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Мониторинг терапии ацетилсалициловой кислотой  
у пациентов с цереброваскулярной патологией
Танашян М.М., Раскуражев А.А., Корнилова А.А.*, Шабалина А.А.,  
Абаимов Д.А., Наминов А.В. 
Научный центр неврологии, Москва, Россия

Цель. Оценка различных способов определения эффективности терапии ацетилсалициловой кислотой (АСК) и аспиринорезистентности у 
пациентов с цереброваскулярными заболеваниями (ЦВЗ) в зависимости от наличия сахарного диабета 2 типа (СД2). 
Материалы и методы. В проспективное исследование включены 78 пациентов с различными проявлениями ЦВЗ. Все пациенты получали 
75 мг АСК. Наряду с комплексным клиническим обследованием проводилась лабораторная оценка функции тромбоцитов турбидиметри-
ческим методом по G. Воrn на лазерном агрегометре, развернутый биохимический анализ крови (в том числе – с определением малой 
субъединицы липопротеинов низкой плотности [s-ЛПНП]), а также терапевтический лекарственный мониторинг (ТЛМ) ацетилсалициловой 
и салициловой кислот (СК) на газовом хроматомасс-спектрометре. 
Результаты. Среди всех пациентов в 53% случаев отмечалось отсутствие или недостаточность влияния АСК на агрегацию тромбоцитов. 
Было выделено две подгруппы пациентов: с СД2 (n=40) и без СД2 (n=38). При оценке лабораторных параметров выявлены различия 
между группами по уровню триглицеридов, s-ЛПНП, глюкозы и гликированного гемоглобина (p<0,05). Недостаточность влияния препарата 
на агрегационные характеристики тромбоцитов (агрегация) отмечалась у 65% больных с СД2 и у 38% без СД2. В группе пациентов с СД2 
медиана концентрации АСК составила 0,01 [0; 0,32] мкг/мл, а СК – 0,20 [0; 0,39] мкг/мл, в то время как у пациентов без СД2 отмечались 
более высокие значения: АСК 0,29 [0,15; 0,55] мкг/мл, СК – 0,33 [0,05; 0,73] мкг/мл. Снижение концентрации АСК было ассоциировано 
с повышением уровня АДФ – индуцированной агрегации тромбоцитов. Выявлено значимое повышение уровней АДФ- и адреналин-инду-
цированной агрегации тромбоцитов при снижении концентрации АСК (р=0,004) и СК (р=0,006). Проведение ТЛМ продемонстрировало 
статистически значимое снижение уровня АСК при СД2 по сравнению с группой без СД2 (р=0,025). 
Заключение. Мониторинг терапии АСК целесообразно проводить как с оценкой тромбоцитарной агрегации, так и с помощью ТЛМ. Под-
тверждена взаимосвязь уровня АСК и СК в плазме крови и функциональной активности тромбоцитов. Наличие СД2 ассоциировано с опре-
деляемым при ТЛМ снижением концентрации АСК и аспиринорезистентностью.  
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Aim. Evaluation of various methods for determining the effectiveness of aspirin therapy and aspirin resistance in patients with cerebrovascular disease 
(CVD) depending on the presence of type 2 diabetes mellitus (T2DM). 
Materials and methods. The prospective study included 78 patients with various manifestations of CVD. All patients received acetylsalicylic acid 
(ASA) 75 mg daily. Along with a comprehensive clinical examination, a laboratory assessment of platelet function with the usage of Born method with 
aggregometer, a detailed biochemical blood test (including the determination of the small subunit of low density lipoprotein [s-LDL]), as well as ther-
apeutic drug monitoring of salicylates were performed on a gas chromatograph-mass spectrometer.  
Results. In 53% of cases, the absence or insufficiency of the effect of ASA on platelet aggregation was noted. Two subgroups were separately 
identified: with T2DM; (n=40) and without T2DM (n=38). Insufficient effect of the drug on platelet aggregation characteristics were observed in 
65% of patients with T2DM and in 38% without T2DM. The differences were revealed between the groups in triglycerides, s-LDL, glycemic and 
glycated hemoglobin (p <0.05). In the group of patients with T2DM, the median ASA concentration was 0.01 [0; 0.32] μg/ml, and salicylic acid (SA) 
– 0.20 [0; 0.39] μg/ml, while in patients without T2DM higher values were noted: ASA 0.29 [0.15; 0.55] μg/ml, SA – 0.33 [0.05; 0.73] μg/ml. A 
decrease in the concentration of ASA was associated with an increase in the level of ADP-induced platelet aggregation. There was an increase in the 
levels of ADP- and adrenaline-induced platelet aggregation with a decrease in the concentration of ASA (p=0.004) and SA (p=0.006). Therapeutic 
drug monitoring revealed a more significant decrease in ASA level in T2DM than in the comparison group (p=0.025). 
Conclusion. It is advisable to monitor aspirin therapy both with the assessment of platelet aggregation and with therapeutic drug monitoring. The re-
lationship between the level of ASA and SA in the blood plasma and the functional activity of platelets was confirmed. The presence of T2DM is 
associated with a decrease in the concentration of ASA and aspirin resistance detected in therapeutic drug monitoring. 
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Введение 
Согласно отчету Всемирной организации здраво-

охранения (ВОЗ) о состоянии здоровья в мире, уве-
личение продолжительности жизни сочетается с по-
вышением общего уровня заболеваемости [1]. В этом 
процессе существенна доля хронических церебро-
васкулярных заболеваний (ЦВЗ), которые широко 
распространены и встречаются у более чем 70% лиц 
в возрасте 60 лет и старше [2]. Основными факторами 
риска ЦВЗ являются такие заболевания, как артери-
альная гипертония (АГ), атеросклероз, сахарный 
диабет 2 типа (СД2), ожирение, дислипидемия, по-
жилой возраст [2,3]. Базисным звеном терапии ЦВЗ 
является коррекция коморбидных состояний [3,4], а 
активное вмешательство в процессы тромбоцитарного 
гемостаза считается одним из основных методов лече-
ния и профилактики церебральных сосудистых ослож-
нений [5]. Клиническая эффективность самого из-
вестного (и исторически наиболее популярного) ан-
тиагрегантного средства – ацетилсалициловой кислоты 
(АСК) всесторонне исследована [6]. Успехи терапии 
препаратами АСК напрямую связаны с понятием 
«устойчивость к АСК» или «аспиринорезистентность». 
В настоящее время нет четко сформулированного 
определения и алгоритма диагностики данного фе-
номена, а частота его встречаемости представлена в 
чрезвычайно широких пределах (от 2% до 43%) [7], 
что в первую очередь связано с вариативностью ис-
пользуемых методик. Согласно литературным данным, 
различают два основных типа устойчивости к АСК – 
истинный и ложный [8,9]. Необходимо отметить, что 
в предшествующие два десятилетия целый пласт ис-
следовательских работ Научного центра неврологии 
был связан с раскрытием механизмов и путей пре-
одоления аспиринорезистентности. В 2001 г. была 
разработана достаточно эффективная модель тром-
боцитарной тест-системы с исследованием агрега-
ционных характеристик для определения индивиду-
альной чувствительности пациента к воздействию 
препаратов в условиях in vitro [10]. Была продемон-
стрирована значимость полиморфизма A842G в гене 
циклооксигеназы-1 в качестве одной из возможных 
причин устойчивости к АСК, а также прогрессирования 
каротидного атеросклероза [11]. Разработан и мет-
рологически валидирован хроматомасс-спектромет-
рический метод количественного определения сали-
циловой кислоты (СК) и АСК в плазме крови человека 
[12]. Логичным продолжением общей концепции 
явилось изучение аспиринорезистентности с исполь-
зованием различных, уже разработанных диагности-
ческих модальностей, в том числе, у пациентов с ко-
морбидными состояниями (в частности, СД2). Из-
вестно, что при СД2 в результате дизгликемических 
состояний увеличивается агрегация тромбоцитов (АТ) 

и окислительный стресс, которые связаны с дисфунк-
цией тромбоцитов и сосудистыми осложнениями [13-
16]. Другой важный аспект развития аспиринорези-
стентности при СД2 – это присутствие тех или иных 
когнитивных нарушений у данных пациентов, что 
приводит к худшему контролю своего самочувствия с 
нарушениями контроля гликемии и приема лекарств, 
в частности, АСК. Таким образом, для оптимизации 
режима дозирования АСК оправдано применение 
большинства базовых подходов из арсенала рацио-
нальной лекарственной терапии, а именно – получение 
максимального лечебного эффекта при минимальном 
побочном действии препарата. Вследствие этого воз-
никла необходимость измерения параметров, которые 
смогут непосредственно повлиять на режим дозиро-
вания лекарственных препаратов, то есть, по сути, те-
рапевтического лекарственного мониторинга (ТЛМ) 
АСК [16,17]. В настоящее время методики мониторинга 
проводимой терапии препаратами АСК основаны на 
определении уровня лабораторных параметров крови 
(в частности, агрегационные характеристики тром-
боцитов), в то время как классический ТЛМ не получил 
широкого распространения ввиду сравнительной до-
роговизны и трудоемкости, несмотря на его актуаль-
ность и высокую информативность.  

Цель исследования: оценить различные способы 
определения эффективности терапии АСК и аспири-
норезистентности у пациентов с ЦВЗ в зависимости от 
наличия СД2. 

 
Материал и методы 

В настоящее проспективное исследование было 
включено 78 пациентов с ЦВЗ в возрасте 57-75 (сред-
ний возраст 66±6,2) лет. Критерий включения: неис-
пользование препаратов АСК минимум за 14 дней до 
начала исследования. Критерием исключения стал пе-
ренесенный инсульт в анамнезе. С учетом важной па-
тогенетической роли СД2 в формировании синдрома 
аспиринорезистентности было решено отдельно рас-
смотреть пациентов в зависимости от наличия СД2: 
пациенты с ЦВЗ и СД2 (n=40) или с ЦВЗ без СД2 
(n=40). Диагноз СД был установлен по диагностиче-
ским критериям СД и других нарушений гликемии 
(ВОЗ, 1999-2013). Длительность СД2 в группе ЦВЗ с 
СД2 составила 10,4±2,8 лет. Было запланировано 3 
визита в рамках исследования – день включения в 
исследование (визит 1), 10-е сут от начала приема 
АСК (визит 2) и через 12 мес (визит 3). 

Все пациенты ежедневно получали таблетки, по-
крытые пленочной оболочкой, содержащие АСК  
75 мг и магния гидроксид 15,2 мг. Больные СД2 на-
ходились на комбинированной пероральной сахарос-
нижающей терапии, а некоторые – на инсулинотерапии. 
При наличии АГ проводилась антигипертензивная те-

Monitoring acetylsalicylic acid therapy 
Мониторинг терапии ацетилсалициловой кислотой



Rational Pharmacotherapy in Cardiology 2021;17(4) / Рациональная Фармакотерапия в Кардиологии 2021;17(4) 539

Monitoring acetylsalicylic acid therapy 
Мониторинг терапии ацетилсалициловой кислотой

рапия (исключались препараты, обладавшие потен-
циально антиагрегантным эффектом).  

Лабораторные исследования включали: анализ 
агрегации тромбоцитов, индуцированной АДФ (АДФ-
АТ) и адреналином (Адр-АТ), определение индиви-
дуальной чувствительности к АСК (АСК-АТ), уровень 
фибриногена, определение липидного профиля, в 
том числе –  гиператерогенной субъединицы липо-
протеинов низкой плотности (s-ЛПНП), определение 
углеводного профиля (уровень гликемии и гликиро-
ванного гемоглобина [НbA1c]). Количественное изме-
рение уровня агрегации тромбоцитов проводилось 
турбидиметрическим методом по G. Воrn на лазерном 
агрегометре (Biola Ltd., Россия) [18]. Как эффективное 
ингибирование АТ под действием препарата в иссле-
дованиях in vitro принимали снижение АТ относительно 
базового уровня на 50% и более [19]. 

Другие варианты изменения АТ относительно ба-
зового уровня после инкубации свидетельствовали о 
наличии лабораторной фармакорезистентности. Все 
биохимические показатели определяли на автомати-
ческом биохимическом анализаторе Konelab 30I (Фин-
ляндия) с использованием наборов реагентов фирмы 
Randox (Великобритания). Уровень глюкозы определяли 
гексокиназным методом, НbA1c – иммунотурбиди-
метрическим методом. Фармакокинетическая оценка 
содержания АСК и СК (мкг/мл) в плазме крови про-
водилась на 2-м визите после десятидневной терапии 
АСК (75 мг/сут) [12] на газовом хроматомасс-спек-
трометре Agilent 5975/6850 (США). Для проведения 
фармакокинетического исследования салицилатов от-
бор проб осуществлялся через 0,5 часа после приема 
препарата, что соответствует концентрационному мак-
симуму АСК согласно литературным данным. Опре-
делялась минимальная равновесная концентрация 
АСК и СК. Необходимость выявления СК обусловлена 
тем, что для расчета метаболического индекса имеется 
необходимость мониторирования не только вещества, 
но и метаболита. Кроме того, определение СК не-
обходимо для оценки индивидуальных особенностей 
метаболизма, поскольку молекула АСК представляет 
собой нестабильное соединение.  

Исследование было одобрено локальным этическим 
комитетом (ЛЭК№1-1/19 от 23.01.2019). У всех па-
циентов было получено информированное согласие.  

Статистическая обработка проведена с использо-
ванием программ SPSS Statistics (IBM, США) и про-
граммной среды R (версия 4.0.5). Описательная ста-
тистика для категориальных и порядковых переменных 
представлена как частота и доля (%) встречаемости. 
Для сравнения групп использовался непараметрический 
тест Манна-Уитни. Во всех случаях использовали дву-
сторонние варианты статистических критериев. Нулевую 
гипотезу отвергали при p<0,05. Для оценки связи 

между количественными данными, распределение 
которых отличалось от нормального, проводился расчет 
коэффициента ранговой корреляции Спирмена (Rs). 
Значения коэффициента корреляции интерпретиро-
вались в соответствии со шкалой Чеддока. 

 
Результаты 

При сравнении изучаемых групп было отмечено 
преобладание АГ 2-3 степени у пациентов с наруше-
нием углеводного обмена (40% против 14%;  
табл. 1). Распространенность ожирения была сравни-
тельно высокой в группе с СД2, соответственно, в этой 
же группе была выше и медиана индекса массы тела. 
Неврологическая симптоматика в основном проявля-
лась относительно неспецифическими жалобами: го-
ловокружение, головная боль, неустойчивость при 
ходьбе, и чаще наблюдалась в группе пациентов с 
СД2. Среди неврологических синдромов значимые 
отличия между группами наблюдались в наличии ве-
стибуломозжечкового синдрома: 92,5% против 78,9% 
(p=0,004), а в отношении цефалгического, пирамид-
ного синдромов различия не отмечалось (p>0,05). 
Ожидаемо выше была частота жалоб на жжение в 
ногах в группе пациентов с нарушением углеводного 
обмена, связанная с проявлениями диабетической 
полинейропатии.  

При оценке лабораторных параметров выявлены 
различия между первой и второй группой по таким 
показателям, как уровень триглицеридов, s-ЛПНП, 
уровень гликемии и гликированного гемоглобина 
(табл. 2). 

Учитывая основную цель проводимого исследова-
ния, значительное внимание было уделено рассмот-
рению агрегационных характеристик тромбоцитов в 
динамике. На визите 1 (без приема препаратов АСК) 

Параметр                                ЦВЗ с СД2             ЦВЗ без СД2 
                                                        (n=40)                      (n=38)                    р 
АГ 1 степени, n (%)                            9 (23)                             8 (21)                      0,89 
АГ 2 степени, n (%)                           15 (36)                          24 (64)                   0,069 
АГ 3 степени, n (%)                           16 (40)                           6 (14)                   <0,001 
Достижение целевого 
уровня АД, n (%)                               28 (70)                          33 (86)                     0,09 
ИБС, n (%)                                           25 (62)                          20 (52)                     0,37 
Ожирение, n (%)                               24 (61)                          20 (53)                     0,47 
ИМТ, кг/м2                                  31,5 [29,0;35,5]       27,75 [22,3;33,2]         0,001 
Головокружение, n (%)                   22 (55)                        32 (84,2)                   0,01 
Прием статинов, n (%)                    36 (90)                          29 (75)                     0,17 
Данные представлены в виде Me [25%;75%] если не указано иное 

ЦВЗ – цереброваскулярные заболевания, СД2 – сахарный диабет 2 типа, АГ – артериаль-
ная гипертония, АД – артериальное давление, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ИМТ 
– индекс массы тела

Table 1. Characteristics of the examined patients 
Таблица 1. Характеристика обследованных пациентов
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отмечалась тенденция к гиперагреации в группе па-
циентов с СД2 при нормальных показателях АТ у па-
циентов без СД2.  

На основании оценки показателей АТ через 10 
дней (визит 2) определена группа пациентов со сни-
жением/отсутствием чувствительности к АСК. Как от-
мечено выше, выявлено, что среди всех обследованных 
пациентов в 53% случаев отмечается отсутствие или 
недостаточность влияния препарата на АДФ-АТ и Адр-
АТ на фоне приема АСК в течение 10 дней (т.е. менее 
чем 50% от исходного уровня), в группе больных с 
СД2 – у 65% пациентов, во второй группе – у 38%. 
Оценка влияния АСК in vitro на АТ показала в целом 
недостаточно эффективное ингибирование АДФ-АТ. 
При рассмотрении влияния АСК на индивидуальную 

чувствительность тромбоцитов выявлено, что у 9 (25%) 
пациентов без СД2 отмечена инвертная реакция, в то 
время как при ЦВЗ в сочетании с СД2 наблюдалось 
большее количество пациентов с инвертной реакцией 
– 24 (60%). Все это свидетельствует о том, что среди 
пациентов с ЦВЗ в сочетании с СД2 чаще выявляется 
лабораторная аспиринорезистентность.  

В то же время у пациентов с ЦВЗ без СД2 на визите 
2 отмечались более высокие концентрации СК и АСК 
(рис. 1). 

Для установления возможного взаимовлияния ла-
бораторных и клинических показателей был проведен 
корреляционный анализ с использованием коэффи-
циента корреляции Спирмена. Обнаружено, что у па-
циентов с СД2 уровень гликемии значимо коррелировал 
с АДФ-АТ и с уровнем sЛПНП (rs=0,450, p=0,007 и 
rs=0,528, p=0,001 соответственно), а уровень глики-
рованного гемоглобина коррелировал с уровнем 
sЛПНП (rs=0,627, р<0,001). Установлена прямая за-
висимость нарастания уровня фибриногена с умень-
шением концентрации АСК (rs=-0,419 р=0,009) и 
СК (rs=-0,532, р=0,001). Выявлена корреляция по-
вышения уровня Aдр-АТ со снижением концентрации 
АСК (rs=-0,475, р=0,004), а также отрицательная 
взаимосвязь между уровнями СК и АДФ-АТ  
(rs=-0,456, р=0,006). Кроме того, отмечена обратная 
корреляция между наличием СД2 и уровнем АСК  
(rs=-0,278, р=0,025), а также между концентрацией 
салицилатов (АСК и СК) и уровнем гликированного 
гемоглобина (rs=-0,327, р=0,046 и rs=-0,531, р=0,012 
соответственно).  

У пациентов с СД2 за время наблюдения отмечено 
9 случаев отсутствия АСК и СК в крови по сравнению с 

Показатель                             ЦВЗ с СД2            ЦВЗ без СД2 
                                                        (n=40)                      (n=38)                    р 
ОХС, ммоль/л                                5,7 [2,8;9,5]                  5,5 [3,3;8]                0,402 
sЛПНП, мг/дл                            43,2 [11,5:60,4]          27 [10,8;44,3]           <0,001 
ТГ, ммоль/л                                 1,41 [0,82;2,23]        1,05 [0,42;2,65]          0,006 
ЛПВП, ммоль/л                            1,6 [0,38;4,4]           1,86 [0,45;3,99]          0,431 
ЛПНП, ммоль/л                        1,68 [0,76;3,14]           1,5 [0,45;3,4]             0,344 
Глюкоза, ммоль/л                         7,1 [6,1;8,0]                5,7 [5,3;5,9]             <0,001 
НbA1c, %                                          6,5 [4,5;10]                   4,7 [4;5,9]               <0,001 
Данные представлены в виде Me [25%; 75%]  

ЦВЗ – цереброваскулярные заболевания, СД2 – сахарный диабет 2 типа, ОХС – общий 
холестерин, sЛПНП – малые частицы липопротеинов низкой плотности, ЛПНП – липопро-
теины низкой плотности, ЛПВП – липопротеины высокой плотности, НbA1c – гликирован-
ный гемоглобин

Table 2. Laboratory data of the examined patients 
Таблица 2. Лабораторные данные обследованных  
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CVD – cerebrovascular diseases, T2DM – type 2 diabetes mellitus 
Data are presented as Me [25%; 75%] 

ЦВЗ – цереброваскулярные заболевания, СД2 – сахарный диабет 2 типа 
Данные представлены в виде Me [25%; 75%]

Figure 1. Concentration of salicylic and acetylsalicylic acid in the study groups (visit 2) 
Рисунок 1. Концентрация СК и АСК в изучаемых группах (визит 2) 
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1 случаем в группе без СД2. При анализе концентрации 
фибриногена и данных агрегометрии выявлено, что у 
пациентов с СД2 отмечался более высокий уровень 
АТ и концентрации фибриногена. Таким пациентам 
проведено увеличение дозировки АСК до 100 мг/сут 
и рекомендовано динамическое наблюдение. После 
увеличения дозировки проведенная оценка влияния 
АСК in vitro показала, что при использовании обоих 
индукторов произошло эффективное ингибирование 
АТ на 39±5,31% (для АДФ-АТ) и 41±4,75% (для 
Адр-АТ). За весь период наблюдения, который составил 
в среднем 12±2 мес, у обследованных пациентов 
произошло 19 (25,8%) сосудистых событий, не при-
ведших к смерти, и большинство из них (76%) ише-
мическими инсультами, 17% были связаны с ИБС и 
7% – с другими причинами. Среди пациентов с  
СД2 нарушение мозгового кровообращения перенесли 
14 (36,7%) человек, среди пациентов без СД2 –  
5 (14,3%) пациентов. Пациенты с устойчивостью к 
АСК чаще переносили ишемические инсульты, чем 
пациенты, ответившие на терапию АСК (ОШ 2,92; 
95% ДИ: 1,29-6,63; p=0,01). 

У 50 пациентов (24 с СД2 и 26 без СД2) проведено 
лабораторное определение агрегации тромбоцитов 
через 12 мес (визит 3; рис. 2).  

 
Обсуждение 

Антитромбоцитарная терапия является одним из 
краеугольных камней современной терапии и про-
филактики ишемических ЦВЗ. С учетом результатов 
эпидемиологических исследований о распространен-
ности нарушений мозгового кровообращения препа-
раты АСК являются одними из наиболее часто назна-
чаемых антиагрегантных препаратов, что делает чрез-
вычайно актуальной проблему резистентности к этой 
группе лекарственных средств. Несмотря на достаточно 
противоречивые данные о «золотом» стандарте диаг-
ностики нечувствительности к АСК, в мировом научном 
сообществе эта тематика обсуждается все чаще, причем, 
как в контексте вторичной, так и первичной профи-
лактики сосудистых событий [11-17].  

В проведенном нами исследовании возможной 
причиной недостаточной эффективности препаратов 
АСК могло явиться наличие СД2 в качестве сопут-
ствующего заболевания, что согласуется с данными 
литературы [13-16]. Обнаружена сильная корреля-
ционная связь между степенью АТ и клиническими 
параметрами, ассоциированными с наличием СД2, 
связь с гипергликемией и повышенным уровнем в 
крови проатерогенной частицы s-ЛПНП. Впервые про-
демонстрирована связь между АТ и s-ЛПНП, а также 
уровнем салицилатов в крови. Опосредованное АСК 
неспецифическое ацетилирование может конкуриро-
вать с неферментативными модификациями, такими 

как гликозилирование белка и окислительное повреж-
дение из-за производства свободных радикалов [17].  
Paven E. и соавт. была обнаружена связь между глике-
мическими колебаниями, которые могут иметь не-
благоприятное влияние на эндотелий сосудов [20]. 
Winocour P.D. и соавт. [21] продемонстрировали, что 
ускоренное обновление пула тромбоцитов при СД2 
связано с их активацией наряду с изменением стенок 
сосудов, что было подтверждено и в других исследо-
ваниях [17]. При оценке ассоциации показателей с 
клиническими и лабораторными параметрами по ре-
зультатам ТЛМ салицилатов впервые продемонстри-
рована связь концентрации метаболитов с показателями 
липидного и углеводного обмена. Это позволяет пред-
положить потенциальную роль коррекции данных по-
казателей в формировании более адекватного ответа 
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Figure 2. Changes in platelet aggregation indicators  
in the studied groups 

Рисунок 2. Динамика показателей агрегации  
тромбоцитов в изучаемых группах 
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на лечение препаратами АСК. Мониторирование кон-
центрации салицилатов представляет собой перспек-
тивную методику, особенно, в эпоху персонифициро-
ванной профилактики, а также позволяет исключить 
факт прекращения приема препарата.  

Нами обнаружено, что в некоторых случаях  
отсутствия АСК и ее метаболита СК в крови отмечалось 
изменение ряда лабораторных параметров (АТ,  
фибриногена как основного провоспалительного  
маркера).  

Применение ТЛМ особенно актуально при подо-
зрении на возможные межлекарственные взаимодей-
ствия для исключения недостаточной приверженности 
к лечению и при наличии риска кровотечений [22]. 
Учитывая, что применение АСК считается базовой те-
рапией ЦВЗ, и эффективность данного препарата пред-
ставляет собой основу успешной профилактики, ком-
бинация одновременной оценки функций тромбоцитов 
и непосредственного мониторинга концентраций са-
лицилатов в крови у пациентов является наиболее 
перспективным подходом в эпоху персонифициро-
ванной лекарственной терапии. 

Ограничения исследования: при интерпретации 
данных ТЛМ следует учитывать имевшиеся слож-
ности с контролем приверженности пациентов лече-
нию, а также сроков их визитов за время исследо-
вания, что могло оказать влияние на полученные 
результаты. 

Заключение 
Среди причин устойчивости к препаратам АСК у 

пациентов с ЦВЗ следует учитывать сопутствующие 
заболевания, ассоциированные с прокоагулянтным 
состоянием крови, такие как СД2. Наличие аспири-
норезистености ассоциировано с высокой активностью 
тромбоцитов (при оценке АДФ-АТ). Продемонстри-
рована связь между наличием СД2 и уровнем АСК, а 
также отрицательная корреляция между уровнем са-
лицилатов, гликированного гемоглобина и фибрино-
гена. Установлена выраженная отрицательная взаи-
мосвязь между концентрацией АСК и Адр-АТ, а также 
между СК и АДФ-АТ. Определение АТ может явиться 
первым этапом диагностического алгоритма опреде-
ления устойчивости к АСК у пациентов с ЦВЗ. ТЛМ са-
лицилатов и АСК играет роль в идентификации воз-
можных причин аспиринорезистентности в условиях 
мультимодального лабораторного подхода, однако 
значение методики в рутинной клинической практике 
нуждается в дальнейшем изучении.  
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