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Введение
Лидирующее место сердечно-сосудистых заболе-

ваний (ССЗ) в общей структуре смертности во всем мире
заставляет уделять огромное внимание внедрению
профилактических мер и оптимизации медицинской по-
мощи пациентам с ССЗ. По обобщенным данным ряда
статистических исследований в России, смертность от
ССЗ составляет более 1,2 млн человек ежегодно [1].

Как известно, в прогрессировании и обострении ише-
мической болезни сердца (ИБС) большую роль игра-
ет не только развитие атеросклеротического процесса
в сосудистой стенке, но и нарушение реологических
свойств крови, проявляющихся гипервязкостью, а так-
же изменение функции эндотелия. В рамках синдрома
гипервязкости повышается вероятность развития тром-
бообразования. Примерно у одной трети больных, умер-
ших внезапно от коронарной патологии, не находят раз-
рывов в атеросклеротических бляшках, а обнаруживают
лишь поверхностные эрозии в плотных фиброзных
бляшках, стенозирующих просвет коронарных артерий
[2]. В этих случаях роль системных тромбогенных фак-
торов, а также гиперкоагуляции и собственно гипер-
агрегации тромбоцитов представляется особенно важ-

ной. Конечный этап агрегации тромбоцитов и собственно
формирования тромба одинаков при всех возможных
путях стимуляции тромбоцитов (как при циклооксиге-
назном пути вследствие активизации тромбоксана А2

— мощного индуктора агрегации тромбоцитов, так и при
АДФ-индуцированном пути). Агрегация тромбоци-
тов завершается путем формирования мостиков меж-
ду адгезивными белками (фибриноген, фактор фон Вил-
лебранда) и активированными рецепторами IIb/IIIa
тромбоцитов [3]. 

Профилактика атеротромбоза
Основными направлениями в профилактике раз-

вития атеротромбоза являются агрессивная гиполи-
пидемическая терапия (ведущее место в которой отво-
дится статинам) и адекватная антиагрегантная терапия
(одним из основных представителей которой после аце-
тилсалициловой кислоты является клопидогрел).

Антиагреганты могут быть классифицированы в
соответствии с их механизмом действия, как пред-
ставлено в табл. 1.

Возможности применения клопидогрела
С целью профилактики атеротромбоза и его ослож-

нений стали особенно широко применять антиагреганты,
влияющие на образование тромбоксана А2 (аспирин)
и блокирующие АДФ-рецепторы тромбоцитов (тие-
нопиридины). В последние годы большое внимание при
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исследовании проблем атеротромбоза уделяется во-
просу резистентности больных к антиагрегантам, в
частности к  аспирину (неспособность аспирина угне-
тать синтез тромбоксана А2 и подавлять агрегацию тром-
боцитов). По данным разных авторов, частота вы-
явления резистентности к аспирину у пациентов может
колебаться в широких пределах от 2 до 60% [4–9].

Одним из простых и надежных тестов контроля за
этим состоянием, на который в будущем можно воз-
лагать большие надежды, является исследование агре-
гации-дезагрегации тромбоцитов. Однако в настоящее
время этот тест не рекомендован для широкого при-
менения в популяции, согласно существующим стан-
дартам и рекомендациям, в связи с тем, что данные ме-
тодики не имеют общей стандартизации. Но если
вспомнить о прогрессе, установившемся в контроле за
терапией антикоагулянтами после стандартизации од-
ного из основных показателей (протромбина) и по-
явления его международного нормализационного от-
ношения (МНО), то на дальнейший прогресс за конт-
ролем в терапии антиагрегантами тоже можно возла-
гать большие надежды. 

Таким образом, основной альтернативой в случае не-
переносимости или резистентности к аспирину яв-
ляется клопидогрел. 

Клопидогрел (INN – Clopidogrel, код АТХ – B01AC04)
— современный антиагрегант, который селективно и не-
обратимо блокирует связывание АДФ с рецепторами
тромбоцитов, подавляет их активацию, уменьшает ко-
личество функционирующих АДФ-рецепторов (без
их повреждения), препятствует сорбции фибриногена
и ингибирует агрегацию тромбоцитов. Ингибирование
агрегации регистрируется спустя 2 ч при приеме на-
чальной дозы 300 мг. Максимальный эффект (60% по-
давления агрегации) наблюдается через 4–7 дней по-
стоянного приема в дозе 75 мг/сут. Антиагрегантный
эффект сохраняется весь период жизни тромбоцитов
(7–10 дней). Поэтому при наличии атеросклеротиче-
ского поражения сосуда он препятствует развитию ате-
ротромбоза независимо от характера сосудистого про-
цесса (при цереброваскулярных, кардиоваскулярных
или периферических поражениях сосудов). 

В международном исследовании СAPRIE, прово-
дившемся в 384 клинических центрах 16 стран, сравни-
вали влияние терапии аспирином в дозе 325 мг/сут-
ки и клопидогрелом 75 мг/сут на прогноз у 19 185 боль-
ных, недавно перенесших ишемический инсульт или ин-
фаркт миокарда (ИМ), а также у пациентов с синдро-
мом перемежающейся хромоты. Результаты исследо-
вания CAPRIE показали, что лечение 1000 больных кло-
пидогрелом в течение 1 года позволяет предотвратить
24 сердечно-сосудистых осложнения, а терапия аспи-
рином — 19. При лечении клопидогрелом в сравнении
с аспирином относительный суммарный риск ишеми-
ческого инсульта, ИМ и сосудистой смерти снижается
на 8,7% [10]. 

В 2006 г. в США Управление по контролю за пище-
выми продуктами и лекарственными средствами (FDA),
основываясь на результатах исследований COMMIT и
CLARITY (50 тыс пациентов), одобрило использование
клопидогрела (совместно с аспирином) в лечении па-
циентов с острым ИМ с подъемом сегмента ST на ЭКГ,
которым не планируется выполнение ангиопластики. Та-
ким образом, комбинация аспирина и клопидогрела
в острой ситуации (острый коронарный синдром, ост-
рый ИМ, выполнение баллонной ангиопластики с
последующим стентированием коронарных артерий)
может обеспечить более высокую эффективность в пред-
упреждении серьезных кардиоваскулярных событий,
чем монотерапия аспирином. В отсутствие острых кли-
нических ситуаций наиболее обоснованным пред-
ставляется использование комбинации клопидогрела
и аспирина в тех случаях, когда имеется выраженное ате-
росклеротическое поражение сонных и других мозго-
вых артерий у пациентов, перенесших транзиторную
ишемическую атаку или инсульт, при сочетанном по-
ражении артерий, а также при возникновении по-
вторных сердечно-сосудистых событий на фоне прие-
ма аспирина [11]. 

Применение дженериков клопидогрела
Однако стоит заметить, что в России процент паци-

ентов, страдающих ССЗ и строго приверженных реко-
мендованной медикаментозной терапии, крайне низок.

Антиагрегант Механизм действия

1. Ацетилсалициловая кислота (аспирин) Блокирует циклооксигеназу, предотвращая образование 
тромбоксана А2

2. Дипиридамол Блокирует фосфодиэстеразу, увеличивает концентрацию циклических
нуклеотидов и влияет на концентрацию АДФ, тромбина, арахидоновой
кислоты 

3. Тиенопиридины (тиклопидин, клопидогрел) Необратимо ингибируют АДФ-индуцированную агрегацию 
тромбоцитов, блокируя аденозиновые рецепторы тромбоцитов 

4. Антагонисты рецепторов GP IIb/IIIa Предотвращают образование межтромбоцитарных фибриногеновых
мостиков

Таблица 1. Классификация антиагрегантов по механизму действия
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По данным Государственного Научно-Исследователь-
ского Центра Профилактической Медицины, не более
18% женщин и 6% мужчин с АГ лечатся эффективно
[12]. Если обсуждать вопрос приверженности лечению
современными дорогостоящими препаратами, которым,
в частности, является оригинальный препарат клопи-
догрела, то, безусловно, в отечественной популяции вряд
ли этот процент будет выше.

Бремя международного и национального эконо-
мического кризиса подтверждает важность правильной
оценки медико-экономических аспектов в реальной вра-
чебной практике в направлении ССЗ. Эти заболевания
— основная причина смертности, инвалидизации и при-
чин нетрудоспособности населения, в связи с чем об-
щество и государство несут колоссальные потери, в т.ч.
финансовые. Как же минимизировать затраты при со-
хранении максимальной точности диагностики и эф-
фективности лечения и в связи с этим оптимизировать
затраты на них? 

Ежегодно во всем мире на службы здравоохранения
расходуется 4,1 триллиона долларов США [13], из ко-
торых 750 миллиардов тратится на глобальном рын-
ке фармацевтических препаратов [14]. Однако 10-25%
расходов на государственные закупки (включая закупки
фармацевтических средств) теряется из-за корруп-
ции [15]. Прежде чем попасть к потребителю лекарст-
ва несколько раз переходят из одних рук в другие. Из-
за многочисленных звеньев в лекарственной цепи воз-
никает множество возможностей для неэтичной прак-
тики. 

Учитывая, что все оригинальные препараты стоят до-
рого, в большинстве развитых стран мира с целью умень-
шения затрат государства и населения на лекарствен-
ное обеспечение большое внимание уделяют приме-
нению дженериков. Однако требования к экспертизе

дженериков должны оставаться на высоком уровне, что-
бы в погоне за снижением стоимости лекарственного
препарата не страдало его качество. В то же время, не-
мало фармацевтических фирм добились высокого ка-
чества производства дженериков. 

Несмотря на это, многие врачи назначают пациен-
там оригинальные препараты. Почему? В том числе из-
за боязни встретиться с некачественным и недостаточ-
но эффективным препаратом (см. табл. 2-3). 

В условиях реальной клинической практики во-
прос идентичности действия и взаимозаменяемости
дженерических препаратов по сравнению с ориги-
нальными встает достаточно остро как у врачей, так и
у пациентов, поскольку неодинаковая эффективность
и безопасность разных версий одного и того же пре-
парата подтверждается в ряде случаев проведенными
клиническими исследованиями. 

У оригинального препарата клопидогрела (Пла-
викс, Sanofi Pharma Bristol-Myers Squibb, Франция)
как у востребованного представителя своего класса по-
явился ряд дженериков. К настоящему моменту коли-
чество препаратов клопидогрела, зарегистрированных
в РФ, достигло уже 10 (табл. 4). 

Проблема эквивалентности дженерических ле-
карственных средств стоит достаточно остро ввиду
большого количества доступных препаратов и явного
переизбытка зарегистрированных наименований. Все
дженерики должны иметь доказанную биоэквива-
лентность, поскольку теоретически только биоэквива-
лентные лекарственные препараты могут обладать
сходными клинической эффективностью и профилем
безопасности. Однако до настоящего время остается не-
мало нерешенных вопросов, связанных с этой про-
блемой.

Несомненно, совместные усилия врачей, ученых, па-

№ п/п Наименование производителя Страна Кол-во серий Кол-во ТН 
забракованных ЛС забракованных ЛС

1. «Здоровье», фармацевтическая компания ООО Украина 12 2

2. Новартис Фарма АГ, произведено Р.П.Шерер ГмбХ и Ко.КГ, 
упаковано ЗАО «Скопинский фармацевтический завод» Германия 7 1

3. Сагмел Инк США 5 4

4. Варшавский фармацевтический завод Польфа АО Польша 5 1

5. Шрея Лайф Сайенсиз Пвт.Лтд Индия 4 3

6. Сишуи Ксирканг Фармасьютикал Ко.Лтд Китай 4 2

7. Лаборатория Роза-Фитофарма Франция 4 1

8. Белмедпрепараты РУП Республика Беларусь 2 2

9. Борисовский завод медпрепаратов РУП Республика Беларусь 2 2

10. Ипка Лабораториз Лимитед Индия 2 2

11. Фармак ОАО Украина 2 2 

ЛС — лекарственное средство; ТН — торговое наименование

Таблица 2. Рейтинг зарубежных производителей лекарственных средств по объему забракованной продукции за пе-

риод с 01.01.2009 по 30.06.2009 [16]
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циентов, регуляторных органов должны быть направ-
лены на создание таких требований к регистрации, внед-
рению и мониторингу дженерических лекарственных
средств, которые будут обеспечивать уверенность в ка-
честве, безопасности и терапевтической эквивалентности
дженериков. 

Заключение 
Залогом успешной терапии является приверженность

пациента фармакотерапии. Для большинства населе-
ния мира, включая Россию, большую роль в привер-
женности назначенному лечению играет цена ле-
карственного средства. Однако доступная цена долж-
на сочетаться с высоким качеством препарата. Для
фармацевтического рынка России и стран СНГ, где
около 80% всех лекарств — воспроизведенные ле-

карственные средства, проблема качества весьма на-
сущна. При этом крайне важно, чтобы дженерическое
лекарственное средство было произведено по стан-
дартам GMP (Good Manufacturing Practice), а эффек-
тивность и безопасность его были подтверждены в кли-
нических исследованиях, в т.ч. по биоэквивалентности
оригинального и дженерического препаратов. Нема-
ловажным фактором является регистрация данного пре-
парата в США и странах Евросоюза, где контролирую-
щие организации и регуляторы рынка строго следят за
этим (что можно проверить на сайтах FDA и EMEA). До-
ступная цена и высокое качество — основные достоин-
ства дженерических препаратов, которые позволят
оптимизировать профилактику сердечно-сосудистых за-
болеваний.

№ п/п Наименование производителя Кол-во серий забракованных ЛС Кол-во ТН забракованных ЛС

1. Сотекс ФармФирма ЗАО 100 3

2. Флора Кавказа ОАО 10 4

3. Новосибхимфарм ОАО 9 4

4. Государственный завод медицинских препаратов ГУП, 
дочернее предприятие ГУП «ГосНИИОХТ» 9 1

5. Йодные технологии и маркетинг ООО 9 1

6. Вифитех ЗАО 6 5

7. Дальхимфарм ОАО 5 5

8. Татхимфармпрепараты ОАО 5 5

9. Мосхимфармпрепараты им. Н.А. Семашко ФГУП 4 4

10. Ростовская фармфабрика ЗАО 4 4

11. Ярославская фармфабрика ЗАО 4 1

ЛС — лекарственное средство; ТН — торговое наименование

Таблица 3. Рейтинг отечественных производителей лекарственных средств по объему забракованной продукции за

период с 01.01.2009 по 30.06.2009 [16]

Дата регистрации Торговое название Производитель

05.08.2005 Зилт КРКА-РУС ООО (Россия)

14.03.2008 Агрегаль Оболенское фармацевтическое предприятие ЗАО (Россия)

02.09.2008 Лопирел Actavis Group Hf (Исландия)

02.09.2008 Листаб 75 Replekpharm AD (Румыния)

30.10.2008 Трокен Laboratorios Bago S.А. (Аргентина)

16.02.2009 Эгитромб Эгис Фармацевтический завод ОАО (Венгрия)

19.06.2009 Клопидогрел Канонфарма продакшн ЗАО (Россия)

17.07.2009 Плагрил Dr.Reddy's Laboratories Ltd (Индия)

07.09.2009 Детромб Vizag Pharmaceuticals (P) Ltd. (Индия)

Таблица 4. Хронология появления дженериков клопидогрела
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