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Современная лекарственная терапия при ишеми�
ческой болезни сердца (ИБС) предполагает актив�
ное воздействие на главные патогенетические ме�
ханизмы развития и прогрессирования заболева�
ния. Результаты многочисленных эксперименталь�
ных, патоморфологических и клинических иссле�
дований убедительно продемонстрировали, что в
основе прогрессирования атеросклероза и возник�
новения его наиболее тяжких осложнений лежит
общий анатомический субстрат в виде поврежден�
ной атеросклеротической бляшки с разрывами ее
поверхности и формированием внутрисосудистого
тромбоза (атеротромбоз) [2, 3, 9]. Образующийся
тромб при определенных условиях может быстро
изменить просвет артерии, вплоть до полной ее ок�
клюзии, и стать причиной острой коронарной не�
достаточности, ишемического инсульта, наруше�
ния мезентериального кровообращения или крити�
ческой ишемии конечности. Тромбоциты первыми
реагируют на разрыв атеросклеротической бляш�
ки целым комплексом реакций, способствующих
формированию артериального тромба [10]. Имен�
но поэтому назначение антиагрегантов позволяет
предупредить весь коагуляционный каскад. Одна�
ко в последнее время появились работы, свиде�
тельствующие о вариабельности ответа на антит�
ромбоцитарные препараты. Причем наибольшей
критике в этой связи подвергся самый назначае�
мый препарат — «Аспирин», давший начало назва�
нию этой проблемы — аспиринорезистентность.
Сегодня механизмы развития аспиринорезистен�
тности и возможные пути ее преодоления вызыва�
ет активную дискуссию [11, 12].

Особый интерес в этой связи вызывает возмож�
ное влияние на эффективность антитромбоцитар�
ной терапии еще одной составляющей современ�
ной терапии пациентов с сердечно�сосудистыми
заболеваниями — статинов [1]. Снижение коли�
чества осложнений и смертности от коронарной
патологии при использовании статинов доказано
как при первичной профилактике (WOSCOPS,
AFCAPS, ALLHAT�LLT, ASCOT�LLA, Cards, 4D), так
и при вторичной (4S, CARE, LIPID, YPS, IDEAL,
TNT). Положительные результаты не всегда мож�

но объяснить лишь гиполипидемической актив�
ностью статинов. Их плейотропные свойства раз�
нообразны и клинически столь значимы, что дали
авторам основание в ведущих мировых медицин�
ских журналах и программных выступлениях наз�
вать статины «новым аспирином». Таким образом,
проблема взаимного влияния антитромбоцитар�
ной и гиполипидемической терапии достаточно
интересна и актуальна.

Цель работы — оценка влияния симвастатина
(«Вазилип», КРКА) на эффективность антитромбо�
цитарной терапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В исследование включено 60 пациентов, нахо�

дившихся на лечении в отделении ИБС ГУ «Ин�
ститут терапии имени Л.Т. Малой АМН Украины»
с диагнозом стабильной стенокардии напряжения
(ССН) II�III функционального класса, в возрасте от
38 до 74 лет, средний возраст — (56,1   ±   5,1) года.
Всем пациентам была назначена базовая терапия с
использованием бисопролола (5—15 мг/сут), «Аспи�
рина» (75—100 мг/сут), эналаприла (10—40 мг/сут),
симвастатина (20 мг/сут), с добавлением при необ�
ходимости изосорбида динитрата в суточном дози�
ровании 30—80 мг.

Период наблюдения пациентов обеих групп сос�
тавил 90 дней, обследование проводили на 1�й и
90�й день лечения.

Агрегационную способность тромбоцитов изу�
чали турбидиметрическим методом. Оценивали
следующие показатели: суммирующий индекс аг�
регации тромбоцитов (СИАТ) по формуле Howard
et al. в модификации В.Г. Лычёва [7], скорость аг�
регации (СА), время агрегации (t, в минутах). В ка�
честве индуктора агрегации использовали адрена�
лин в конечной концентрации 2,5 мкг/мл. У части
больных изучали особенности морфологических
характеристик реактивности кровяных пластинок
при помощи люминесцентной микроскопии [6].
Чувствительность к АСК определяли в соответ�
ствии с разработанной методикой (патент Украи�
ны UA № 11852 U) [5]. Одновременно осущес�
твляли забор крови для определения показателей
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липидного обмена. Статистическую обработку
данных проводили с помощью пакета программ
Statistiсa 6.0 (Stat Soft, США). Статистически зна�
чимыми считали значения p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ полученных результатов показал исход�

ное повышение индекса суммарного индекса агре�
гации тромбоцитов (СИАТ) как при АДФ, так и
при адреналининдуцированной агрегации тромбо�
цитов по сравнению с контрольной группой. Так,
у больных со ССН этот показатель составил
(61,2 ± 2,6) %, что на 20,4 % выше, чем в контроль�
ной группе (p < 0,05). В отношении адреналининду�
цированной агрегации прослеживались анало�
гичные тенденции: СИАТ достоверно увеличился на
15,4 % (p < 0,05).

Эти данные согласуются с известными работами
об участии повышения функциональной актив�
ности тромбоцитов в тромботическом потенциале
при ИБС. Кроме того, примерно равная степень
повышения СИАТ, индуцированного АДФ и адре�
налином у больных со ССН, говорит об относи�
тельной адекватно подобранной (сопоставимой)
дозе выбранных индукторов для анализа процесса
агрегации. Это обстоятельство, в свою очередь,
свидетельствует о возможности сравнительной
оценки влияния антиагрегантов на СИАТ, вызван�
ного указанными индукторами.

При повторном обследовании через 3 мес 
установлено, что часть больных (19 человек) не
принимали симвастатин. Таким образом, ретро�
спективно пациенты были распределены на две
группы: 1�я группа — принимавшие симвастатин
(41 человек) и 2�я — не принимавшие симвастатин
(19 человек).

Следует отметить, что среди факторов, сущес�
твенно влияющих на эффективность антитромбо�
цитарной терапии, большое значение имеет состо�
яние липидного обмена. Так, на фоне применения
симвастатина во второй группе отмечалась сущес�
твенная динамика атерогенных фракций холесте�
рина (табл. 1).

Согласно полученным данным, к моменту окон�
чания периода наблюдения на 90�й день терапии
симвастатином отмечено снижение уровня ОХС на
27,4 %, а ХС ЛПНП на — 34,1 %. Кроме этого, повы�
шение ХС ЛПВП на 9 % и снижение уровня ТГ на
19,4 % (p < 0,05). При этом в I группе достоверной
динамики показателей липидного обмена не было.

Известно, что при дислипидемии увеличивается
чувствительность тромбоцитов к индукторам агре�
гации и повышается их секреторная активность.
Тромбоциты являются важным звеном участия
форменных элементов крови в процессе атероге�
неза, и их функции нарушаются даже у практи�
чески здоровых людей при наличии факторов рис�
ка. Лечение способствовало улучшению гемоста�
зиологических показателей у больных обеих
групп, при этом в группе симвастатина существен�
но изменился комплекс показателей, характеризу�
ющих агрегационную способность тромбоцитов,
что привело к снижению активности тромбоци�
тарного гемостаза (табл. 2).

Полученные результаты свидетельствуют о бла�
готворном влиянии терапии на первичный гемос�
таз: уменьшилась степень и скорость индуциро�
ванной агрегации, при этом более выраженные
изменения отмечены в группе больных, принимав�
ших симвастатин.

Кроме того, симвастатин уменьшал спонтанную
агрегацию тромбоцитов, что, по всей видимости,

Таблица 2. Показатели агрегации тромбоцитов у больных ИБС до и после лечения

Примечание. Достоверность изменений относительно показателя до лечения: # p < 0,05; * p < 0,01.

Таблица 1. Показатели липидного обмена до и после лечения, ммоль/л

Примечание. Достоверность изменений относительно показателя до лечения: # p < 0,05; * p < 0,01.

Показатель
13я группа (n = 19) 23я группа (n = 41)

До лечения После лечения До лечения После лечения

Время агрегации, мин 5,3 ± 0,5 4,9 ± 0,6 5,4 ± 0,2 5,0 ± 0,3

Скорость агрегации, %/мин 0,06 ± 0,01 0,05 ± 0,01 0,07 ± 0,01 0,04 ± 0,01#

Степень агрегации, % 60,4 ± 4,1 52,8 ± 3,8# 61,7 ± 3,9 51,4 ± 2,9*

Индекс дезагрегации, % 14,4 ± 2,9 18,3 ± 1,4 12,8 ± 4,6 22,2 ± 3,4* 

Показатель
13я группа (n = 19) 23я группа (n = 41)

До лечения После лечения До лечения После лечения

ОХС 6,45 ± 0,81 6,02 ± 0,76 6,49 ± 0,61 4,71 ± 0,23*

ХС ЛПОНП 1,02 ± 0,55 1,12 ± 0,32 1,02 ± 0,45 0,83 ± 0,38

ХС ЛПНП 3,78 ± 0,44 3,54 ± 0,68 3,84 ± 0,29 2,53 ± 0,18*

ХС ЛПВП 0,98 ± 0,22 1,12 ± 0,28 0,93 ± 0,21 1,02 ± 0,09#

ТГ 2,12 ± 0,87 2,08 ± 0,43 2,23 ± 0,77 1,79 ± 0,12#
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реализовывалось через снижение содержания хо�
лестерина в мембранах тромбоцитов и повышение
фермента NO�синтетазы.

Следует отметить, что снижение СИАТ в резуль�
тате лечения наблюдалось как в первой, так и во
второй группе и составило 19,6 и 27,5 % соответ�
ственно (табл. 3).

Таким образом, полученные результаты свиде�
тельствуют о снижении активности первичного
гемостаза в результате лечения, причем более вы�
раженная динамика в группе больных, которые
принимали статины. Это подтверждается данными
оценки морфофункционального состояния тром�
боцитов. На 90�й день терапии процент функцио�
нально полноценных клеток — дискоцитов — в
группе симвастатина увеличился с (60,4 ± 1,6) до
(72,5 ± 2,9) % за счет снижения уровня активиро�
ванных, дегранулировавших, агрегировавших
форм и мегатромбоцитов, наиболее выраженные
изменения — в группе симвастатина (табл. 4).

Таким образом, полученные данные свидетель�
ствуют в целом о положительных сдвигах тромбоци�
тарного звена гемостаза под воздействием симваста�
тина за счет уменьшения удельного количества акти�
вированных тромбоцитов в сосудистом русле, а так�
же скорости агрегации. Это согласуется с известны�
ми данными о совокупности гиполипидемических и
антиагрегационных эффектов симвастатина.

При оценке адреналининдуцированной агрега�
ции тромбоцитов и чувствительности к «Аспирину»
мы учитывали возможную связь дислипидемии и
вышеупомянутых показателей. Так, логически бы�
ло бы предположить, что добавление к терапии ста�
тинов может влиять на аспиринорезистентность.

Данных об эффективности применения стати�
нов для повышения чувствительности к «Аспири�
ну» в мировой литературе мы не встречали.

Единой точки зрения об антиагрегационном дей�
ствии статинов вообще нет. Взгляды разных авто�
ров противоречивы. Так, Е.П. Панченко и соавто�
ры показали, что добавление 20—40 мг флюваста�
тина к «Аспирину» не усиливает антиагрегацион�
ного действия «Аспирина» [8]. В то же время
Н.А. Грацианский доказал, что добавление боль�
ших доз аторвастатина при другой форме ИБС —
остром коронарном синдроме, способствовало
снижению спонтанной агрегации без влияния на
АДФ�индуцированную агрегацию [4].

Полученные результаты показали, что в конце
трехмесячного лечения симвастатином у пациентов
всех групп достоверно усиливался ответ на АСК.

Особенно убедительные результаты получены
при анализе количества аспиринрезистентных
больных в обеих группах на 90�е сутки (рисунок).

Оценка процентного соотношения аспиринрезис�
тентных и чувствительных к «Аспирину» больных в
динамике трехмесячного лечения показала, что
симвастатин способствует повышению чувстви�
тельности к дезагрегационному действию АСК.

В конце лечения в группе, пациенты которой
принимали симвастатин, количество резистентных
к АСК пациентов уменьшилось более чем в два ра�
за. И хотя положительная динамика наблюдалась и
у больных, которых лечили без добавления стати�
нов, результаты не были такими заметными.

Таким образом, установлено, что активность
тромбоцитарного гемостаза в динамике лечения

Таблица 3. Суммарный индекс агрегации 
тромбоцитов до и после лечения, % 

Примечание. Достоверность изменений относительно с
показателя до лечения: * p < 0,05.

Рисунок. Аспиринрезистентность пациентов 
в динамике лечения симвастатином

Группа До лечения После лечения

1�я (n = 19) 67,9 ± 5,2 54,6 ± 3,3*

2�я (n = 41) 65,1 ± 2,7 47,2 ± 4,2*

Показатель
13я группа (n = 19) 23я группа (n = 41)

До лечения После лечения До лечения После лечения

Дискоциты 59,3 ± 3,8 68,3 ± 1,9** 60,4 ± 1,6 72,5 ± 2,9**

Активированные 15,3 ± 1,1 14,2 ± 3,1 12,2 ± 1,9 9,1 ± 1,4*

Дегранулировавшие 10,9 ± 0,9 9,1 ± 0,4 10,7 ± 3,9 8,4 ± 1,1*

Агрегировавшие 12,2 ± 1,0 7,1 ± 1,2* 14,5 ± 1,0 6,9 ± 0,9**

М�тромбоциты 2,3 ± 0,2 1,2 ± 0,3 2,2 ± 0,3 1,1 ± 0,2 

Таблица 4. Качественный состав тромбоцитов до и после терапии, %

Примечание. Достоверность изменений с показателем до лечения: * p < 0,05; ** p < 0,01.
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симвастатином снижается как при нормолипиде�
мии, так и при дислипидемии. 

ВЫВОДЫ
Нарушения липидного обмена не только повы�

шают агрегационную активность тромбоцитов, но
и снижают эффективность антитромбоцитарной
терапии.

Симвастатин способствует повышению чувстви�
тельности к «Аспирину», особенно в случае нару�
шения липидного обмена.

Терапия с применением симвастатина приводит
к уменьшению агрегационной активности тромбо�
цитарного гемостаза за счет как нормализации ли�
пидного профиля, так и повышения чувствитель�
ности к АСК.
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ШЛЯХИ ПІДВИЩЕННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ АНТИТРОМБОЦИТАРНОЇ ТЕРАПІЇ
В.І. Волков, О.Е. Запровальна, В.В. Рябуха, Т.О. Ченчик

У статті показана доцільність додаткового призначення симвастатину хворим як з дисліпідемією, так і з нор�
моліпідемією з метою корекції основних факторів атерогенезу та підвищення чутливості до антитромбоци�
тарної терапії.

WAYS OF INCREASING OF ANTI3PLATELET THERAPY EFFICIENCY
V.I. Volkov, O.E. Zaprovalna, V.V. Ryabukha, T.O. Chenchik

This article shows the expediency of the additional simvastatin administration to both dislipidemic and normolipy�
demic patients with the purpose of correction of the main factors of atherogenesis and the increase of sensitivity to
antiplatelet therapy.


