
Несмотря на разнообразие патогенетических механизмов раз-
вития ишемического инсульта, общие направления вторичной 
профилактики являются, в принципе, сходными. Важен как 
систематический прием лекарственных препаратов, так и про-
ведение всех немедикаментозных мероприятий вторичной 
профилактики, направленных на устранение имеющихся по-
тенциально модифицируемых факторов сердечно-сосудистого 
риска. Мероприятия вторичной профилактики должны начи-
наться максимально рано после перенесенного эпизода острой 
церебральной ишемии.
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Ишемический инсульт (ИИ) был и остается 
одной из основных причин летальности и 
стойкой инвалидизации (1, 2). У больных, 

перенесших ИИ, имеется высокий риск 
развития повторного инсульта, который 

в 9 раз превышает таковой среди здоровых 
сверстников (3). 

Вторичная профилактика 
ишемического инсульта: 
роль антитромбоцитарной терапии 

ероятность возникнове-
ния повторного ИИ во 
многом определяется 

характером поражения сосудисто-
го русла головного мозга. Так, у па-
циентов с атеросклеротическим 
стенозом внутренней сонной арте-
рии, в особенности с критическим 
стенозом, она многократно выше, 
чем у больных с микроангиопатия-
ми (4). Повышенный риск повтор-
ного ИИ имеется как у больных, 
перенесших симптомный ИИ, так и 
у пациентов с асимптомными ин-
сультами (5). 

Несмотря на разнообразие пато-
генетических механизмов развития 
ИИ, общие направления вторичной 
профилактики являются, в прин-

ципе, сходными. Важен как систе-
матический прием лекарственных 
препаратов, так и проведение всех 
немедикаментозных мероприятий 
вторичной профилактики, направ-
ленных на устранение имеющихся 
потенциально модифицируемых 
факторов сердечно-сосудистого 
риска. Мероприятия вторичной 
профилактики должны начинать-
ся максимально рано после пере-
несенного эпизода острой цере-
бральной ишемии.

Кардинальным направлением 
вторичной профилактики ИИ явля-
ется назначение антитромбоцитар-
ных препаратов. С этой целью наи-
более широко применяется аце-
тилсалициловая кислота (АСК), со-
четающая высокую эффективность 
и относительно низкую стоимость. 
Рандомизированные клинические 
испытания доказали способность 
АСК достоверно снижать частоту 
повторных случаев ИИ, инфаркта 
миокарда и сосудистой смертности 
в целом (6). Мета-анализ большого 
числа рандомизированных клини-
ческих исследований, однозначно 

подтверждает эффективность АСК 
как средства вторичной профилак-
тики ишемического инсульта, в пер-
вую очередь некардиоэмболиче-
ского (7). Выполненный в 2009 г. по-
добный мета-анализ (более 100 тыс. 
пациентов) однозначно подтвер-
дил эффективность АСК в качестве 
средства вторичной профилактики 
ИИ (8). Выраженный эффект при 
относительной безопасности до-
стигается при использовании низ-
ких доз препарата – 0,5-1,5 мг/кг в 
сутки (убедительных преимуществ 
использования препарата в более 
высоких дозировках не получено), 
причем длительность терапии по 
сути является пожизненной. 

Целесообразность применения 
АСК в качестве средства первич-
ной профилактики ИИ в настоящее 
время широко обсуждается. Веро-
ятно, его применение может быть 
обосновано у определенных групп 
асимптомных больных с множе-
ственными факторами риска и вы-
сокой вероятностью развития ИИ.

Систематическое применение 
АСК сопряжено с повреждающим 
действием препарата на слизистую 
желудка. Риск гастроинтестиналь-
ных осложнений выше у пациентов 
в возрасте старше 65 лет, перенес-
ших язвенную болезнь желудка, у 
курящих, при одновременном при-
менении нестероидных противо-
воспалительных препаратов и/
или кортикостероидов. Важно, что 
вероятность поражения слизистой 
желудка сохраняется при использо-
вании даже низких дозировок АСК. 

Выраженное уменьшение гастро-
токсического эффекта возможно 
при одновременном применении 
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антацида – гидроксида магния. 
Указанная комбинация входит в со-
став препарата Кардиомагнил (75 
мг и 150 мг АСК в таблетке). Нали-
чие гидроксида магния существен-
ным образом не сказывается на 
антитромбоцитарном эффекте АСК. 
У пациентов с повышенным риском 
гастроинтестинальных осложнений 
возможно применение препаратов 
АСК (в том числе Кардиомагнила) 
одновременно с ингибиторами 
протонной помпы или антагониста-
ми Н2 гистаминовых рецепторов. 
Имеются данные о том, что указан-
ная комбинация не снижает анти-
агрегантный эффект АСК.

Определенные трудности вызыва-
ет необходимость применения АСК 
терапии у больных с артериальной 
гипертензией. В настоящее время 
считается, что подавляющему боль-
шинству пациентов с симптомными 
расстройствами мозгового кро-
вообращения показан прием АСК, 
причем особенно нуждаются в нем 
больные с другими факторами со-
судистого риска (9). Анализ резуль-
татов проведенных исследований 
свидетельствует о целесообраз-
ности применения АСК в качестве 
средства вторичной профилактики 
цереброваскулярных расстройств 
у больных с гипертензией (10). 
Убедительные данные о влиянии 
приема АСК на уровень артериаль-
ного давления отсутствуют. При-
менение антиагрегантов ни в коей 
мере не исключает необходимость 
систематического контроля уровня 
артериального давления с исполь-
зованием как лекарственных пре-
паратов, так и немедикаментозных 
мероприятий. 

В 10-20% наблюдается резистент-
ность (низкая чувствительность) 
к АСК (11), обусловленная рядом 
факторов – низкой биодоступно-
стью препарата, усиленным об-
разованием тромбоцитов, избы-
точной стресс-индуцированной 
экспрессией ЦОГ-2 в тромбоцитах, 
повышенной чувствительностью 
тромбоцитов к проагрегантам, ге-
нетически детерминированными 
особенностями структуры рецеп-
торов гликопротеина IIb/IIIa, кол-
лагена, тромбоксана, ферментов, 
участвующих в их синтезе (12). Ре-

зистентность к АСК характерна для 
больных с острыми ишемическими 
процессами, сахарным диабетом, 
табакокурильщиков. К сожалению, 
лабораторные тесты определения 
агрегации тромбоцитов в ответ на 
действие различных индукторов 
далеко не всегда позволяют сво-
евременно диагностировать рези-
стентность к АСК.

В случае резистентности к АСК 
(сохраняющихся на фоне лечения 
эпизодах церебральной и/или ко-
ронарной ишемии) целесообразно 
одновременное назначение дипи-
ридамола. Препарат за счет угне-
тения активности фосфодиэсте-
разы тромбоцитов обеспечивает 
повышение концентрации цАМФ и 
цГМФ, оказывая антитромбоцитар-
ный и вазодилатирующий эффекты. 

Многочисленные исследования 
показали, что эффективность дипи-
ридамола в отношении предупре-
ждения риска повторного ИИ близ-
ка к таковой у АСК, однако эффект 
значительно менее выражен в от-
ношении инфаркта миокарда и со-
судистой смерти (13). Максималь-
ную пользу от его приема получают 
больные с симптомным поражени-
ем экстра- или интракраниальных 
артерий, перенесшие неинвалиди-
зирующий инсульт (14). Ряд недавно 
закончившихся исследований под-
твердил целесообразность приме-
нения АСК и дипиридамола. Необ-
ходимо подчеркнуть, что подавля-
ющее большинство исследований 
было проведено с использовани-
ем медленно высвобождающейся 
формы препарата дипиридамола, 
обеспечивающей стабильную кон-
центрацию его в крови и стабиль-
ность на фоне лечения параметров 
центральной гемодинамики.

С целью вторичной профилактики 
ИИ широко используется антитром-
боцитарный препарат клопидо-
грел  – блокатор комплекса глико-
протеидов тромбоцитов IIb/IIIa (15). 
Назначение клопидогрела по 75 мг 
в сутки оказывает больший эффект 
по сравнению с применением АСК 
(325 мг/сут.) в отношении возник-
новения повторного ИИ и других 
тяжелых сердечно-сосудистых со-
бытий. Применение клопидогрела 
также сопряжено с повышением 

риска поражения слизистой же-
лудка, причем одновременное на-
значение ингибиторов протонной 
помпы способно снижать антитром-
боцитарный эффект клопидогрела.

Монотерапия различными анти-
агрегантами не всегда приводит к 
полному устранению риска разви-
тия повторного ИИ, в связи с чем 
неоднократно предпринимались 
попытки проведения комбиниро-
ванной терапии. Так, в исследова-
нии MATCH сравнивалась эффек-
тивность клопидогрела (75 мг/
сут.) и клопидогрела (75 мг/сут.) в 
сочетании с АСК (75 мг/сут.) у боль-
ных, в недавнем прошлом перенес-
ших ТИА или ИИ (16). Частота всех 
острых сосудистых событий в обе-
их группах оказалась практически 
идентичной, тогда как число жиз-
неугрожающих геморрагических 
осложнений оказалось в 2 раза 
выше в группе комбинированной 
терапии.

Проведенное несколько позже 
исследование CHARISMA показа-
ло, что несмотря на некоторые 
преимущества комбинированной 
терапии (75 мг клопидогрела и 
75-162 мг АСК в сутки) сочетанное 
применение двух антиагрегантов 
ведет к значительному повышению 
риска развития побочных эффек-
тов (17). Наконец, мета-анализ се-
рии исследований эффективности 
и безопасности одновременного 
применения АСК и клопидогрела 
подтвердил нецелесообразность 
такой комбинации как рутинного 
средства вторичной профилакти-
ки ИИ вследствие высокого уров-
ня геморрагических осложнений 
(18).

Необходимо, однако, отметить, что 
в ряде случаев комбинированная 
артиагрегантная терапия является 
необходимой. В первую очередь 
это касается больных, перенесших 
эндоваскулярное вмешательство 
на магистральных артериях головы 
(ангиопластика, стенирование), ко-
торым показано применение кло-
пидогрела и АСК на протяжении 
6-12 месяцев после проведенной 
операции, однако речь не идет о 
длительном (пожизненном) прие-
ме препаратов. Целесообразность 
проведения комбинированного 
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Необходимым способом как первичной, так и вторичной про-
филактики ишемического инсульта у ряда больных является 
применение непрямых антикоагулянтов. Наиболее широко с 
этой целью используются производные кумарина (Варфарин), 
обладающией несомненными преимуществами фармакокине-
тики, в частности обеспечения стабильного уровня антикоагу-
ляции. Высокая эффективность Варфарина и предсказуемость 
оказываемого им эффекта позволяют сегодня рассматривать 
его в качестве золотого стандарта непрямого антикоагулянта.
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лечения должна рассматриваться 
при резистентности к АСК, обуслов-
ленной, в частности, генетически 
детерминированными нарушения-
ми функции тромбоцитов, тромбо-
цитемиями. Оптимальной в этой 
ситуациии считается комбинация 
АСК и дипиридамола, хотя имеются 
сообщения о применении на про-
тяжении достаточно длительного 
периода времени (до 28 месяцев) 
комбинации трех антиагрегантов – 
АСК, дипиридамола и клопидогре-
ла (19).

НЕПРЯМЫЕ 
АНТИКОАГУЛЯНТЫ – 

ПРОФИЛАКТИКА 
КАРДИОЭМБОЛИЧЕСКОГО 

ИНСУЛЬТА
Необходимым способом как 

первичной, так и вторичной про-
филактики ИИ у ряда больных 
является применение непрямых 
антикоагулянтов. Наиболее широ-
ко с этой целью используются про-
изводные кумарина (Варфарин), 
обладающие несомненными пре-
имуществами фармакокинетики, 
в частности обеспечения стабиль-
ного уровня антикоагуляции. Вы-
сокая эффективность Варфарина 
и предсказуемость оказываемого 
им эффекта позволяют сегодня 
рассматривать его в качестве зо-
лотого стандарта непрямого анти-
коагулянта (20, 21).

Показанием для назначения Вар-
фарина в неврологической клинике 
является предупреждение кардио-
эмболического инсульта у больных 
с мерцательной аритмией, тромбах 
в полостях сердца, дисфункцией 
левого желудочка, застойной сер-
дечной недостаточностью. Риск 
развития эмболических осложне-
ний (в том числе церебральных) 

возрастает при сочетании указан-
ных факторов, а также у больных, 
уже перенесших симптомные цере-
бральные кардиогенные эмболии, 
при наличии сопутствующих арте-
риальной гипертензии, сахарного 
диабета 2 типа. 

Определение необходимости 
применения непрямых антикоа-
гулянтов достигается стратифика-
цией степени риска, в частности с 
применением шкалы CHADS2, по-
зволяющей произвести решение 
вопроса о назначении непрямых 
антикоагулянтов непосредственно 
у постели больного (22). Абсолют-
ное снижение риска ИИ при при-
менении Варфарина составляет 
31 случай на 1000 человек в год, 
при том, что относительный риск 
уменьшается на 68%.

Применение Варфарина прово-
дится под контролем междуна-
родного нормализованного отно-
шения (МНО), значения которого 
должны находиться в пределах 2,0-
3,0. Достижение этого уровня МНО, 
с одной стороны, обеспечивает вы-
раженный защитный эффект в отно-
шении риска развития эмболий, а с 
другой – отличается низким риском 
геморрагических осложнений. При 
правильном отборе пациентов и 
адекватном контроле МНО вероят-
ность развития тяжелых кровотече-
ний составляет 1,3% в год (23).

Проведение терапии Варфарином 
у больных, перенесших ИИ, имеет 
ряд существенных особенностей. 
Так, вследствие имеющихся двига-
тельных нарушений (парезы, атак-
сия) значительная часть пациентов, 
перенесших инсульт (в первую оче-
редь кардиоэмболический), не в со-
стоянии самостоятельно посещать 
медицинские учреждения с целью 
определения уровня МНО, что мо-

жет привести к неконтролируемо-
му приему препарата и повышению 
риска развития побочных эффек-
тов. Риск передозировки антикоа-
гулянтов существует у больных с 
когнитивными расстройствами, 
нарушением памяти, поэтому при 
невозможности контроля режима 
приема препарата у таких паци-
ентов со стороны медицинского 
персонала или оказывающих уход 
родственников потенциальный 
риск окажется значительно пере-
вешивающим возможную пользу 
лечения.

Если необходимость применения 
Варфарина у больных с риском 
кардиоэмболического ИИ доказа-
на убедительно, применение его 
с целью вторичной профилактики 
ИИ у пациентов со стенозирующим 
поражением магистральных и вну-
тричерепных артерий (исследова-
ние WASID) представляется неце-
лесообразным. Отсутствие в этой 
ситуации значимого защитного эф-
фекта при нарастании риска гемор-
рагических осложнений исключает 
необходимость такого лечебного 
направления.

При невозможности применения 
Варфарина, обусловленной не-
переносимостью препарата, вы-
соким риском кровотечений и пр., 
могут использоваться антиагре-
ганты, однако, как свидетельству-
ют результаты серии проведенных 
исследований, профилактический 
эффект антиагрегантов в этой си-
туации существенно ниже, чем при 
применении непрямых антикоа-
гулянтов. Одновременное назна-
чение антиагрегантов и непрямых 
антикоагулянтов возможно только 
у отдельных пациентов в связи с 
высоким риском геморрагических 
осложнений.

ПРОБЛЕМА ПРИВЕРЖЕННОСТИ 
ПАЦИЕНТОВ К ЛЕЧЕНИЮ 

Широкое применение антитром-
боцитарной терапии с целью вто-
ричной профилактики ИИ сдержи-
вается низкой приверженностью 
больных к систематическому лече-
нию. В значительной степени это 
связано с недостаточной мотиваци-
ей устранения факторов сердечно-
сосудистого риска, отсутствием 
правильного понимания необходи-
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мости систематического лечения, 
наличием неверных представле-
ний о существующих опасностях 
терапии.

Результаты наблюдения двух-
летнего наблюдения за группой из 
3796 больных, перенесших ТИА или 
ИИ и имеющих показания к приме-
нению антитромбоцитарных препа-
ратов, показали, что 689 пациентов 
(18%) самостоятельно прекратили 
прием препарата, причем практи-
чески половина из прекративших 
лечение сделала это без веских на 
то медицинских оснований (24). Ин-
тересно, что значительно большая 
приверженность больных к про-
должению лечения была установле-
на в проспективном исследовании, 
проведенным Германским Банком 
Данных Инсульта, в которое было 
включено 3420 больных, проходив-
ших курс лечения в специализи-
рованных сосудистых отделениях 
по поводу ИИ. Оказалось, что 96% 
больных через год после выписки 
из стационара продолжают при-
держиваться проведения по мень-

шей мере одного из направлений 
вторичной профилактики ИИ с при-
менением антитромбоцитарных 
препаратов. 

Причины низкой привержен-
ности к проведению системати-
ческой антитромбоцитарной (как 
и любой другой) терапии раз-
нообразны и включают низкую 
медико-санитарную грамотность 
населения, недостаточную инфор-
мированность пациентов о преи-
муществах продолжения лечения, 
желание избежать расходов на 
приобретение лекарственных пре-
паратов и пр. Отказ от лечения, 
нарушения режима приема лекар-
ственных препаратов могут быть 
обусловлены необходимостью од-
новременного приема нескольких 
препаратов, большой кратностью 
приема в течение суток лекар-
ственных средств. Зачастую непри-
ятные субъективные ощущения, в 
частности изжога, тошнота, боль в 
эпигастрии, наблюдающиеся при 
приеме антиагрегантов, расцени-
ваются пациентами как признаки 

тяжелого осложнения лечения, 
вызывая отказ от продолжения ле-
чения. С низкой приверженностью 
к лечению ассоциированы возраст 
старше 65 лет, исходно низкий об-
разовательный уровень, когни-
тивное снижение, обусловленное 
перенесенным ИИ или другими 
причинами. 

Конечная эффективность про-
водимого профилактического ле-
чения во многом обусловлена на-
личием контакта между лечащим 
врачом и пациентом или его близ-
кими, если сам больной имеет ког-
нитивные, депрессивные или вы-
раженные двигательные расстрой-
ства. Повышению приверженности 
к лечению могут способствовать 
применение препаратов пролон-
гированного действия, комбиниро-
ванных средств, не требующих мно-
гократного приема в течение суток. 
Целесообразно применение анти-
тромбоцитарных средств, оказы-
вающих минимальное воздействие 
на слизистую желудка, в частности, 
содержащих гидроксид магния.
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