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Проаналiзовано результати вивчення клiнiчної ефективностi клопiдогрелю i аспiгрелю
у 25 хворих з уперше виниклою i 46 хворих з прогресуючою стенокардiєю, у яких виявлено
порушення жирнокислотного спектра фосфолiпiдiв мембран тромбоцитiв. Результати
дослiдження показали, що комбiнацiя клопiдогрелю з аспiрином (аспiгрелю) у базиснiй
терапiї хворих з двома клiнiчними варiантами нестабiльної стенокардiї є бiльш ефек-
тивною порiвняно з базисною терапiєю, яка включала клопiдогрель, про що свiдчить
позитивна динамiка змiн бiльшої кiлькостi жирних кислот.

На сьогоднi доведено, що багатьом категорiям людей iз серцево-судинними захворювання-
ми високого ризику показана тривала антиагрегантна терапiя у виглядi комбiнацiї двох
препаратiв з рiзними механiзмами дiї [1–3]. До теперiшнього часу найбiльш переконли-
вою доказовою базою є комбiнацiя ацетилсалiцилової кислоти i клопiдогрелю. Цiлий ряд
великих рандомiзованих дослiджень продемонстрував, що застосування такої комбiнацiї
у хворих з гострим коронарним синдромом бiльш ефективно, нiж монотерапiя аспiри-
ном, клопiдогрелем або будь-яким iншим антиагрегантом, зменшує ризик iшемiчних подiй
при вiдноснiй безпецi (CURE, CREDO, CHARISMA, CLARITY-TIMI 28, COMMIT/CCS-2)
[6–10].

Матерiал i методи дослiдження. Обстежено 71 хворого: 25 хворих на уперше ви-
никлу стенокардiю (УВС) (I гр.) i 46 хворих на прогресуючу стенокардiю (ПрС) (II гр.).
Контрольну групу (КГ) склали 22 здоровi особи. Дiагноз нестабiльної стенокардiї (НС)
встановлювали на пiдставi Наказу МОЗ № 436 вiд 03.07. 2006 р. (Протокол надання медич-
ної допомоги хворим iз гострим коронарним синдромом без елевацiї ST (iнфаркт мiокарда
без зубця Q i нестабiльна стенокардiя). Код МКХ 10: I20–I22. В обстеження не включа-
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ли хворих iз серцевою недостатнiстю IIБ та III стадiї, миготливою аритмiєю, супутнiми
захворюваннями в стадiї декомпенсацiї, онкологiчними захворюваннями, захворюваннями
опорно-рухового апарату.

Хворi отримували базисне антиангiнальне лiкування, яке включало антиагрегантну те-
рапiю. Бiльша частина хворих приймала 75 мг аспiгрелю (14 з УВС i 29 з ПрС), а менша
частина хворих при наявностi протипоказань приймала клопiдогрель (11 з УВС i 17 з ПрС).
Обстеження дослiджуваних осiб проводилося у першi 2–3 днi перебування в стацiонарi i че-
рез 21–22 днi пiсля проведеного лiкування.

Як об’єкт дослiдження використовували тромбоцити плазми кровi. Газохроматогра-
фiчний аналiз жирнокислотного спектра (ЖКС) фосфолiпiдiв (ФЛ) мембран тромбоци-
тiв здiйснювали за допомогою газового хроматоргафа “Цвєт–500” з йонiзацiйним детекто-
ром в iзометричному режимi. Iдентифiкували такi ЖК: С14 : 0 — мiристинова кислота,
С15 : 0 — пентадеканова кислота, С16 : 0 — пальмiтинова кислота, С17 : 0 — маргаринова
кислота, С18 : 0 — стеаринова кислота, С18 : 1 — олеїнова кислота, С18 : 2 — лiнолева
кислота, С18 : 3 — лiноленова кислота, С20 : 4 — арахiдонова кислота. З них мiристинова,
пентадеканова, маргаринова, пальмiтинова, стеаринова — насиченi жирнi кислоти (НЖК),
олеїнова — ненасичена жирна кислота (ННЖК), лiнолева, лiноленова, арахiдонова — по-
лiненасиченi жирнi кислоти (ПНЖК).

Результати та їх обговорення. У попереднiх роботах було виявлено достовiрну рiзни-
цю за вiдносним вмiстом окремих жирних кислот (ЖК) в ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв
у хворих на стабiльну стенокардiю НС [4]. Подальшi обстеження показали, що ЖКС ФЛ
мембран тромбоцитiв у хворих на УВС та ПрС також достовiрно вiдрiзняються за окре-
мими ЖК [5]. Отже, доцiльно порiвняти вплив клопiдогрелю i аспiгрелю на ЖКС ФЛ
мембран тромбоцитiв у хворих на УВС i ПрС.

Пiсля базисної терапiї, яка включала клопiдогрель, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв
у хворих на УВС достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК. Виявлено достовiрне зменшення
вiдносного вмiсту мiрiстинової ЖК (С14 : 0) на 39,9%, пентадеканової ЖК (С15 : 0) —
на 50%, лiнолевої ЖК (С18 : 2) — на 55,5%. За рахунок лiнолевої ЖК (С18 : 2) вiдносний
вмiст суми ННЖК пiсля лiкування також достовiрно зменшився на 17,4%. Пiсля лiкування
достовiрно збiльшився вiдносний вмiст наступних ЖК у ФЛ мембран тромбоцитiв хворих
на УВС: пальмiтинової ЖК (С16 : 0) — на 40,8%, стеаринової ЖК (С18 : 0) — на 66,7%,
олеїнової ЖК (С18 : 1) — на 32,3%. За рахунок пальмiтинової (С16 : 0) i стеаринової
(С18 : 0) ЖК пiсля лiкування достовiрно збiльшився вiдносний вмiст суми НЖК на 24,3%.
Результати наведено в табл. 1.

Необхiдно вiдзначити, що пiсля лiкування, яке вкючало клопiдогрель, у хворих на УВС
у ФЛ мембран тромбоцитiв нормалiзувався вiдносний вмiст тiльки трьох ЖК: пальмiтино-
вої (С16 : 0), олеїнової (С18 : 1) i лiнолевої (С18 : 2).

Таким чином, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв у хворих на УВС пiсля базисного лiкуван-
ня, яке влючало клопiдогрель, достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК порiвняно з показни-
ками до лiкування. Проте вмiст тiльки трьох ЖК нормалiзувався (пальмiтинової (С16 : 0),
олеїнової (С18 : 1) i лiнолевої С18 : 2)). Нормалiзацiя вiдносного вмiсту НЖК може свiд-
чити про стабiлiзацiю мембран тромбоцитiв, зменшення їх проникностi. Але, оскiльки не
нормалiзується вiдносний вмiст лiноленової (С18 : 2) i арахiдонової (С20 : 4) ПНЖК, то це
може свiдчити про те, що запальний процес залишається.

Пiсля базисного лiкування, яке включало аспiгрель, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв
у хворих на УВС достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК. Достовiрно зменшився вiдносний
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вмiст таких ЖК: мiрiстинової (С14 : 0) — на 66,7%, лiнолевої (С18 : 2) — на 60,1%, лi-
ноленової (С18 : 3) — на 40,6%. Пiсля лiкування в ФЛ мембран тромбоцитiв не виявлено
пентодеканової (С15 : 0) i маргаринової (С17 : 0) НЖК. Достовiрно збiльшився вiдносний
вмiст таких ЖК: пальмiтинової (С16 : 0) — на 41,9%, стеаринової (С18 : 0) — на 82,6%,
олеїнової (С18 : 1) — на 33%. За рахунок пальмiтинової (С16 : 0) i стеаринової (С18 : 0)
ЖК пiсля лiкування в ФЛ мембран тромбоцитiв хворих на УВС достовiрно збiльшився вiд-
носний вмiст суми НЖК на 30,2%, а за рахунок лiнолевої (С18 : 2) i лiноленової (С18 : 3)
ЖК достовiрно зменшився вiдносний вмiст суми ННЖ на 23,8%.

Зауважимо, що пiсля лiкування, яке включало аспiгрель, у ФЛ мембран тромбоцитiв
хворих на УВС нормалiзується вiдносний вмiст пальмiтинової (С16 : 0), олеїнової (С18 : 1),
лiнолевої (С18 : 2) i арахiдонової (С20 : 4) ЖК. За рахунок нормалiзацiї вiдносного вмiс-
ту пальмiтинової (С16 : 0) i стеаринової (С18 : 0) ЖК нормалiзувався вiдносний вмiст
суми НЖК, а за рахунок нормалiзацiї вiдносного вмiсту лiнолевої (С18 : 2) i арахiдонової
(С20 : 4) ЖК нормалiзувався вiдносний вмiст суми ННЖК.

Таким чином, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв у хворих на УВС пiсля базисного лiкуван-
ня, яке включало аспiгрель, достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК порiвняно з показниками
до лiкування. Нормалiзувався вiдносний вмiст пальмiтинової (С16 : 0), олеїнової (С18 : 1),
лiнолевої (С18 : 2) i арахiдонової ЖК (С20 : 40), а також вiдносний вмiст суми НЖК
i ННЖК. Звертає на себе увагу те, що пiсля лiкування в ФЛ мембран тромбоцитiв зни-
кає пентадеканова (С15 : 0) i маргаринова (С17 : 0) НЖК. Цi змiни можуть свiдчити про
стабiлiзацiєю мембран тромбоцитiв, зменшення їх проникностi. Нормалiзацiя вiдносного
вмiсту лiноленової (С18 : 3) i арахiдонової (С20 : 0) ПНЖК може свiдчити про припинення
процесiв запалення, альтерацiї.

Пiсля базисної терапiї, яка включала клопiдогрель, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв
у хворих на ПрС достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК. Виявлено достовiрне зменшення
вiдносного вмiсту мiрiстинової ЖК (С14 : 0) на 45%, пентадеканової ЖК (С15 : 0) —
на 48,6%, лiнолевої ЖК (С18 : 2) — на 46,5%. За рахунок лiнолевої ЖК (С18 : 2) вiдносний
вмiст суми ННЖК пiсля лiкування також достовiрно зменшився на 11,5, а вмiст суми
ПНЖК — на 14,9%.

Пiсля лiкування достовiрно збiльшився вiдносний вмiст таких ЖК у ФЛ мембран тром-
боцитiв хворих на ПрС: пальмiтинової ЖК (С16 : 0) — на 32,7, стеаринової (С18 : 0) —

Таблиця 1. Динамiка ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв у хворих на УВС пiсля лiкування з включенням
клопiдогрелю або аспiгрелю порiвняно з КГ, % (M ±m)

ЖК КГ (I) УВС (II)
УВС. Клопiдорель

(III)
УВС. Аспiгрель

(IУ) РII-III РII-IУ РI-III РI-IУ

С14 : 0 — 10,8± 1,0 6,5± 0,9 3,6± 0,5 <0,01 <0,01 — —
С15 : 0 — 4,6± 0,3 2,3± 0,1 — <0,05 — — —
С16 : 0 27,1 ± 1,1 15,4± 1,0 26,0 ± 1,95 26,5± 1,86 <0,01 <0,01 >0,05 >0,05
С17 : 0 — 1,1± 0,2 1,3± 0,3 — >0,05 — — —
С18 : 0 25,5 ± 1,2 3,6± 0,3 10,8 ± 1,4 20,7± 1,5 <0,01 <0,01 <0,01 <0,05
С18 : 1 20,2 ± 0,5 12,8± 1,1 18,9 ± 0,9 19,1± 0,6 <0,01 <0,01 >0,05 >0,05
С18 : 2 10,1 ± 1,7 29,2± 1,3 12,99 ± 1,6 11,67 ± 1,7 <0,01 <0,01 >0,05 >0,05
С18 : 3 — 3,2± 0,3 2,8± 0,2 1,9± 0,1 <0,05 <0,05 — —
С20 : 4 16,5 ± 1,4 19,3± 1,0 18,5 ± 1,1 17,7± 1,2 >0,05 <0,05 <0,05 >0,05
НЖК 52,6 ± 1,4 35,5± 1,4 46,9 ± 1,6 50,8± 1,2 <0,01 <0,01 <0,01 >0,05
ННЖК 47,4 ± 1,4 64,5± 1,5 53,28 ± 1,5 49,2± 1,5 <0,01 <0,01 <0,01 >0,05
ПНЖК 26,6 ± 1,6 35,1± 1,3 34,3 ± 1,4 31,27 ± 1,3 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
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на 58,3, олеїнової (С18 : 1) — на 31,3%. За рахунок пальмiтинової (С16 : 0) i сте-
аринової (С18 : 0) ЖК пiсля лiкування достовiрно збiльшився вiдносний вмiст суми
НЖК на 17,4%. Необхiдно вiдзначити, що пiсля лiкування, яке включало клопiдогрель,
у хворих на ПрС у ФЛ мембран тромбоцитiв нормалiзується вмiст тiльки олеїнової
(С18 : 1) ЖК.

Таким чином, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв у хворих на ПрС пiсля базисного лiку-
вання, яке влючало клопiдогрель, достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК порiвняно з пока-
зниками до лiкування. Проте вмiст тiльки однiєї ЖК нормалiзувався — олеїнової (С18 : 1).
Вiдсутнiсть нормалiзацiї вiдносного вмiсту пальмiтинової (С16 : 0), стеаринової (С18 : 0)
ЖК i присутнiсть мiрiстинової (С14 : 0), пентадеканової (С15 : 0) i маргаринової (С17 : 0)
НЖК може свiдчити про нестабiльнiсть мембран тромбоцитiв, їх пiдвищену проникнiсть.
Пiдвищений вiдносний вмiст лiноленової (С18 : 2), арахiдонової (С20 : 4) ПНЖК i наяв-
нiсть лiноленової (С18 : 3) ЖК може свiдчити про те, що запальний процес в мембранах
тромбоцитiв зберiгається. Результати наведено в табл. 2.

Пiсля базисного лiкування, яке включало аспiгрель, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв
у хворих на ПрС достовiрно змiнився за бiльшiстю ЖК. Достовiрно зменшився вiдносний
вмiст таких ЖК: мiрiстинової (С14 : 0) — на 83,9, лiнолевої (С18 : 2) — на 66,5, лiноленової
(С18 : 3) — на 40,6%. Пiсля лiкування у ФЛ мембран тромбоцитiв не виявлено пентодека-
нової (С15 : 0) i маргаринової (С17 : 0) НЖК.

Достовiрно збiльшився вiдносний вмiст таких ЖК: пальмiтинової (С16 : 0) — на 51,7,
стеаринової (С18 : 0) — на 77,8, олеїнової (С18 : 1) — на 29,8%. За рахунок пальмiтинової
(С16 : 0) i стеаринової (С18 : 0) ЖК пiсля лiкування у ФЛ мембран тромбоцитiв хво-
рих на ПрС нормалiзувався вiдносний вмiст суми НЖК, а за рахунок лiнолевої (С18 : 2)
i лiноленової (С18 : 3) ЖК — вiдносний вмiст суми ННЖ.

Зауважимо, що пiсля лiкування, яке включало аспiгрель у ФЛ мембран тромбоцитiв
хворих на ПрС, нормалiзується вiдносний вмiст пальмiтинової (С16 : 0), олеїнової (С18 : 1),
лiнолевої (С18 : 2) i арахiдонової (С20 : 4) ЖК. За рахунок нормалiзацiї вiдносного вмiс-
ту пальмiтинової (С16 : 0) i стеаринової (С18 : 0) ЖК нормалiзувався вiдносний вмiст
суми НЖК, а за рахунок нормалiзацiї вiдносного вмiсту лiнолевої (С18 : 2) i арахiдонової
(С20 : 4) ЖК — вiдносний вмiст суми ННЖК.

Таблиця 2. Динамiка ЖКС ФЛ мембран тромбоцитiв у хворих на ПрС пiсля лiкування з включенням
клопiдогрелю або аспiгрелем порiвняно з КГ, % (M ±m)

ЖК КГ (I) ПрС (II)
ПрС. Клопiдорель

(III)
ПрС. Аспiгрель

(IУ) РII-III РII-IУ РI-III РI-IУ

С14 : 0 — 11,8± 1,0 6,5± 0,7 1,9± 0,4 <0,01 <0,01 — —
С15 : 0 — 3,5± 0,5 1,8± 0,1 — <0,05 — — —
С16 : 0 27,1 ± 1,1 13,0± 1,0 19,3 ± 0,9 26,9± 1,3 <0,01 <0,01 <0,01 >0,05
С17 : 0 — 1,2± 0,3 1,2± 0,2 — >0,05 — — —
С18 : 0 25,5 ± 1,2 5,8± 0,6 13,9 ± 1,1 26,1± 1,4 <0,01 <0,01 <0,01 >0,05
С18 : 1 20,2 ± 0,5 13,2± 1,0 19,2 ± 1,3 18,8± 1,7 <0,01 <0,01 >0,05 >0,05
С18 : 2 10,1 ± 1,7 28,0± 1,5 15,4 ± 1,2 9,4± 1,2 <0,01 <0,01 <0,01 >0,05
С18 : 3 — 4,2± 0,3 2,5± 0,2 1,5± 0,3 <0,05 <0,05 — —
С20 : 4 16,5 ± 1,4 19,3± 1,0 18,2 ± 1,2 15,4± 1,2 >0,05 <0,05 <0,05 >0,05
НЖК 52,6 ± 1,4 35,3± 1,8 42,7 ± 1,3 54,9± 1,4 <0,01 <0,01 <0,01 >0,05
ННЖК 47,4 ± 1,4 64,7± 1,8 57,3 ± 1,7 45,1± 1,6 <0,01 <0,01 <0,01 <0,05
ПНЖК 26,6 ± 1,6 42,4± 1,6 33,2 ± 1,3 30,2± 1,4 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
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Таким чином, при лiкуваннi хворих на УВС i ПрС iз застосуванням аспiгрелю вияв-
лено позитивну динамiку i нормалiзацiю бiльшої кiлькостi показникiв ЖКС ФЛ мембран
тромбоцитiв, що свiдчить про бiльш ефективний вплив поєднання антиагреганної терапiї
з рiзними механiзмами дiї на розвиток патофiзiологiчних процесiв i на позитивний розви-
ток захворювання в цiлому.

Отже, можна зробити такi висновки.
У хворих на уперше виниклу стенокардiю пiсля базисного лiкування, яке включало

аспiгрель, порiвняно з лiкуванням, що включало клопiдогрель, спостерiгається позитив-
на динамiка змiн i нормалiзацiя бiльшої кiлькостi жирних кислот фосфолiпiдiв мембран
тромбоцитiв.

У хворих на прогресуючу стенокардiю пiсля базисного лiкування, яке включало аспi-
грель, порiвняно з лiкуванням, що включало клопiдогрель, спостерiгається позитивна ди-
намiка змiн i нормалiзацiя бiльшої кiлькостi жирних кислот фосфолiпiдiв мембран тром-
боцитiв.

Змiни жирнокислотного спектра фосфолiпiдiв мембран тромбоцитiв пiсля лiкування
у хворих з рiзними клiнiчними варiантами нестабiльної стенокардiї свiдчать про перевагу
застосування аспiгрелю порiвняно з клопiдогрелем.
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Т. В. Завальская

Сравнение эффективности антиагрегантной терапии у больных
с впервые возникшей и прогрессирующей стенокардией по влиянию
на жирнокислотный спектр фосфолипидов мембран тромбоцитов

Проанализированы результаты изучения клинической эффективности клопидогреля и аспи-
греля у 25 больных с впервые возникшей и 46 больных с прогрессирующей стенокардией,
у которых выявлены нарушения жирнокислотного спектра фосфолипидов мембран тром-
боцитов. Результаты исследования показали, что комбинация клопидогреля с аспирином
(аспигрель) в базисной терапии больных с двумя клиническими вариантами нестабильной
стенокардии является более эффективно по сравнению с базисной терапией, которая вклю-
чала клопидогрель, о чем свидетельствует положительная динамика изменений большего
количества жирних кислот.

T.V. Zavalska

Comparison of the efficiency of antiaggregative therapy in patients with
first arisen and progressive angina pectoris to influence the fatty acid
spectrum of platelet membrane phospholipids

The study involved 71 patients: 25 patients with first arisen angina pectoris (FAAP) and 46 patients
with progressive angina pectoris (PAP) (II group). Patients received basic antianginal treatment,
which included antiplatelet therapy. Most of the patients took aspihrel (FAAP 14 and 29 of the
PAP), and a smaller proportion of patients in the presence of contraindications took clopidogrel
(FAAP 11 and 17 of the PAP). The fatty acid spectrum of phospholipids in the platelet membranes
was studied. The examination of patients was conducted in the first 2–3 days of hospital stay
and after 21–22 days after treatment. The results showed that the treatment of FAAP and PAP
patients using aspigrel as compared with clopidogrel found a positive trend of the platelet membrane
performance.
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