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Одне з провідних місць у структурі загальної захворю-
ваності та смертності в Україні посідають серцево-

судинні захворювання. Значна поширеність (близько 30% 
дорослого населення) та соціальна значущість належить 
артеріальній гіпертензії АГ [1]. Доведено, що АГ є зна-
чним незалежним фактором ризику для розвитку основних 
серцево-судинних захворювань – ішемічної хвороби серця, 
інсульту, серцевої недостатності [2,3]. На сьогодні про-
відним стратегічним напрямом у кардіології є зменшення 
захворюваності та смертності від серцево-судинних хвороб 
шляхом корекції додаткового кардіоваскулярного ризику. 
В оновлених європейських рекомендаціях 2010 року [4] 

в центрі уваги постають хворі на артеріальну гіпертензію, 
які мають низький додатковий кардіоваскулярний ризик [5] 
і складають близько 20% населення середнього віку [6].
Для оцінки сумарного серцево-судинного ризику існує 

кілька моделей: фремінгемська шкала, комп’ютерна програма 
PROCAM і європейська модель SCORE. Основною відмінніс-
тю цих моделей є прогнозовані кінцеві точки [7]. Проте пере-
вагами системи SCORE є наочність і простота застосування, 
можливість проявляти гнучкість у лікуванні шляхом впливу 
на кожен окремий фактор ризику. Однак, жодна з існуючих 
стратифікацій ризику не враховує показники функціональної 
активності тромбоцитів, відсутні пропозиції щодо корекції 
порушень тромбоцитарного гемостазу у хворих низького 
додаткового ризику. Серед препаратів, що використовуються 
для лікування хворих на ГХ, які мають порушення мозкового 
кровотоку, ніцерголін посідає особливе місце. 
МЕТА  РОБОТИ
Вивчення впливу бета-блокатора бісопрололу, АРА ІІ епро-

сартана мезилату, та їх комбінації з ніцерголіном на показни-
ки адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів у хворих на 
гіпертонічну хворобу низького додаткового ризику.  

ПАЦІЄНТИ  І  МЕТОДИ  ДОСЛІДЖЕННЯ
У відкрите проспективне дослідження залучено 102 

хворих на ГХ, документовану вперше на момент включен-
ня; вік хворих – від 40 до 64 років (середній – 51,69±0,93 
років): 54 чоловіка й 48 жінок. Контрольну групу склали 27 
практично здорових осіб відповідної статі та віку. Дослі-
дження виконували на клінічній базі кафедри пропедевтики 
внутрішніх хвороб з доглядом за хворими ЗДМУ – КУ «6-та 
міська клінічна лікарня» м. Запоріжжя в кардіологічному й 
терапевтичному відділеннях. Критерії включення в дослі-
дження: наявність у пацієнта верифікованої гіпертонічної 
хвороби (верифікована вперше на момент включення в 
дослідження), відсутність прийому аспірину чи клопідо-
грелю в анамнезі (чи інших препаратів, що мають вплив 
на агрегацію тромбоцитів), письмова інформована згода 
на участь у дослідженні, вік більше 40 років.
Діагноз «гіпертонічна хвороба» (ГХ) встановлювали згідно 

рекомендацій Української асоціації кардіологів (2008), кардіо-
васкулярний ризик оцінювали згідно рекомендацій Європей-
ського товариства кардіологів і Європейського товариства з АГ 
[8] з урахуванням факторів ризику за шкалою SCORE.
Відповідно до мети та завдань дослідження усім хворим 

на ГХ проводили визначення адреналін-індукованої агре-
гації тромбоцитів на аналізаторі агрегації тромбоцитів АР 
2110 «SOLAR» (Біларусь) спектрофотометричним методом 
за G. Born [9] у 1-й день (до початку призначення терапії) 
та через 6 тижнів лікування. 
У якості індуктора агрегації використовували розчин адре-

наліну гідротартрату в кінцевій концентрації 2,5 мкмоль/л. 
На отриманих агрегатограмах оцінювали ступінь, швид-
кість за 30 секунд і час агрегації. Підраховували кількість 
тромбоцитів.
Методом стратифікаційної рандомізації хворі розподілені 
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Обговорюються результати 6-тижневої терапії бісопрололом у добовій дозі 10 мг, епросартана мезилатом у добовій дозі 600 мг та 
комбінації з ніцерголіном 60 мг на добу. Додавання до бісопрололу чи епросартана мезилату ніцерголіну сприяє зниженню ступеня 
адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів на 82,1% (р<0,001) та 74,6% (р<0,001) відповідно.
Обсуждаются результаты 6-недельной терапии бисопрололом в суточной дозе 10 мг, эпросартана мезилатом в суточной дозе 600 мг и их 

комбинации с ницерголином 60 мг в сутки. Добавление к бисопрололу или эпросартана мезилату ницерголина способствует снижению 
степени адреналин-индуцированой агрегации тромбоцитов на 82,1% (р<0,001) и 74,6% (р<0,001) соответственно.

This article represents the results of 6-week therapy with bisoprolol 10 mg daily, eprosartan mesylate 600 mg daily and their combination with 
nicergoline 60 mg daily. Adding nicergoline to bisoprolol or eprosartan mesylate reduces the degree of adrenaline-induced platelet aggregation 
by 82,1% (p <0,001) and 74,6% (p <0,001)  respectively.
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на 4 групи спостереження: пацієнти І отримували моноте-
рапію бісопрололом у добовій дозі 10 мг; ІІ – бісопролол 
у добовій дозі 10 мг та ніцерголін у добовій дозі 60 мг; ІІІ 
– епросартана мезилат у добовій дозі 600 мг; ІV– епросар-
тана мезилат 600 мг на добу та ніцерголіну 60 мг на добу. 
Обстеження хворих проводили до початку терапії, через 6 
тижнів лікування. Підставою для призначення ніцерголіну 
хворих на ГХ низького ризику було зниження лінійних 
швидкостей кровотоку на 30% (р<0,001) у каротидному та 
вертебро-базилярному басейнах за даними доплерографії.
Статистичну обробку отриманих результатів проводили 

за допомогою пакету статистичних програм STATISTICA 
6.0 («Statsoft», США, № ліцензії AXXR712D833214FAN5). 
Застосувавали параметричні та непараметричні методи. 
Аналіз досліджуваних ознак щодо нормальності розподілу 
здійснювали за тестом Шапіро-Уїлка. Описову статистику 
представляли у вигляді середнього арифметичного та по-
хибки середнього арифметичного – M±m. Якісні показники 
надано у вигляді абсолютної кількості та процентів. Порів-
няння якісних показників здійснювали за тестом Фішера. 
Достовірність зміни показників до та після лікування про-
водили за тестом Манн-Уїтні. Для з’ясування характеру та 
сили зв’язку між досліджуваними параметрами використо-
вували ранговий коефіцієнт кореляції Спірмена. 
РЕЗУЛЬТАТИ  ТА  ЇХ  ОБГОВОРЕННЯ 
Під впливом 6-тижневої монотерапії бісопрололом (рис. 1) 

спостережено достовірне зменшення ступеня адреналін-
індукованної агрегації тромбоцитів на 56,45% (р<0,001) та 
швидкості агрегації на 52,37% (р<0,001). Час агрегації та 
кількість тромбоцитів достовірно не змінились. Отримані 
дані вказують на зниження агрегаційних властивостей тром-
боцитів у хворих на ГХ під впливом терапії бісопрололом.

Додавання до бісопрололу ніцерголіну в добовій дозі 60 мг 
призводить до вірогідного зниження ступеня адреналін-
індукованої агрегації тромбоцитів на 82,1% (р<0,001), при 
цьому час агрегації, швидкість за 30 с і кількість тромбо-
цитів залишались незмінними (рис. 2).
Шеститижнева  монотерапія  епросартана  мези-

латом не мала достовірного впливу на показники 
адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів (рис. 3). 
Спостерігається лише тенденція до зниження ступеня 
адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів (р>0,05).

У хворих на ГХ комбінована терапія епросартана мезилатом 
та ніцерголіном має позитивний вплив на стан тромбоцитарного 
гемостазу (рис. 4). Отримано достовірне зниження ступеня 
адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів на 74,6% (р<0,001) 
під впливом лікування. При цьому, час агрегації, швидкість 
агрегації та кількість тромбоцитів залишались незмінними.

Отримані результати відповідають даним О.М. Шилова 
та співавт., у дослідженні яких терапія бісопрололом асоці-
юється з послідовним зниженням агрегаційної активності 
тромбоцитів через 4 тижні та 6 місяців лікування на 24,8 і 
31,8% відповідно [10,11].
За результатами нашого дослідженння, монотерапія 

епросартана мезилатом не призводила до змін показників 
адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів у хворих на 

Рис .  1.  Динаміка  показників  адреналін- індукованої 
агрегації тромбоцитів у хворих на ГХ до та після лікування 
бісопрололом. 

Рис. 2. Динаміка показників адреналін-індукованої агрегації 
тромбоцитів у хворих на ГХ до та після лікування бісопрололом 
і ніцерголіном.

Рис. 3. Динаміка показників адреналін-індукованої агрегації 
тромбоцитів у хворих на ГХ до та після лікування епросартана 
мезилатом.

Рис. 4. Динаміка показників адреналін-індукованої агрегації 
тромбоцитів у хворих на ГХ до та після лікування епросартана 
мезилатом і ніцерголіном.
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ГХ. Отримані результати відповідають даним дослідження 
З.А. Сусліної та співавт. [12], у якому у хворих на ГХ 1–2 
ступеня не зареєстровано змін показників адреналін- та АДФ-
індукованої агрегації тромбоцитів, в’язкості крові, коагуло-
грами до та на фоні лікування епросартана мезилатом.
Проте, в дослідженні І.Н. Медведєва й Т.А. Кумової [13] 

16-тижнева терапія епросартана мезилатом у хворих на АГ 
з метаболічним синдромом призводила до зменшення роз-
мірів і кількості циркулюючих агрегатів тромбоцитів.
Механізм дезагрегантної дії ніцергололіну відбувається за 

рахунок α-блокуючого тромбоцитарного ефекту, що подавляє 
склеювання тромбоцитів, викликане адреналіном завдяки фік-
сації на α-рецепторах тромбоцитів [14,15]. Так, у роботі Є.П. 
Свіщенко на фоні лікування серміоном (ніцерголіном) хворих 
на дисциркуляторну енцефалопатію та АГ у дозі 60 мг на 
добу протягом 6 тижнів спостерігалось збільшення лінійної 
швидкості кровотоку на 75%, а у хворих з гіперперфузією 
спостерігали зниження швидкості до нормальних величин, 
зменшення асиметрії кровотоку; встановлено також знижен-
ня агрегації та адгезивності тромбоцитів [16]. 
У хворих похилого віку використання серміону (ніцерго-

ліну) сприяло виразному підвищенню об’ємної швидкості 
кровотоку в басейнах різних артерій, зменшенню виразності 
феномену дрібно- та крупнозернистої агрегації формених 
елементів крові, гомогенізації та прискоренню капілярного 
кровотоку. Крім того, встановлено достовірне зниження 
агрегаційної активності тромбоцитів як при гострому на-
вантаженні, так і при курсовому лікуванні [17].
ВИСНОВКИ
Монотерапія бісопрололом у добовій дозі 10 мг при-

зводить до вірогідного зниження ступеня адреналін-
індукованної агрегації тромбоцитів на 56,45% (р<0,001) і 
швидкості агрегації на 52,37% (р<0,001).
Додавання до бісопрололу ніцерголіну сприяє більш 

значному зниженню ступеня адреналін-індукованої агре-
гації тромбоцитів на 82,1% (р<0,001).
Показники адреналін-індукованої агрегації тромбоцитів 

мають тенденцію до зниження під впливом епросартана 
мезилату 600 мг на добу. 
Комбінована терапія епросаратана мезилатом і ніцерголі-

ном призводить до зниження ступеня адреналін-індукованої 
агрегації тромбоцитів на 74,6% (р<0,001).
Ніцерголін у добовій дозі 60 мг може бути використаний 

для корекції підвищеної агрегації тромбоцитів у хворих 
на ГХ низького додаткового ризику зі зниженням ліній-
них швидкостей кровотоку в каротидному та вертебро-
базилярному басейні. 
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