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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В исследование было включено 10 здоровых доб-
ровольцев: 8 мужчин и 2 женщины, средний возраст  
32,8±2,9 г. Использовался рандомизированный «пере-
крестный» метод исследования. У всех добровольцев 
исходно проведено исследование агрегатограммы для 
исключения лиц с тромбоцитопатией. Затем они бы-
ли рандомизированы на 2 группы по 5 человек для 
приема Плавикса или Зилта. Испытуемые принима-
ли препарат по утрам по 1 таблетке (75 мг) в день 
в течение 7 дней. На следующее утро после приема 
последней дозы препарата исследовалась агрегато-
грамма. В течение последующих 4 недель продолжал-
ся «отмывочный» период. После него добровольцы в 
течение 7 дней принимали другой препарат соответ-
ственно, после чего вновь исследовалась агрегато-
грамма. Исследование агрегации тромбоцитов про-
водили на агрегометре «Биола-230LA». В качестве 
индуктора агрегации использовали АДФ в конечной 
концентрации 1,5; 2,5 и 5 мкг/мл. Оценивали мак-
симальные значения светопропускания плазмы по 
Born (%) и размеры формирующихся тромбоцитар-
ных агрегатов (у. е.). Статистическую обработку ре-
зультатов проводили с помощью программы «Ста-
тистика 6.0» с использованием теста Манна-Уитни. 
Данные представлены в виде «среднее ± ошибка 
среднего».

РЕЗУЛЬТАТЫ

Как видно из представленной таблицы, средние 
исходные показатели агрегации тромбоцитов у доб-
ровольцев были в пределах нормальных значений. 
После приема и Плавикса, и Зилта размеры форми-
рующихся тромбоцитарных агрегатов и степень аг-
регации тромбоцитов по светопропусканию плазмы 
закономерно снижаются, но после приема Плавикса 
снижение этих показателей несколько более выра-
жено, чем после приема Зилта. Различие между груп-
пами по светопропусканию плазмы при концентра-
ции АДФ 1,25 мкг/мл достигли статистической зна-
чимости: 8,9±3,2 против 14,9±2,9% (р=0,04). Различия 
по размерам формирующихся агрегатов при кон-
центрациях АДФ 1,25 мкг/мл (4,3±1,3 против 6,9± 
0,8), 2,5 мкг/мл (5,1±1,1 против 7,3±1,1) и 5 мкг/мл 
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СО РАМН

В настоящее время на отечественном фармацев-
тическом рынке присутствуют два препарата клопи-
догрела: оригинальный препарат Плавикс (Sanofi-
Aventis) и дженерик Зилт (КРКА). Все большие меж-
дународные исследования по применению клопидо-
грела, на основании результатов которых он вошел в 
рекомендации по лечению больных разных нозоло-
гий, были проведены с использованием Плавикса. Ак-
туальным представляется вопрос о сравнительной 
эффективности этих двух торговых марок клопидо-
грела. 

Цель исследования: сравнить антиагрегационную 
активность Плавикса и Зилта на здоровых добро-
вольцах. 

Таблица

Показатели агрегации тромбоцитов при разных концентрациях АДФ 
у обследованных добровольцев

Концентрации АДФ 
и показатели агрегации

1,25 мкг/мл 2,5 мкг/мл 5 мкг/мл
Размер 
(у.е.)

Светопропус-
кание (%)

Размер 
(у.е.)

Светопропус-
кание (%)

Размер 
(у.е.)

Светопропус-
кание (%)

Исходно 5,6±1,3 44,5±12,8 5,6±1,2 62,4±9,8 5,4±1,3 80,4±6,0
после Плавикса 4,3±1,3 8,9±3,2 5,1±1,1 22,9±4,5 4,9±0,9 39,7±6,2
после Зилта 6,9±0,8 14,9±2,9 7,3±1,1 33,9±6,8 7,5±1,1 49,9±7,1

Р между Пл. и Зилтом 0,08 0,04 0,08 0,2 0,07 0,4
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(4,9±0,9 против 7,5±1,1) имеют тенденцию к статис-
тической значимости (0,05<p≤0,08). 

ОБСУЖДЕНИЕ

При сравнении оригинальных препаратов («брен-
дов») и их дженериков обычно используется крите-
рий биоэквивалентности. Два лекарственных вещест-
ва считаются биоэквивалентными, если они обеспе-
чивают их одинаковую биодоступность. Относи-
тельная биодоступность – это относительное коли-
чество лекарственного средства, которое достигает 
системного кровотока (степень всасывания), и ско-
рость, с которой этот процесс происходит (скорость 
всасывания). В идеале сравнение двух препаратов 
должно проводиться по критерию терапевтической 
эквивалентности, однако такие исследования прово-
дятся редко, поскольку существующие правила ре-
гистрации дженериков не предусматривают обяза-
тельного проведения клинических испытаний [1]. 
Поэтому часто открытым остается вопрос о том, на-
сколько заявленная биоэквивалентность обеспечи-
вает реальную терапевтическую эквивалентность, на 
что как раз хотят надеяться и врачи, и пациенты. В 
литературе мы обнаружили только одно сообщение 
о сравнении Плавикса и Зилта в клинической практи-
ке [2]. В этой работе проводилось исследование АДФ-
индуцированной агрегации тромбоцитов у 260 боль-
ных острым коронарным синдромом без подъема 
сегмента ST. Больные принимали Плавикс или Зилт 
или комбинацию одного из этих препаратов с аспи-
рином. О сопутствующей терапии не сообщается. При 
сравнении агрегации тромбоцитов в группах Плавик-
са и Зилта различия не обнаружено. Но надо предпо-
лагать, что эти больные получали и другие препара-
ты, которые могут влиять на агрегацию тромбоци-
тов: гепарин, антагонисты Са2+, -блокаторы, аналь-
гетики, диуретики, НПВП и др. Поэтому обнаружить 
различие в эффективности двух антиагрегантов на 
таком фоне представляется достаточно проблема-
тичным, особенно если различие небольшое. Наше ис-
следование проводилось на здоровых добровольцах, 
без сопутствующей терапии, что надо рассматривать 
как идеальные условия для сравнения антиагрега-
ционной эффективности этих препаратов. При этом 
обнаружено небольшое, но статически значимое пре-
имущество Плавикса по сравнению с Зилтом. Как 
целесообразно использовать этот результат нашего 
исследования для клинической практики? Мы счи-
таем, что в ситуациях, когда необходим быстрый и 
полноценный антиагрегационный эффект (подготов-
ка к стентированию коронарной артерии, особенно 
экстренному и первое время после этой процедуры, 
у больных с острым коронарным синдромом), одно-
значно необходимо использовать Плавикс. При дли-
тельном приеме препарата у больных после стенти-
рования коронарных артерий или после острого ко-
ронарного синдрома возможно применение Зилта. 
Основанием для такой возможности служат данные, 

что при длительном приеме Плавикса возможно 
уменьшение его дозы в 2 раза без уменьшения анти-
агрегационного эффекта [3, 4]. Поэтому логично пред-
положить, что полная доза Зилта может быть заме-
ной Плавикса в такой ситуации. Кроме этого, эти па-
циенты, как правило, принимают не только клопидо-
грел, но и аспирин, а также другие препараты, кото-
рые могут снижать активность тромбоцитов: антаго-
нисты Са2+, НПВП и др. При какой комбинирован-
ной антиагрегантной терапии различие в эффектив-
ности Плавикса и Зилта может нивелироваться. Но 
эти предположения требуют доказательств, то есть 
дополнительных исследований. Наиболее остро вы-
бор между этими препаратами стоит у материально 
не обеспеченных пациентов, так как Плавикс значи-
тельно дороже Зилта. Безальтернативное назначение 
Плавикса у таких больных может привести к отказу 
от лечения из-за материальных проблем, а назначе-
ние Зилта – повысить приверженность к лечению.       

ВЫВОДЫ

1. Плавикс более эффективно, чем Зилт, снижает 
АДФ-индуцированную агрегацию тромбоцитов у 
здоровых добровольцев после 7 дней ежедневного 
приема 75 мг препарата. 

2. Подтвержден антиагрегационный эффект Зил-
та, что дает основания для его назначения, в частнос-
ти, у пациентов, которые из-за материальных проб-
лем не могут принимать Плавикс.
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COMPARISON OF ADF-INDUCED 

PLATELET AGGREGATION 

IN HEALTHY VOLUNTEERS WHO TOOK 

PLAVIX AND ZILT

Ye.V. Vyshlov, V.A. Markov

SUMMARY

The aim of this study was to compare anti-aggrega-
tion efficacy of Plavix and Zilt. Ten healthy volunteers 

were randomized into two groups. The first group took 
Plavix and the second one took Zilt (75 mg/day) during 
a week. The study results revealed that Plavix is more 
effective in decreasing ADF-induced platelet aggrega-
tion compared to Zilt. 

Key words: aggregation of thrombocytes, Plavix, 
Zilt.


