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В России, как и в большинстве развитых стран мира, це-
ребральный инсульт занимает 2–3-е место среди при-

чин общей смертности (после заболеваний сердечно-сосу-
дистой системы и онкологических заболеваний). Кроме
того, инсульт – основная причина стойкой инвалидиза-
ции, так как более 10% лиц, перенесших инсульт, посто-
янно нуждаются в посторонней помощи и уходе [1].

Комплексная оценка экономических затрат на лечение
церебрального инсульта показала значительно меньшие
расходы на проведение профилактики данного заболева-
ния, чем требуемые суммы для лечения и медико-социаль-
ной реабилитации больных, перенесших ишемический ин-
сульт (ИИ), а также сопоставимо меньшие экономические
затраты на пенсионное обеспечение в связи с инвалидиза-
цией пациентов после перенесенного инсульта [2].

Роль первичной и вторичной профилактики ИИ
Система первичной и вторичной профилактики цереб-

роваскулярных нарушений основана на стратегии высоко-
го риска, которая определяется прежде всего значимыми и
корригирующими факторами риска развития острых на-
рушений мозгового кровообращения: артериальной ги-
пертензией (АГ), ишемической болезнью сердца, сахар-
ным диабетом, начальными проявлениями недостаточно-
сти кровообращения мозга, перемежающейся хромотой,
избыточной массой тела, наследственной отягощен-
ностью, психоэмоциональным напряжением, курением,
злоупотреблением алкоголем [2].

Первичная профилактика цереброваскулярных наруше-
ний включает контроль и коррекцию АГ, нарушения обме-

на липидов, применение антикоагулянтов непрямого дей-
ствия и антиагрегантов при расстройствах сердечного рит-
ма и транзиторных ишемических атаках (ТИА), использо-
вание психотропных средств.

Вторичная профилактика инсульта должна быть начата
через 24–48 ч с момента развития нарушения мозгового
кровообращения, на основании стратегии высокого риска
и выбора терапевтических подходов в соответствии с ха-
рактером перенесенного инсульта, опирающихся на дан-
ные мультицентровых рандомизированных исследований.

Задача предотвращения повторных церебральных ин-
сультов является не менее значимой, чем лечение данного
заболевания, однако этому направлению профилактики
ранее внимания практически не уделялось. Известно, что у
пациентов, выживших после церебрального инсульта, ве-
роятность развития повторного нарушения мозгового
кровообращения достигает 30%, что в 9 раз превышает та-
ковую в общей популяции; аналогичному риску подверже-
ны и лица, перенесшие ТИА в анамнезе [3, 4].

Ранняя госпитализация больных с церебральным ин-
сультом является одним из основополагающих факторов,
определяющих успех лечения. Результаты клинико-экспе-
риментальных исследований последних лет свидетель-
ствуют о необходимости проведения ранней (в пределах
«терапевтического окна») комбинированной патогенети-
ческой терапии ИИ, включающей реперфузию, базисное
лечение, направленное на поддержание всех жизненно
важных функций организма. Основными направлениями
базисной терапии в остром периоде инсульта являются:
коррекция нарушений дыхания и сердечно-сосудистой
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деятельности, нормализация кислотно-основного и осмо-
лярного гемостаза, водно-электролитного баланса, профи-
лактика и лечение внутричерепной гипертензии и отека
мозга, вегетативно-трофических расстройств и осложне-
ний острого мозгового инсульта [5].

Важно отметить, что терапия острого ИИ включает и
компоненты его вторичной профилактики. Особенно ак-
туальной вторичная профилактика становится со 2-й не-
дели заболевания, когда значительно нарастает риск по-
вторных сосудистых эпизодов. К числу наиболее значи-
мых профилактических мероприятий относится контроль
артериального давления (АД), глюкозы и липидов крови,
применение антиагрегантов [6].

Известно, что общий риск повторного нарушения моз-
гового кровообращения в первые 2 года после перенесен-
ного ИИ составляет от 4 до 14%, причем он выше в течение
первых нескольких недель и месяцев после заболевания. 
У 2–3% выживших после первого инсульта повторный ин-
сульт наступает в течение 30 дней, 10–16% – в первый год,
затем развиваются около 5% ИИ ежегодно, что в 15 раз вы-
ше, чем в общей популяции того же возраста и пола.

Частота повторного развития острого нарушения моз-
гового кровообращения в течение первого года различна
и зависит от разных клинических вариантов инфаркта
мозга: тотального в каротидном бассейне – 6%, частич-
ного – 17%, лакунарного – 9%, в вертебробазилярном
бассейне – 20%. При этом риск развития повторного ин-
сульта у пациентов с инфарктом мозга в каротидном бас-
сейне в анамнезе выше, чем у пациентов с инфарктом
мозга в вертебробазилярном бассейне. Самая низкая ча-
стота развития повторного церебрального инсульта от-
мечена у пациентов с лакунарным инфарктом в анамне-
зе. Данные результаты исследований доказывают высо-
кую актуальность вторичной профилактики повторных
нарушений мозгового кровообращения. Вторичная про-
филактика инсульта, безусловно, необходима больным,
перенесшим ТИА и первичный инсульт, после которого
уровень их повседневной активности сохранялся выше
80 баллов по шкале Бартела [2].

Стратегия вторичной профилактики инсульта
Стратегия вторичной профилактики инсульта опреде-

ляется значимыми и корригируемыми факторами риска
развития повторных нарушений мозгового кровообраще-
ния у каждого конкретного больного и включает:

• лечение АГ;
• антиагрегантную и антикоагулянтную терапию;
• коррекцию дислипидемии;
• хирургическое вмешательство на сосудах (при наличии

показаний).

Патогенетические механизмы развития
атеросклероза

Атероросклероз и атеротромбоз являются важными па-
тофизиологическими процессами, лежащими в основе
развития инсульта, инфаркта и заболеваний перифериче-
ских сосудов. Существует несколько факторов риска раз-
вития атеросклероза: курение, АГ, потребление большого
количество жиров с пищей, генетические факторы, веду-
щие к развитию сахарного диабета, гиперлипидемии и ги-
перкоагуляции.

Современные анализ патогенетических механизмов раз-
вития атеросклероза, лежащего в основе артериальной па-
тологии, привел к заключению, что атеросклеротический
процесс запускается «факторами воспаления» (интерлей-
кины-1, 3, основной фактор роста фибробластов), вызы-
вающими повреждение эндотелия от минимальных изме-
нений его морфологии до значимой дисфункции эндоте-
лиальных клеток, разрушения эндотелиальной оболочки
(c.Henrikson, 2017).

В перспективе дальний процесс приводит к высвобож-
дению факторов роста, влияющих на миграцию клеток
крови в интиму и пролиферацию гладких мышечных кле-
ток, которая играет ключевую роль в формировании фиб-
розной бляшки. Следовательно, борьба с атеротромбозом
как с одним из ключевых патофизиологических процессов
в основе развития церебрального инсульта является осно-
вой вторичной профилактики больных с острым наруше-
нием мозгового кровообращения. Повышение агрега-
ционной способности тромбоцитов у больных с ИИ не
ограничивается острейшим периодом заболевания, а со-
храняется в более поздние сроки, что обусловливает высо-
кий риск развития повторных нарушений мозгового кро-
вообращения.

Антиагрегантная терапия в целях вторичной
профилактики инсульта

В основе мероприятий, направленных на предотвраще-
ние повторного церебрального инсульта, лежит антиагре-
гантная терапия, эффективность которой доказана в муль-
тицентровых исследованиях (the antiplatelet trialists, the
Dutch trial, caSt, eSPS-1, eSPS-2 и др.). Большое количе-
ство научных исследований, посвященных данному направ-
лению, связаны с уточнением принципов выбора антиагре-
гантного препарата и оптимизации доз препаратов [7].

Клинические показания к применению
антиагрегантной терапии при ИИ

Клинические показания к применению антиагрегантной
терапии для лечения и профилактики церебрального ин-
сульта включают:

• ИИ в остром периоде;
• ТИА;
• атеросклеротическую энцефалопатию, особенно при

наличии стенозов магистральных артерий головы свы-
ше 50% просвета артерии, атеросклеротические бляш-
ки или данные об артерио-артериальной эмболии при
транскраниальной допплерографии;

• патологическую извитость брахиоцефальных и внут-
ричерепных артерий (по данным дуплексного сканиро-
вания магистральных артерий головы и магнитно-ре-
зонансной ангиографии);

• отсутствие признаков недостаточности мозгового кро-
вообращения при наличии других сосудистых заболе-
ваний: мерцательной аритмии, инфаркта миокарда,
атеросклероза нижних конечностей, диабетической ан-
гиопатии, особенно при их сочетании.

Наиболее достоверно решить вопрос о назначении анти-
агрегантной терапии можно после тщательного лабора-
торного исследования, включающего определение следую-
щих параметров гемостаза и реологических свойств крови:

• вязкости крови;
• величины гематокрита;
• количества тромбоцитов;
• активированного частичного тромбопластинового

времени;
• концентрации фибриногена;
• агрегации тромбоцитов с использованием индукторов;
• концентрации растворимых комплексов фибрин-мо-

номеров;
• общей фибринолитической активности.
Систематизированный обзор antiplatelet trialisis collab-

oration в 1998 г. дал четкие доказательства преимущества
антитромбоцитарной терапии. Было показано, что дли-
тельный прием антиагрегантных средств уменьшает риск
сосудистых серьезных эпизодов на 25%.

Исследования, оценивающие антитромбоцитарную те-
рапию у больных с отягощенным сосудистым анамнезом,
показали, что она уменьшает трехгодичный риск серьез-
ных осложнений от 22 до 18%, что эквивалетно избежа-
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нию 40 случаев повторных сосудистых эпизодов на 1 тыс.
леченых больных (В.И.Скворцова и соавт., 2006).

Наиболее широко применяемым антиагрегантом по-
прежнему является ацетилсалициловая кислота (АСК).
Однако ограниченную эффективность АСК можно объ-
яснить тем, что она ингибирует только один путь адгезии
и/или агрегации тромбоцитов. Число больных, не реаги-
рующих (non-responde) на лечение АСК, достигает
30–40%. Это определяет необходимость обязательного ла-
бораторного контроля при назначении АСК. Подавление
активности циклооксигеназы под влиянием АСК недоста-
точно для предупреждения агрегации тромбоцитов в тех
случаях, когда задействованы аденозинфосфат, взаимо-
действие фибрина с iib/iiia-рецепторами или тромбин.
Эта гипотеза послужила основой для разработки новых
антитромбоцитарных препаратов, имеющих другие меха-
низмы действия.

Внедрение в клиническую практику дипиридамола, от-
носящегося к производным пиримидина и обладающего
главным образом антиагрегантным и сосудистым действи-
ем, поставило вопрос о возможности его применения для
вторичной профилактики инсульта [8].

Фармакологическим эффектом дипиридамола является
антиагрегантное действие, а именно уменьшение агрега-
ции тромбоцитов, улучшение микроциркуляции, тормо-
жение процесса тромбообразования.

Сосудистые эффекты дипиридамола включают в себя:
понижение сопротивления венечных и мозговых сосудов
на уровне мелких ветвей и артериол, раскрытие нефунк-
ционирующих коллатералей, увеличение объемной скоро-
сти коронарного и церебрального кровотока, уменьшение
общего периферического сопротивления сосудов, сниже-
ние АД.

К дополнительным эффектам дипиридамола относят не-
которое венотоническое действие, что способствует нор-
мализации венозного оттока, умеренно выраженное поло-
жительное инотропное, иммуностимулирующее действие.

Указанные свойства дипиридамола делают его весьма
перспективным препаратом для профилактики ИИ.

Комбинированная антитромботическая терапия
Первое многоцентровое рандомизированное двойное

слепое плацебо-контролируемое европейское исследова-
ние the european Stroke Prevention Study (eSPS-1, 1987)
[9], посвященное оценке эффективности дипиридамола
и АСК для профилактики церебрального инсульта у
больных из группы риска, показало, что прием дипири-
дамола по 75 мг 3 раза в день в сочетании с АСК по 
330 мг 3 раза в день позволил снизить число повторных
ишемических поражений мозга на 38,1%. Однако иссле-
дование не дало ответа на вопрос об эффективности
каждого препарата в отдельности и оптимальных дозах
лекарственных средств. В результате этого было прове-
дено следующее масштабное мультицентровое исследо-
вание the european Stroke Prevention Study (eSPS-2, 1997,
2006), показавшее статистически значимое сокращение
риска повторного церебрального инсульта на 37% при
сочетанном приеме АСК с дипиридамолом по сравне-
нию с однокомпонентной схемой приема АСК (сокраще-
ние риска на 18%) [10].

Следует отметить, что сравнение эффективности дипи-
ридамола и АСК не показало каких-либо статистических
различий. Это дало основание рассматривать дипирида-
мол как эффективную альтернативу антиагрегантной тера-
пии для больных, которые не переносят АСК. В то же вре-
мя комбинированное лечение оказалось более эффектив-
ным, чем каждый препарат в отдельности, что подтвер-
ждает синергизм их действия [2, 11].

На кафедре фундаментальной и клинической невроло-
гии ФГБОУ ВО «РНИМУ им. Н.И.Пирогова» была про-

ведена диссертационная работа на тему применения ди-
пиридамола (препарата Курантил) для вторичной про-
филактики ИИ [7]. Впервые с этой целью были исполь-
зованы средние (150 мг/сут) и малые (75 мг/сут) дозы ди-
пиридамола и АСК. Было показано, что для вторичной
профилактики инсульта указанные дозировки так же эф-
фективны, как и высокие, эффективность которых дока-
зана в ранее проведенных мультицентровых исследова-
ниях.

Была изучена динамика спонтанной и аденозиндифос-
фатиндуцированной агрегации тромбоцитов при дли-
тельном применении различных доз дипиридамола и
комплекса дипиридамол + АСК с целью профилактики
развития повторных инсультов. Показано, что на 15-й
день после развития церебрального инсульта агрегация
тромбоцитов может быть как нормальной, так и изме-
ненной (низкой или высокой). Таким образом, выбор
схемы антитромбоцитарной терапии должен основы-
ваться на определении агрегации тромбоцитов до начала
курса лечения. У пациентов с исходно высокой агрегаци-
ей целесообразно применение комплекса дипиридамол +
АСК или умеренно высоких доз дипиридамола 
(375 мг/сут), с исходно нормальной или низкой агрега-
ционной способностью – малых доз дипиридамола 
(75 мг/сут). Установлено, что данный препарат обладает
не подавляющим, а модулирующим влиянием на агрега-
ции тромбоцитов: при исходно нормальной агрегацией
тромбоцитов – значимо не изменяя ее; при исходно вы-
сокой или низкой агрегации тромбоцитов – нормализуя
ее к 90-му дню.

Применение антикоагулянтов для профилактики
инсульта

Развитие ИИ вследствие тромбоэмболии из полостей
сердца является причиной каждого шестого инсульта.
Мерцательная аритмия считается главной причиной
тромбоэмболических инсультов [12], по частоте значи-
тельно превышающей встречаемость других факторов
(инфаркт миокарда, клапанные пороки). Риск повторного
инсульта в результате мерцательной аритмии высокий, со-
ставляет около 12% в год.

Методом вторичной профилактики инсульта в подоб-
ном случае выступают антикоагулянты [13].

Показания для назначения оральных антикоагулянтов с
целью вторичной профилактики инсульта:

• перенесенный инсульт, связанный с фибрилляцией
предсердий (при МНК 2–3);

• пациенты, имеющие искусственные клапаны сердца
(при МНК 3–4);

• доказанный кардиоэмболический патогенетический
вариант ИИ, если имеется высокий риск его повторе-
ния (при МНК 2–3).

Кроме того, в рамки вторичной профилактики инсульта
необходимо включать коррекцию дислипидемии, а также
совместно с сосудистыми хирургами оценивать необходи-
мость проведения каротидной эндартерэктомии при нали-
чии показаний.

Заключение
Основой профилактики ИИ (включая вторичную про-

филактику) является коррекция цифр АД, а также на-
значение антиагрегантных препаратов.

Фармакологический эффект дипиридамола, включаю-
щий в себя комбинированное антиагрегантное и сосуди-
стое действие, делает данный препарат весьма перспектив-
ным для вторичной профилактики ИИ. Рассмотрены со-
временные клинические подходы к применению антиагре-
гантной терапии для лечения и профилактики церебраль-
ного инсульта, включая моно- и комбинированную тера-
пию антиагрегантными препаратами.
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