
Введение

Медицина как одна из древнейших отраслей челове-

ческого знания за годы своего развития прошла самые

различные этапы. Менялись теории, методы, появля-

лись новые лекарства, которые считались чудодействен-

ными, но со временем многие из них исчезали из клини-

ческой практики, подобно ипекакуане или порошку

черных тараканов, который еще в начале XX в. вполне

серьезно рекомендовался в качестве мочегонного сред-

ства. Однако есть несколько лекарств, которые на про-

тяжении многих лет, а то и столетий остаются в арсенале

врача. Такие препараты, как нитроглицерин, сердечные
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Today acetylsalicylic acid (ASA) remains the most widely used antiaggregant the clinical efficacy and safety of which has

been confirmed by numerous controlled studies and meta-analyses in virtually all groups of patients with cardiovascular

diseases. At the same time, what optimum dose of ASA is required to treat and prevent various cardiovascular diseases

remains open. ASA is currently the only antiaggregant recommended for the treatment of ischemic stroke. It is also

effective as an agent of secondary prevention in persons who have sustained stroke or transient ischemic attack. ASA is a

beneficial drug for the treatment and prevention of all forms of coronary heart disease (CHD). The most pronounced

effect of ASA is observed when used in patients with unstable angina pectoris and acute coronary syndrome with ST-seg-

ment elevation and in those with transmural myocardial infarction. The use of ASA is compulsory in patients to be to

undergo angioplasty and/or coronary stenting. ASA is the drug of choice in treating patients with peripheral arterial ath-

erosclerosis. Based on the available results of the studies dealing with primary prevention, the European Society of

Cardiology has recommended that aspirin be given to patients in whom the annual risk of coronary events is 1.5% or

more. At the same time it is inadvisable to prescribe aspirin to persons at ≤1% risk for CHD. ASA should be currently

prescribed to practically any patient at risk for cardiovascular or thrombotic events if there are no contraindications. 

Key words: acetylsalicylic acid, primary prevention, secondary prevention, ischemic stroke, coronary heart disease, acute

coronary syndrome, myocardial infarction

Контакты: Михаил Юрьевич Гиляров gilarov@rambler.ru

Ацетилсалициловая кислота (АСК) в настоящее время остается наиболее широко применяемым антиагре-

гантом, клиническая эффективность и безопасность которого подтверждены многочисленными контроли-

руемыми исследованиями и метаанализами практически у всех групп пациентов с сердечно-сосудистыми

заболеваниями. В то же время остается открытым вопрос определения оптимальной дозы АСК для лечения

и профилактики различной сердечно-сосудистой патологии. На сегодняшний день АСК является единст-

венным антиагрегантным препаратом, рекомендованным для лечения ишемического инсульта. Также АСК

эффективна в качестве средства вторичной профилактики у лиц, перенесших инсульт или транзиторную

ишемическую атаку. Назначение АСК в качестве средства лечения и профилактики эффективно при всех

формах ишемической болезни сердца. Наиболее выраженный эффект наблюдается при назначении АСК у

пациентов с нестабильной стенокардией и острым коронарным синдромом без подъема сегмента ST, а так-

же у больных с трансмуральным инфарктом миокарда. Обязательным является использование АСК и у па-

циентов, которым планируется проведение ангиопластики и/или стентирования коронарных артерий. АСК

является препаратом выбора также у пациентов с атеросклерозом периферических артерий. На основании

имеющихся результатов исследований по первичной профилактике Европейское общество кардиологов ре-

комендовало прием аспирина пациентам, у которых ежегодный риск развития коронарных событий состав-

ляет 1,5% и более. В то же время назначение аспирина лицам с риском развития ИБС <1% нецелесообраз-

но. При отсутствии противопоказаний АСК должна быть назначена практически любому пациенту с повы-

шенным риском развития сердечно-сосудистых или тромботических осложнений.

Ключевые слова: ацетилсалициловая кислота, первичная профилактика, вторичная профилактика, ишемиче-

ский инсульт, ишемическая болезнь сердца, острый коронарный синдром, инфаркт миокарда



гликозиды и ацетилсалициловая кислота (АСК), оста-

ются востребованными в течение длительного времени

с момента их изобретения. Конечно, за это время суще-

ственно изменились показания к их назначению, ка-

кие-то из них ушли в прошлое, но появились и новые.

АСК — яркий тому пример.

История этого препарата уходит корнями в глубо-

кую древность. Еще Гиппократ и Диоскорид назначали

своим пациентам экстракт листьев и коры ивы, содержа-

щий алкалоид салицин, в качестве жаропонижающего и

болеутоляющего средства. В 1832 г. из салицина была вы-

делена салициловая кислота, в 1897 г. Феликс Хоффманн

синтезировал АСК, а в 1899 г. компания «Байер» выпус-

тила препарат аспирин на рынок и он начал свое побед-

ное шествие по всему миру. Изначально АСК использо-

валась в качестве противовоспалительного препарата, но

в середине XX в. американский врач Лоуренс Крейвен

обратил внимание на то, что у мужчин, принимавших

аспирин, снижается частота приступов стенокардии.

Механизм этого эффекта долго оставался непонятным,

пока не была открыта система простациклин/тромбоксан

и не была выявлена ее роль в работе тромбоцитарного

звена гемостаза. В 1982 г. британский фармаколог Джон

Вейн получил Нобелевскую премию за объяснение меха-

низмов действия аспирина за счет его влияния на синтез

простагландинов. АСК стала настолько широко исполь-

зоваться для профилактики тромботических осложнений,

лежащих в основе многих сердечно-сосудистых заболева-

ний (ССЗ), что на сегодняшний день уже трудно сказать,

что больше привлекает врачей — ее противовоспалитель-

ный или антиагрегационный эффект. 

Фармакодинамика

В 1971 г. Вейн с сотрудниками разработали гипотезу,

обеспечившую прорыв в понимании механизма действия

АСК. Они предположили, что АСК и аналогичные родст-

венные вещества ингибируют синтез простагландинов.

Smith и Willis в том же году показали, что АСК ингибирует

синтез простагландинов в тромбоцитах, таким образом

объяснив ее антитромбоцитарное действие [1—3].

В дальнейшем было выяснено, что АСК избиратель-

но и необратимо ингибирует циклооксигеназу (ЦОГ;

PGH-синтетазу) — широко распространенный связан-

ный с мембранами фермент, действующий как катали-

затор биосинтеза простагландинов и других эйкозанои-

дов. Ингибирование происходит за счет ацетилирова-

ния серинового остатка фермента, что ведет к блокиро-

ванию доступа арахидоновой кислоты к каталитическо-

му центру ЦОГ (см. схему). 

Снижение активности ЦОГ приводит к уменьшению

концентрации тромбоксана А2(ТХА2) в тромбоцитах. Ос-

новное действие TXA2 оказывает во второй фазе агрегации

тромбоцитов, которая характеризуется высвобождением

медиаторов тромбоцитов (таких как серотонин, аденозин

дифосфат и различные тромбоцитарные факторы). Это

делает возможным слипание и агрегацию тромбоцитов, а

затем их аутокаталитическую активацию. Кроме того,

TXA2 за счет инициации тромбов способствует развитию

атеросклеротических бляшек и увеличению размеров по-

ражения, усиливаемого тромбоцитарным фактором роста

[4]. TXA2 может также играть роль медиатора ишемии, ко-

торая связана с агрегацией тромбоцитов. ТХA2 нестабилен

и характеризуется коротким временем полужизни в плаз-

ме крови — примерно 30 с. Таким образом, его действие,

по-видимому, имеет преимущественно местный характер

[1]. Клетки эндотелия сосудов синтезируют большое ко-

личество простациклина (PGI2) и очень мало тромбокса-

на. В отличие от тромбоксана простациклин подавляет аг-

регацию тромбоцитов и вызывает расширение сосудов.

Клиническое применение АСК при сердечно-сосудистых

расстройствах определяется преимущественно этим пря-

мым физиологическим антагонизмом между тромбокса-

ном и простациклином [2, 3].

АСК подавляет как синтез тромбоксана в тромбоци-

тах, так и синтез простациклина в клетках эндотелия кро-

веносных сосудов, однако в разной степени и с различны-

ми последствиями. С одной стороны, АСК более эффек-

тивно ингибирует синтез тромбоксана, чем синтез проста-

циклина, потому что ЦОГ тромбоцитов, по-видимому, бо-

лее чувствительна к ингибирующему воздействию АСК,

чем фермент клеток эндотелия [5]. Однако фундаменталь-

ное значение имеет тот факт, что безъядерные тромбоци-

ты теряют способность синтезировать белки и, таким об-

разом, не могут заменять необратимо подавляемую ЦОГ

путем компенсационного ресинтеза. Это означает, что они

более не способны продуцировать тромбоксан в течение

всего оставшегося времени их существования, которое в

целом составляет приблизительно 10 дней. Только ново-

образующиеся тромбоциты являются функционально

полноценными. Таким образом, синтез тромбоксана чело-

веческими тромбоцитами остается подавленным пример-

но на 90% в течение 3 дней после однократного перораль-

ного приема 200 мг АСК. После употребления последней

дозы АСК проходит в среднем 7—10 дней до нормализа-

ции содержания тромбоксана [6].

Клетки эндотелия кровеносных сосудов, имеющие, в

отличие от тромбоцитов, ядра, способны ресинтезировать

ЦОГ, инактивированную АСК. Поэтому недостаток про-

стациклина полностью и быстро компенсируется. Таким
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Схема метаболизма арахидоновой кислоты
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образом, подавляющее действие АСК на эндотелиальные

клетки менее продолжительно, чем соответствующее дей-

ствие на тромбоциты, и даже при употреблении высоких

доз АСК активность ЦОГ полностью восстанавливается в

течение 3—6 ч после приема дозы препарата.

Клиническая эффективность

Успехи, которые были достигнуты в лечении и про-

филактике ССЗ за последние десятилетия, во многом

связаны с применением различных групп антиагрегант-

ных препаратов, в частности АСК. В настоящее время 

общепризнанно, что назначение антиагрегантов при 

отсутствии противопоказаний является обязательным

звеном терапии и профилактики клинических проявле-

ний атеротромбоза.

Вместе с тем расширение при-

менения антитромбоцитарных пре-

паратов, а также использование их

комбинаций вызывает вопросы от-

носительно режимов дозирования,

целесообразности совместного при-

менения с другими группами лекар-

ственных средств, наличия индиви-

дуальной чувствительности к дейст-

вию антиагрегантов, включая рези-

стентность к антитромбоцитарным

эффектам препаратов, соотношение

пользы и риска при первичной про-

филактике ССЗ.

АСК на сегодняшний день оста-

ется наиболее широко применяемым антиагрегантом,

клиническая эффективность и безопасность которого

подтверждены многочисленными контролируемыми ис-

следованиями и метаанализами практически у всех групп

пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями (табл.

1) [7, 8]. В то же время остается открытым вопрос опреде-

ления оптимальной дозы АСК для лечения и профилакти-

ки различных ССЗ. Сложилось исторически, что в США

используется АСК в дозе 325 мг в таблетке, и соответст-

венно многие исследования проведены именно с этой до-

зировкой или в кратной ей (162 мг). В нашей стране тра-

диционно используется АСК в дозе 500 мг в таблетке и в

дозах, кратных этой (125 и 250 мг), но в последнее время

появились формы АСК в дозах 50, 75, 100 мг.

Эффективность аспирина в ле-

чении и профилактике ССЗ была

установлена для широкого диапа-

зона доз от 30 до 1500 мг/сут (табл.

2) [7, 8]. При этом считается, что

минимально эффективной являет-

ся доза 75 мг/сут, а верхний предел

составляет 325 мг/сут. Дальнейшее

увеличение дозы не приводит к по-

вышению эффективности, но уве-

личивает риск развития побочных

эффектов, прежде всего со стороны

желудочно-кишечного тракта. В то
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Таблица 1. С н и ж е н и е  р и с к а  в о з н и к н о в е н и я  И М ,  и н с у л ь т а  и  с е р д е ч н о - с о с у д и с т о й  с м е р т и  
у  р а з л и ч н ы х  г р у п п  п а ц и е н т о в  н а  ф о н е  т е р а п и и  а н т и т р о м б о ц и т а р н ы м и  п р е п а р а т а м и
( A n t i t h r o m b o t i c  T r i a l i s t s  C o l l a b o r a t i o n  2 0 0 2 )

Группа Количество Число Средняя продолжительность Среднее снижение риска ±SD р
пациентов исследований больных лечения, мес относительное, % абс. на 1000 больных

ИМ в анамнезе 12 20 006 27 25±4 36±5 0,0001

Острый ИМ 15 19 302 1 30±4 38±5 0,0001

ОНМК или ТИА в анамнезе 21 23 020 29 22±4 36±6 0,0001

ОНМК 7 40 821 0,7 11±3 9±3 0,0009

Другие группы 140 40 902 22 26±3 22±3 0,0001
высокого риска*

П р и м е ч а н и е . ТИА — транзиторная ишемическая атака, ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения. 

* Больные со стабильной стенокардией, периферическим атеросклерозом, фибрилляцией предсердий.

Таблица 2. Р е з у л ь т а т ы  н е п р я м о г о  с р а в н е н и я  э ф ф е к т и в н о с т и
р а з л и ч н ы х  д о з  А С К  у  п а ц и е н т о в  с  в ы с о к и м  р и с к о м
р а з в и т и я  с е р д е ч н о - с о с у д и с т ы х  о с л о ж н е н и й
( A n t i t h r o m b o t i c  T r i a l i s t s  C o l l a b o r a t i o n  2 0 0 2 )

Доза АСК, Количество Число Среднее снижение относительного риска 
мг/сут исследований больных сосудистых событий ±SD, %

500—1500 34 22 451 19±3

160—325 19 26 513 26±3

75—150 12 6776 32±6

<75 3 3655 13±8

Всего... 65 59 395 23±2

Рис. 1. Частота сердечно-сосудистых событий при различных режимах дозирования АСК

(Antithrombotic Trialists Collaboration 2002, с изменениями)

Доза АСК
% сосудистых событий

режим 1 режим 2

500—1500 мг против 75—325 мг 14,1 14,5

< 75 мг против > 75 мг 14,2 13,2

Всего... 14,1 13,8

Отношение шансов 

(режим 1: режим 2)

0 0,5 1,0 1,5 2,0

Режим 1 лучше Режим 2 лучше
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же время в ряде исследований была доказана эффектив-

ность АСК в дозах меньше 75 мг (рис. 1). Но АСК в такой

дозе является малораспространенной лекарственной

формой, поэтому данные по эффективности сверхмалых

доз препарата ограничены.

Ишемический инсульт

На сегодняшний день АСК является единственным

антиагрегантным препаратом, рекомендованным для

лечения ишемического инсульта (ИИ). Данные об эф-

фективности АСК при ИИ получены в двух крупных

исследованиях — International Stroke Trial (IST) и

Chinese Acute Stroke Trial (CAST) [9, 10]. В этих иссле-

дованиях было показано, что назначение АСК в дозе

160—300 мг при ИИ в течение первых 48 ч позволяет

снизить смертность и частоту возникновения повтор-

ного ИИ. В исследовании CAST, включавшем 21 106

пациентов, смертность в группе АСК составила 3,3%, а

в группе плацебо — 3,9% (р=0,04), частота повторных

ИИ — 1,6 и 2,1% соответственно (р=0,01). При этом

незначительно возрастала частота геморрагических

инсультов — 0,8% в группе АСК и 0,6% в группе плаце-

бо (р=0,02).

Похожие данные были получены в исследовании IST,

включавшем 19 435 больных. В группе пациентов, полу-

чавших АСК, смертность составила 9,0%, в группе плаце-

бо — 9,4% (различия недостоверны), частота повторных

ИИ составила 2,8 и 3,9% соответственно (р=0,001). Часто-

та возникновения геморрагического инсульта достоверно

не различалась (0,9 и 0,8% соответственно).

Данные этих и других исследований были обобщены в

метаанализе (41 325 пациентов). Было обнаружено, что

назначение АСК предотвращает 7 повторных ИИ и 13

смертей на 1000 пациентов с инсультом в течение 6 мес

[11]. Абсолютная эффективность АСК при ИИ невелика,

но она статистически достоверна, а с учетом широкой рас-

пространенности ИИ и дешевизны АСК позволяет реко-

мендовать назначение препарата всем пациентам с ИИ

(кроме получавших тромболитическую терапию) в тече-

ние 48 ч с момента возникновения инсульта. Пациентам,

которым был проведен тромболизис, АСК назначается

через 24 ч после него [12].

Также АСК эффективна в качестве средства вторич-

ной профилактики у лиц, перенесших ИИ или транзи-

торную ишемическую атаку (ТИА). По данным метаана-

лиза [7], назначение антиагрегантной терапии (в основ-

ном — АСК) у этой группы пациентов предупреждает 9

ИМ (р=0,0009), 25 повторных инсультов (р<0,0001), 15

смертей (р=0,002) и 7 смертей от сердечно-сосудистых

причин (р=0,04) на 1000 пациентов при средней продол-

жительности лечения 3 года (рис. 2). Учитывая невысо-

кую стоимость препарата и его безопасность, АСК может

быть рекомендована всем пациентам, перенесшим

ИИ/ТИА, при отсутствии противопоказаний.

Ишемическая болезнь сердца

Назначение АСК в качестве средства лечения и про-

филактики эффективно при всех формах ИБС. У пациен-

тов со стабильной стенокардией на фоне применения

АСК в дозе 75 мг/сут риск развития ИМ и внезапной

смерти снижается на 34%, а сосудистой смерти, инсульта и

общей смертности — на 22—32% [13—15].

Еще более выраженный эффект наблюдается при

назначении АСК у пациентов с нестабильной стенокар-

дией и ИМ без подъема сегмента ST (рис. 3). Частота

ИМ и смертность больных, получавших АСК, снижа-

лись почти вдвое. Исследований, посвященных сравне-

нию различных дозировок АСК, не проводилось, одна-

ко, по мнению экспертов, оптимальной является доза

75—325 мг. Начинать терапию АСК следует как можно

раньше. Первую дозу 160—325 мг рекомендуется разже-

вать. В дальнейшем АСК назначается на длительный

срок в вышеуказанной дозе [16, 17].

Столь же эффективно и назначение АСК при трансму-

ральном ИМ. По данным исследования ISIS-2, назначение

АСК снижало относительный риск смерти на 23%, а в со-

четании с тромболитической терапией стрептокиназой —

на 42% [18]. Следует отметить, что эффективность АСК и

стрептокиназы при их назначении по отдельности была

одинаковой (рис. 4). На сегодняшний день можно считать

доказанным (и это нашло отражение в рекомендациях по

лечению ИМ), что АСК следует назначать всем пациентам

с ИМ, не имеющим противопоказаний. Первую дозу АСК

(160—325 мг) рекомендуется разжевать. В дальнейшем пре-

парат назначается в дозе 75—325 мг/сут [19].

Отдельно следует упомянуть применение АСК у паци-

ентов после реваскуляризирующих вмешательств.

Назначение аспирина больным, перенесшим аортоко-

ронарное шунтирование (АКШ), позволяет снизить часто-

ту развития тромбозов шунтов на 50% [20]. Однако до не-

давнего времени не было получено доказательств положи-

тельного влияния антиагрегантной терапии на риск разви-

тия сосудистых событий у данных больных [7]. Большин-

ство больных, подвергающихся АКШ, составляют в насто-

ящее время пациенты группы высокого риска, у которых

частота развития послеоперационных осложнений превы-
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Рис. 2. Частота нефатального ИМ, повторного инсульта, 

общей и сердечно-сосудистой смертности в течение 

3 лет наблюдения у пациентов, перенесших ИИ/ТИА 

(Antithrombotic Trialists Collaboration 2002, с изменениями)
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шает 15% [21]. Причем эти осложнения связаны не только

с нарушением функции сердца, но и с ишемией головного

мозга, почек, кишечника. Ограничением к использованию

антиагрегантных препаратов в послеоперационный пери-

од может служить повышенный риск геморрагических ос-

ложнений. В 2002 г. были опубликованы результаты круп-

ного многоцентрового проспективного исследования [22],

посвященного изучению влияния аспирина на частоту раз-

вития сосудистых событий более чем у 5000 больных, пере-

несших АКШ. В группе пациентов, получавших аспирин в

дозе 75—650 мг/сут в течение 48 ч от проведения реваску-

ляризации, наблюдалось достоверное снижение числа слу-

чаев послеоперационной смерти в сравнении с теми, кому

аспирин не назначался (1,3 и 4% соответственно, р<0,001).

Прием аспирина сопровождался статистически значимым

снижением риска развития ИМ на 48%, инсульта — на

50%, почечной недостаточности — на 74%, инфаркта ки-

шечника — на 62%. Следует отметить, что достоверное

снижение числа фатальных и нефатальных осложнений

наблюдалось только среди пациентов, получавших аспи-

рин в первые 48 ч от проведения операции. Назначение

препарата после 48 ч сопровождалось недостоверным сни-

жением послеоперационной смертности на 27%. Не было

также отмечено дозозависимого антиагрегантного эффек-

та аспирина. Таким образом, всем пациентам, перенесшим

АКШ и не имеющим противопоказаний, следует назначать

АСК в дозе 100—325 мг в течение первых 48 ч после опера-

ции на неопределенно долгий срок [23, 24].

Обязательным является использование АСК и у паци-

ентов, которым планируется проведение ангиопластики

и/или стентирования коронарных артерий. Больные, ис-

ходно получавшие АСК, до проведения процедуры долж-

ны принять 75—325 мг АСК. Если пациент ранее не полу-

чал АСК, препарат назначается в дозе 325 мг не менее чем

за 2 ч (предпочтительнее за 24 ч) до проведения стентиро-

вания. В дальнейшем пациенты, перенесшие стентирова-

ние, должны принимать АСК в дозе 325 мг/сут. После им-

плантации непокрытого стента АСК в дозе 325 мг/сут на-

значается на 1 мес, после имплантации стента, покрыто-

го сиролимусом, — на 3 мес, а после имплантации стен-

та, покрытого паклитакселом, — на 6 мес. По истечении

указанных сроков все пациенты, подвергшиеся стенти-

рованию, должны принимать АСК в дозе 75—162 мг в те-

чение неопределенно долгого времени [24, 25].

Фибрилляция предсердий

В настоящее время АСК рекомендована для первич-

ной профилактики инсульта больным с фибрилляцией

предсердий (ФП) моложе 65 лет при отсутствии ССЗ. На-

значение АСК возможно также пациентам со средним

риском развития инсульта (2—5% в год), если имеется не

более одного из следующих факторов: возраст 65—75 лет,

сахарный диабет, ИБС, тиреотоксикоз. При наличии бо-

лее одного из вышеперечисленных факторов среднего

риска, а также дисфункции левого желудочка, артериаль-

ной гипертонии, инсульта или эмболии в анамнезе, мит-

рального порока сердца либо в возрасте 75 лет и старше

показано назначение непрямых антикоагулянтов. Если

назначение непрямых антикоагулянтов по какой-либо
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Рис. 3. Эффективность АСК у пациентов с нестабильной стенокардией и ИМ без подъема сегмента ST  ([14], с изменениями)

Исследование n
Смерть или ИМ, %
АСК плацебо

Lewis et al. 1266 5,0 10,1

Cairns et al. 555 10,5 14,7

Theroux et al. 239 3,3 11,9

RISC group 388 7,4 17,6

Всего... 2448 6,4 12,5

p

0,005

0,137

0,012

0,003

0,0005

Относительный риск (95% ДИ)

0,2 0,6 1,0 1,4 1,8 2,2 2,6

Рис. 4. Эффективность АСК и стрептокиназы (СК) 

при ИМ по данным исследования ISIS-2 [18]
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причине невозможно, таким пациентам также рекоменду-

ется принимать АСК. При этом рекомендуемая доза АСК

у больных ФП составляет 325 мг/сут [26—28].

Атеросклероз периферических артерий

Больные с атеросклеротическим поражением перифе-

рических артерий (АПА) представляют собой группу вы-

сокого риска развития тромботических осложнений. Ре-

зультаты проспективных исследований показали, что

смертность больных с АПА в 2—4 раза выше, чем в соот-

ветствующей по возрасту и полу популяции [28]. Сочетан-

ное поражение коронарных, брахиоцефальных артерий и

артерий нижних конечностей, по данным разных исследо-

ваний, наблюдается в 20—50% случаев. Атеросклеротиче-

ское поражение коронарных артерий сердца по результа-

там коронароангиографии отмечено у 90% больных с

АПА, при этом гемодинамически значимое стенозирова-

ние — почти у 60% [29]. 

При объединенном анализе результатов 42 исследова-

ний, включавших 9214 больных с АПА (в том числе пере-

несших ангиопластику или шунтирование артерий ниж-

них конечностей), назначение антитромбоцитарных пре-

паратов снижало суммарный риск развития сосудистых

событий на 23% (р=0,004) [7].

В ходе исследования CAPRIE [30], где сравнивалась

эффективность длительного приема клопидогрела и аспи-

рина у пациентов высокого риска, наибольшего снижения

числа сосудистых событий среди получавших клопидог-

рел удалось достичь у пациентов с АПА (23,8% против

8,7% в общей группе больных). Более высокую в сравне-

нии с другими антиагрегантами эффективность тиенопи-

ридинов (тиклопидина и клопидогрела) у больных с АПА,

вероятно, можно объяснить тем, что вследствие большой

протяженности атеросклеротического поражения и нару-

шения реологических свойств крови содержание АДФ,

высвобождающегося из эритроцитов, оказывается значи-

тельно увеличено. Таким образом, блокада этого пути ак-

тивации тромбоцитов может выражаться в более значи-

мом снижении риска тромбообразования.

Тем не менее, несмотря на результаты этого исследо-

вания, АСК остается препаратом выбора у пациентов с

АПА. Всем пациентам с данной патологией рекомендова-

но назначение АСК в дозе 75—325 мг/сут при отсутствии

противопоказаний [31, 32].

Первичная профилактика сердечно-сосудистых осложнений

Данные о применении АСК с целью первичной про-

филактики ССЗ были получены по завершении пяти

крупных контролируемых исследований: Physicians Health

Study, British Doctors Study, Thrombosis Prevention Trial

(TPT), Hypertension Optimal Treatment Study (HOT) и

Primary Prevention Project (РРР). 

Physicians Health Study включало 22 000 врачей-муж-

чин в возрасте от 40 до 80 лет в течение 5 лет [33]. Не было

отмечено статистически значимого влияния АСК в дозе

325 мг/сут на общую и сердечно-сосудистую смертность, в

то же время риск развития нефатального ИМ снизился на

44% (р<0,00001). Частота инсульта, в том числе и геморра-

гического, была несколько выше у принимавших АСК в

сравнении с плацебо. Следует отметить, что риск развития

ИМ среди мужчин моложе 50 лет был низким и составлял

всего 0,1% в год, в то время как в группе от 60 лет и стар-

ше — 0,82% в год. В старшей возрастной группе назначе-

ние аспирина позволило избежать развития 4,4 ИМ на

1000 получивших лечение пациентов в год, тогда как в це-

лом это снижение составило 1,9 на 1000 в год. Эффект

АСК также был выше у лиц с сахарным диабетом, артери-

альной гипертонией, среди курящих и ведущих малопод-

вижный образ жизни, т. е. у лиц с более высоким риском

развития сердечно-сосудистых осложнений.

British Doctors Study включало более 5000 врачей-

мужчин в возрасте 50—78 лет, период наблюдения соста-

вил 6 лет, а доза АСК — 500 мг/сут [34]. В данном исследо-

вании АСК не оказала достоверного влияния на общую и

сердечно-сосудистую смертность, а также на количество

ИМ. ТИА у получавших аспирин было достоверно мень-

ше, однако, как и в Physicians Health Study, наблюдали тен-

денцию к увеличению числа нефатальных инсультов.

В исследованиях TPT и HOT АСК назначали в значи-

тельно меньших дозах — 75 мг/сут. В TPT [35] были вклю-

чены мужчин в возрасте от 45 до 69 лет с сочетанием не-

скольких факторов риска ИБС, средний период наблюде-

ния составил 6,3 года. Следует отметить, что в TPT риск

развития сердечно-сосудистых событий был выше, чем в

других исследованиях по первичной профилактике, и со-

ставлял 1,71% в год (в сравнении с Physicians Health Study

и British Doctors Study, в которых значения ежегодного ри-

ска составляли 0,67 и 1,34% соответственно). Общее коли-

чество фатальных и нефатальных ИМ + случаев коронар-

ной смерти на фоне терапии АСК снизилось на 20%. АСК

не оказывала влияния на количество инсультов. Эффект

АСК был значительно выше у лиц с исходным систоличе-

ским АД ≤130 мм рт. ст. (снижение риска на 45%) и прак-

тически не отмечался при АД ≥145 мм рт. ст. (-6%). В ис-

следование НОТ [36] были включены более 19 000 боль-

ных с АГ в возрасте от 50 до 80 лет. Пациенты были рандо-

мизированы двойным слепым методом для приема АСК

75 мг/сут или плацебо. Средняя продолжительность на-

блюдения составила 3,8 года. АСК уменьшала риск разви-

тия ИМ на 36%, а общее число сердечно-сосудистых ос-

ложнений (ИМ, инсульт, сердечно-сосудистая смерть) на

15%. При этом самая низкая частота сердечно-сосудистых

событий отмечена при достижении среднего диастоличе-

ского АД 82,6 мм рт. ст. Как и в TPT, в исследовании HOT

не отмечено увеличения общего числа инсультов, в том

числе геморрагических, при терапии АСК. 

В исследование РРР [37], в котором АСК назначали в

дозе 100 мг/сут лицам с наличием одного фактора риска

ИБС и более, были включены 4500 пациентов, средний

период наблюдения составил 3,6 года. Риск развития ИМ

и инсульта на фоне терапии АСК снизился недостоверно,

но было отмечено статистически значимое уменьшение

сердечно-сосудистой смертности на 44%.

В 2002 г. были опубликованы результаты метаанализа

всех пяти контролируемых исследований по первичной

профилактике сердечно-сосудистых событий, в который

были включены около 60 000 пациентов [38]. В нем было

показано, что назначение АСК достоверно снижает риск
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развития первого ИМ на 32%, а общее число сосудистых

событий — на 15%. Статистически значимого влияния

АСК на общую смертность и общее число инсультов об-

наружено не было, вероятнее всего в связи с незначи-

тельным количеством этих событий в каждом из объеди-

ненных в метаанализ исследований. Результаты этого ме-

таанализа показали, что назначение аспирина дает воз-

можность избежать от 6 до 20 ИМ у 1000 пациентов с 5%

риском развития сосудистых событий в течение 5 лет, но в

то же время может вызвать от 0 до 2 геморрагических ин-

сультов и от 2 до 4 желудочно-кишечных кровотечений

(табл. 3). В то же время у лиц с 1% риском сосудистых ос-

ложнений в течение 5 лет назначение аспирина позволяет

избежать всего от 1 до 4 случаев ИМ при аналогичном ри-

ске возникновения геморрагических инсультов и желу-

дочно-кишечных кровотечений.

В течение длительного времени не было получено

убедительных доказательств пользы применения аспи-

рина в первичной профилактике у женщин. В большин-

стве исследований по первичной профилактике прини-

мали участие мужчины и только в два из них (HOT и

PPP) включены женщины. В исследовании HOT поло-

жительный эффект аспирина (снижение числа сердеч-

но-сосудистых событий) был отмечен только у мужчин,

в то время как преимущества назначения аспирина у

женщин выявлены не были.

Поэтому было организовано проспективное иссле-

дование Nurses Health Study, в котором АСК назначали

женщинам-медсестрам без предшествующего анамнеза

ИБС, инсульта или онкологического заболевания [39].

Риск развития нефатального ИМ и коронарной смерти у

женщин, регулярно принимавших от 1 до 6 таблеток ас-

пирина в неделю, достоверно снизился на 25%. Кроме

того, наблюдали тенденцию к уменьшению смертности

от сосудистых причин и числа основных сосудистых ос-

ложнений (на 11 и 15% соответственно). Не было отмече-

но влияния аспирина на частоту развития инсульта. Ин-

тересно отметить, что положительное влияние аспирина

не было выраженным у женщин моложе 50 лет. В то же

время в более старших возрастных группах эффектив-

ность аспирина была существенно выше.

Недавно завершилось крупное

рандомизированное исследование

Women’s Health Study в котором

участвовали почти 40 000 здоровых

женщин в возрасте 45 лет и старше,

принимавших АСК в дозе 100 мг

через день или плацебо на протя-

жении 10 лет наблюдения. Его ре-

зультаты позволили по-новому

оценить возможности первичной

профилактики сосудистых собы-

тий у женщин [40]. У принимавших

АСК отмечено недостоверное сни-

жение риска комбинированной

первичной конечной точки (нефа-

тальные ИМ и инсульт, смерть от

сердечно-сосудистых причин) на -

9% (р=0,13). В то же время назначение АСК привело к

снижению риска развития первого инсульта на 17%

(р=0,04) в основном за счет ишемического (24%,

р=0,009), а транзиторных ишемических атак — на 22%

(р=0,01). АСК не влияла на риск развития ИМ, а также

на смертность от сердечно-сосудистых причин в целом.

Так же как и в Nurses Health Study, эффективность АСК

была существенно выше в старшей возрастной группе. 

Отдельный анализ результатов первичной профилак-

тики у женщин (данные исследований HOT, PPP, Women’s

Health Study) показал, что прием АСК приводит к досто-

верному (на 19%) снижению риска инсульта при отсутст-

вии влияния на частоту ИМ. Вместе с тем у мужчин назна-

чение аспирина сопровождается снижением риска ИМ на

32% при незначительном увеличении риска инсульта. Раз-

личия в снижении риска ИМ и инсульта на фоне приема

аспирина между мужчинами и женщинами, по данным

метаанализа, были достоверными (р=0,01 и р=0,05 соот-

ветственно). Эти результаты согласуются с данными эпи-

демиологических исследований, в которых установлено,

что соотношение перенесенных инсультов к ИМ у жен-

щин выше, чем у мужчин.

На основании имеющихся результатов исследова-

ний по первичной профилактике Европейское общество

кардиологов рекомендовало прием АСК пациентам, у

которых ежегодный риск развития коронарных событий

составляет 1,5% и более [41]. Назначение аспирина ли-

цам с риском развития ИБС≤1% нецелесообразно. Эф-

фективной для первичной профилактики считается доза

АСК 75 мг/сут. При назначении аспирина больным АГ

необходима коррекция АД (с поддержанием уровня диа-

столического АД ≤85 мм рт. ст.). 

Заключение

АСК на сегодняшний день остается наиболее доступ-

ным и широко распространенным антиагрегантным пре-

паратом, использующимся с целью как вторичной, так и

первичной профилактики ССЗ. Клиническая эффектив-

ность АСК в отношении снижения частоты ИМ, инсуль-

та и сосудистой смерти в группах высокого риска под-

тверждена результатами многочисленных контролируе-

мых исследований и метаанализов, тем не менее и в наши
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Таблица 3. С о о т н о ш е н и е  в р е д а  и  п о л ь з ы  
( ч и с л о  и с х о д о в  н а  1 0 0 0  п а ц и е н т о в )  
н а з н а ч е н и я  А С К  в  к а ч е с т в е  с р е д с т в а  
п е р в и ч н о й  п р о ф и л а к т и к и  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  с  р а з л и ч н ы м  р и с к о м  р а з в и т и я  И Б С  [ 3 8 ]

Исход Априорный пятилетний риск развития ИБС, %
1 3 5

Общая смертность Не меняется Не меняется Не меняется

ИБС (95% ДИ) 3 (1—4) 8 (4—12) 14 (6—20)

Ишемический инсульт Не меняется Не меняется Не меняется

Геморрагический инсульт (95% ДИ) 1 (0—2) 1 (0—2) 1 (0—2)

Желудочно-кишечные 3 (2—4) 3 (2—4) 3 (2—4)
кровотечения (95% ДИ)

Примечание. ДИ — доверительный интервал.
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