пациентов, установлено, что АСК уменьшает риск

развития инсульта на 19%, но в отличие от АВК не снижает

уровень смертности [8]. При этом достоверный результат был

получен только в 1 клиническом испытании при использова-

нии дозы препарата 325 мг/сут [16]. Поэтому, хотя современ-

ные рекомендации предусматривают возможность примене-

ния низких доз АСК (75—81 мг/сут), следует учитывать, что

эти соображения основаны на стремлении уменьшить часто-

ту геморрагических осложнений и экстраполяции данных об

эффективности подобных доз АСК при других заболеваниях,

в то время как доказательства их действенности при мерца-

тельной аритмии отсутствуют [12, 14]. 

У пациентов с механическими протезами клапанов

сердца АСК может использоваться в добавление к АВК,

особенно у больных, имеющих клинические проявления

атеросклероза, когда нет чрезмерно высокого риска крово-

течений [7, 11].

После недавно перенесенного инфаркта миокарда у

больных группы высокого риска тромбоэмболических ос-

ложнений специалисты склоняются к назначению сочета-

ния АВК и низких доз АСК, а не монотерапии АВК [9]. Од-

нако следует учитывать, что при совместном применении

этих лекарственных средств возрастает не только эффектив-

ность профилактики, но и риск кровотечений [17—19]. 

Ф А Р М А К О Т Е Р А П И Я

Таблица 1. АС К  в о  в т о р и ч н о й  п р о ф и л а к т и к е  с о с у д и с т ы х  о с л о ж н е н и й  
( м е т а а н а л и з  и н д и в и д у а л ь н ы х  д а н н ы х  р а н д о м и з и р о в а н н ы х  к л и н и ч е с к и х  и с с л е д о в а н и й  [ 1 ] )

Неблагоприятный исход                                                                                        Изменение ежегодной частоты, %
вторичная профилактика                вторичная профилактика              вторичная профилактика

инфаркта миокарда,                   после инфаркта миокарда                   после инсульта/ТИА
инсульта/ТИА (n=17 000)                           (n=10 859)                                        (n=6 170)

Примечание. В скобках указан 95% доверительный интервал; жирным шрифтом выделено статистически значимое изменение ежегодной
частоты неблагоприятных исходов при применении АСК.

Инфаркт миокарда, инсульт или смерть 
от сердечно-сосудистого заболевания

Инфаркт миокарда или смерть 
от коронарной болезни: 

несмертельный инфаркт миокарда
смерть от коронарной болезни 

Инсульт:
ишемический
с неизвестной причиной 
(возможно, ишемический)
геморрагический

Смерть от сосудистого нарушения

Крупное внечерепное кровотечение

-19 (от -13 до -25)

-20 (от -12 до -27)

-31 (от -20 до -40) 
-13 (от -2 до -22)

-19 (от -8 до -29) 
-22 (от -1 до -39) 
-23 (от -9 до -34)

+67 (от -3 до +290)

-9 (от 0 до -18) 

+269 (от 125 до 576)

-21 (от -13 до -28)

-20 (от -11 до -27)

-29 (от -17 до -40) 
-13 (от -1 до -24)

-26 (от -46 до +1)
-65 (от -93 до +183)
-26 (от -46 до +2)

-26 (от -83 до +327)

-13 (от -1 до -23) 

Нет данных

-23 (от -7 до -25)

-21 (от -5 до -34)

-36 (от -14 до -52) 
-13 (от -31 до +11)

-17 (от -4 до -28) 
-21 (от 0 до -40) 
-22 (от -9 до -32)

+190 (от 106 до 344)

-2 (от -17 до +16)

+269 (от 125 до 576)
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Предупреждение осложнений при применении АСК. На-

иболее частым осложнением являются кровотечения, в ос-

новном желудочно-кишечные. Частота кровотечений из

верхних отделов желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), свя-

занных с приемом АСК, невысока (1—2 случая на 1 тыс. па-

циентов в год) [20]. Однако при наличии предрасполагаю-

щих факторов (пожилой возраст, курение, диспепсия, неос-

ложненная и особенно осложненная язва, одновременное

использование нестероидных противовоспалительных пре-

паратов) риск подобных осложнений заметно возрастает

[21—23]. Соответственно, защита желудка — насущная за-

дача при длительном приеме АСК. 

В целом частота внутричерепных кровотечений при

применении АСК незначительна (менее 1 случая на 1 тыс.

пациентов в год), но она выше у пожилых пациентов, при

наличии артериальной гипертензии, а также у больных с

цереброваскулярным заболеванием. В настоящее время

представляется, что наиболее действенный способ профи-

лактики внутричерепных кровотечений — поддержание

нормального АД [24]. Кроме того, не исключено, что оп-

ределенную пользу может принести применение более

низких доз АСК [25]. 

Известно, что частота крупных кровотечений связана с

дозой АСК — она наименьшая при применении низких доз

и растет по мере их увеличения [20, 25]. При этом клиниче-

ская эффективность АСК не зависит от дозы (напротив, при

использовании низких доз ожидается большая польза от

применения препарата) [20, 26—28]. Соответственно, для

уменьшения риска кровотечений рекомендуют использо-

вать минимальные эффективные дозы АСК (при вторичной

профилактике некардиоэмболического инсульта это

50 мг/сут, хотя не исключается эффективность и дозы

30 мг/сут) [13, 20, 29, 30]. Однако полностью устранить ге-

моррагические осложнения за счет уменьшения дозы АСК

нельзя — даже при использовании минимальных эффектив-

ных доз риск кровотечений из верхних отделов ЖКТ увели-

чивается в 2—4 раза, что сопряжено с основным фармаколо-

гическим действием АСК (угнетение циклооксигеназы и на-

рушение заживления слизистой оболочки желудка) [21, 30].

Поэтому необходимы дополнительные меры по защите же-

лудка. Наиболее действенным из них является применение

ингибиторов протонного насоса. Так, в 3 небольших контро-

лируемых исследованиях у больных с состоявшимся язвен-

ным кровотечением, возникшим на фоне приема АСК, было

показано, что возобновление лечения АСК в низких дозах

(80—100 мг/сут) в сочетании с эзомепразолом (20 мг 1—

2 раза в сутки) или лансопразолом (30 мг/сут) достаточно

безопасно. Повторные кровотечения в течение 1—2 лет от-

мечались в единичных случаях [31—33]. При этом обязатель-

ным условием являлось заживление язвы, подтвержденное

при гастроскопии (противоязвенное лечение как минимум

6—8 нед с обязательной эрадикацией Helicobacter pylori). В

незаконченном достаточно крупном (3627 больных) контро-

лируемом исследовании COGENT добавление омепразола в

дозе 20 мг/сут к сочетанию АСК и клопидогрела достоверно

снижало риск желудочных осложнений, включая кровотече-

ния из верхних отделов ЖКТ на 45% за 1 год [34]. 

На практике частота повреждения верхних отделов

ЖКТ при использовании АСК может быть очень высокой.

Так, по данным исследования FAMOUS у 404 больных за

3 мес регулярного приема АСК (более 90% случаев на фоне

приема в дозе 75 мг/сут) язвы желудка выявлены при гаст-

роскопии у 15% больных, язвы в двенадцатиперстной киш-

ке — у 8,5%, а эрозивный эзофагит — у 19% [35]. Очевидно,

это во многом обусловлено наличием факторов риска по-

добных осложнений — почти 1/4 больных курили, алкоголь

употребляли 70%, изжога исходно отмечалась у 30%, боль в

эпигастрии — почти у 20%, при гастроскопии эрозии слизи-

стой оболочки, а также наличие Helicobacter pylori отмеча-

лись практически у каждого 3-го пациента. 

Эти и другие факты стали основой для рекомендации

широко использовать ингибиторы протонного насоса при

приеме АСК у больных с повышенным риском желудочно-

кишечных осложнений [21]. Не исключено, что в этой ситу-

ации могут быть полезными и H2-блокаторы. Так, в рандо-

мизированном плацебоконтролируемом исследовании

FAMOUS применение фамотидина в дозе 20 мг 2 раза в су-

тки в течение 3 мес у больных без исходного поражения

верхних отделов ЖКТ позволяло существенно уменьшить

частоту образования язв в желудке, двенадцатиперстной

кишке и эрозивного эзофагита, выявленных при повторной

гастроскопии [35]. Однако способность фамотидина преду-

Ф А Р М А К О Т Е Р А П И Я

Таблица 2. А С К  в о  в т о р и ч н о й  п р о ф и л а к т и к е  с о с у д и с т ы х  о с л о ж н е н и й  у  б о л ь н ы х ,  п е р е н е с ш и х  
и н с у л ь т  и л и  Т ИА  ( м е т а а н а л и з  и н д и в и д у а л ь н ы х  д а н н ы х  р а н д о м и з и р о в а н н ы х  к л и н и ч е -
с к и х  и с с л е д о в а н и й  [ 1 ] )

Неблагоприятный исход                                                                                                          Частота событий в год, %                                          р
контрольная группа                   на фоне приема АСК

8,06

2,98
1,24
1,59

4,68
1,66
4,53
0,14
2,96

0,06

6,78

2,41
0,79
1,44

3,90
1,32
3,58
0,32
2,96

0,25

Инфаркт миокарда, инсульт или смерть от сердечно-сосудистого 
заболевания

Инфаркт миокарда или смерть от коронарной болезни: 
несмертельный инфаркт миокарда
смерть от коронарной болезни

Инсульт:
ишемический
с неизвестной причиной (возможно, ишемический)
геморрагический
смерть от сосудистого нарушения

Крупное внечерепное (в основном желудочно-кишечное) 
кровотечение

0,001

0,01
0,003

0,3

0,01
0,05

0,001
0,03
0,8

0,01
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преждать клинически выраженные осложнения нуждается в

дальнейшем изучении. 

Очевидно, дополнительную пользу может принести

применение особых лекарственных форм АСК, в частно-

сти покрытых кишечно-растворимой оболочкой, благо-

даря которой всасывание лекарственного вещества про-

исходит не в желудке, а в кишечнике. Хотя нет строгих

доказательств того, что применение этих форм препарата

способствует снижению частоты кровотечений из верх-

них отделов ЖКТ, при повторных гастроскопиях показа-

но, что они реже провоцируют возникновение поврежде-

ния слизистой оболочки желудка — начального этапа об-

разования язвы [21, 36—40]. Кроме того, преимущество

данного подхода состоит в отсутствии необходимости

приема дополнительных лекарственных средств. 

Таким образом, защита желудка у принимающих АСК

больных, особенно актуальная в случаях, когда имеются фа-

кторы риска осложнений со стороны верхних отделов ЖКТ,

представляет собой комплексную задачу, которая решается

применением минимальных эффективных доз препарата и

добавлением ингибиторов протонного насоса у пациентов с

повышенным риском язвообразования. Не исключена так-

же польза от применения таблеток АСК, покрытых кишеч-

но-растворимой оболочкой*. 

Итак, АСК — простое и общедоступное средство сни-

жения риска некардиоэмболического и некоторых вариан-

тов кардиоэмболического инсульта. При надлежащем вни-

мании к безопасности лечения польза от применения АСК

у больных с повышенным риском атеротромботических и

тромбоэмболических осложнений заметно превосходит

риск возникновения кровотечений.

*Наиболее известный в России и проверенный време-

нем препарат этой группы — Тромбо АСС в таблетках по 50

и 100 мг, покрытых кишечно-растворимой оболочкой.
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Л е ч е н и е  и н с у л ь т а
Лечение инсульта наиболее эффективно в условиях

специализированного отделения, поэтому во всех случаях

его развития показана экстренная госпитализация боль-

ного [1—4]. При ведении больного инсультом необходи-

мы тщательное наблюдение за его состоянием с целью

выявления изменений, которые требуют коррекции (на-

рушение дыхания или сердечного ритма, значительное

изменение  АД и др.), а также предупреждение возмож-

ных осложнений (пневмонии, пролежней, контрактур и

др.). Всем больным показан мониторинг АД, ЭКГ, темпе-

ратуры тела в течение не менее 24 ч с момента развития

инсульта. У больных с тяжелым инсультом и/или наруше-

нием глотания необходим контроль баланса жидкостей и

электролитов.

Искусственная вентиляция легких показана больным

инсультом с расстройством сознания при поражении ствола

головного мозга, приводящего к нарушению самопроиз-

вольного дыхания. Она также применяется в случае выра-

женного отека головного мозга для снижения внутричереп-

ного давления. 

В случае гипогликемии (уровень глюкозы в крови —

<2,8 ммоль/л) показаны введение глюкозы и регулярный

мониторинг за ее содержанием в крови. При значительной

и стойкой гипергликемии (уровень глюкозы в крови 

>10 ммоль/л) введение инсулина улучшает исход заболева-

ния, при этом необходим регулярный контроль уровня глю-

козы в крови для коррекции дозы инсулина.

У больных с отеком головного мозга ограничивают

прием гипоосмолярных растворов, устраняют гипоксию,

гиперкапнию и гипертермию, которые могут усилить отек.

Голову больного необходимо поднять на 20—30°, чтобы

улучшить венозный отток крови, следует избегать назначе-

ния антигипертензивных средств, вызывающих расшире-

ние сосудов головного мозга. Для лечения отека головного

мозга используют гипервентиляцию, осмотические диуре-

тики, дренирование цереброспинальной жидкости или

прибегают к хирургическому лечению. В настоящее время

не доказано, что гипервентиляция, глюкокортикоиды или

осмотические диуретики (глицерол, маннитол), снижая

внутричерепное давление, улучшают исход инсульта [3, 4].

Маннитол обычно используют в дозе 0,25—0,5 г/кг массы
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Citicolin (ceraxon) is used as a neuroprotector in the treatment of acute stroke and vascular cognitive disorders. Experimental animal studies

have demonstrated that citicolin reduces the extent of cerebral infarct and increases the degree of functional recovery. A few clinical trials
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