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активні і світлі – менш функціонально активні нейроендокринні
клітини, які відрізняються багатьма ультраструктурними ознаками.
У 24-місячних щурів відбувається перебудова цитоархітектоніки
вентромедіального ядра в бік зменшення нейронів і капілярів на
фоні зростання гліального індексу та виражених процесів
сателітозу. Перебудова гематоенцефалічного бар’єру призводить
до гіпоксії нейроендокринних клітин та дистрофічно-

деструктивних змін у них. В окремих нейронах ці процеси носять
незворотній характер, що призводить до утворення «клітин-тіней».

Ключові слова: вентромедіальне ядро, онтогенез, нейро-
ендокринні клітини.
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Резюме. Актуальність. Вивчення патогенезу, лікування та
профілактики нестабільної стенокардії (НС) перебуває в центрі
уваги кардіологів, що пов’язано з великою частотою виникнення
ускладнень у хворих з цією патологією. Мета дослідження:
вивчення жирнокислотного спектру (ЖКС) фосфоліпідів (ФЛ)
мембран тромбоцитів у хворих на НС.

Результати дослідження. Обстежено 51 хворого на НС. За
допомогою газохроматографічного аналізу визначався ЖКС ФЛ
мембран тромбоцитів до та після лікування. Базисна терапія 29
пацієнтів включала клопідогрель і аспірин. За наявності проти-
показів до прийому аспірину 22 пацієнта отримували лікування,
яке включало клопідогрель. ЖКС ФЛ мембран тромбоцитів у
хворих на НС після базисного лікування, яке включало кло-
підогрель, достовірно змінився за більшістю жирних кислот (ЖК),
порівняно з показниками до лікування, але вміст тільки однієї,
олеїнової ЖК, нормалізувався. Необхідно відзначити, що після
лікування, яке включало поєднання клопідогрелю з аспірином у
ФЛ мембран тромбоцитів хворих на НС нормалізується відносний
вміст пальмітинової, олеїнової, лінолевої і арахідонової ЖК. За
рахунок нормалізації відносного вмісту пальмітинової і стеари-
нової ЖК нормалізувався відносний вміст суми насичених жирних
(НЖК), а за рахунок нормалізації відносного вмісту лінолевої і
арахідонової ЖК нормалізувався відносний вміст суми ненаси-
чених жирних кислот (ННЖК).

Висновки. 1.Застосування комбінації аспірину з клопідогре-
лем у лікуванні хворих на НС приводить до позитивної динаміки
і нормалізації переважної кількості ЖК ФЛ мембран тромбоцитів.

2. Поєднання антиагрегантної терапії з різними механізмами
дії у хворих на НС ефективно впливає на зворотність патофізіоло-
гічних процесів і на позитивний розвиток захворювання в цілому.

Ключові слова: нестабільна стенокардія, жирні кислоти,
тромбоцити, клопідогрель, аспірин.

Постановка проблеми і аналіз останніх досліджень.
Вивчення патогенезу, лікування та профілактики НС, яка
входить до симптомокомплексу «Гострий коронарний син-
дром», постійно перебуває в центрі уваги кардіологів. Це
пов’язано з великою частотою виникнення ускладнень у цієї
категорії хворих. [2, 9]. Розвиток інфаркту міокарда в осіб з
НС, як правило, є результатом атеротромбозу та свідченням
недостатньої ефективності антитромбоцитарної терапії
[6,7]. Незважаючи на існування певних схем лікування, ак-
туальним залишається пошук ефективніших варіантів тера-
пії НС. З огляду на відкриття численних альтернативних
шляхів активації тромбоцитів значну цікавість дослідники
виявляють до препаратів групи антиагрегантів з різними
механізмами дії [1, 3, 4, 5, 8], комбінації цих препаратів при
гострому коронарному синдромі. Проте остаточно не вив-
чено вплив антиагрегантів на всі папогенетичні ланки деста-
білізації коронарного кровообігу, зокрема на обмін вищих

жирних кислот (ЖК).
Мета дослідження: вивчення жирнокислотного спектру

(ЖКС) фосфоліпідів (ФЛ) мембран тромбоцитів у хворих
на НС.

Матеріал і методи дослідження
Обстежено 51 хворого на НС віком від 55 до 69 років (середній

вік склав 61,6±7,5 роки) і 18 клінічно здорових людей (контрольна
група (КГ)). Діагноз НС встановлювали на підставі загальноприй-
нятих критеріїв, що запропоновані експертами ВООЗ [2]. В об-
стеження не включали хворих із серцевою недостатністю ІІБ та
ІІІ стадії, миготливою аритмією, супутніми захворюваннями в
стадії декомпенсації, онкологічними захворюваннями, захворю-
ваннями опорно-рухового апарату.

Як об’єкт дослідження використовували тромбоцити сиро-
ватки крові хворих. Із відібраних тромбоцитів екстрагували ліпіди
за методом Фолча (1957). Газохроматографічний аналіз ЖК ФЛ
мембран тромбоцитів здійснювали за допомогою газового хрома-
торгафу «Цвєт – 500» з іонізаційним детектором в ізометричному
режимі. Ідентифікували такі ЖК: С14:0 – міристинова кислота,
С15:0 – пентадеканова кислота, С16:0 - пальмітинова кислота,
С17:0 – маргаринова кислота, С18:0 – стеаринова кислота, С18:1 –
олеїнова кислота, С18:2 – лінолева кислота, С18:3 – ліноленова
кислота, С20:4 – арахідонова кислота. З них міристинова (С14:0),
пентадеканова (С15:0), маргаринова (С17:0), пальмітинова (С16:0),
стеаринова (С18:0) – насичені жирні кислоти (НЖК), олеїнова
(С18:1) – ненасичена жирна кислота (ННЖК), лінолева С18:2,
ліноленова (С18:3), арахідонова (С20:4) – поліненасичені жирні
кислоти (ПНЖК).

Результати дослідження та їх обговорення
Дослідження показали, що в ЖКС ФЛ мембран тромбо-

цитів хворих на НС, порівняно з КГ, виявлено достовірне
зменшення відносного вмісту суми НЖК на 32,9 % (р<0,01).
На відміну від здорових осіб у ФЛ мембран тромбоцитів
хворих з’являються міристинова (С14:0), пентодеканова
(С15:0) і маргаринова (С17:0) НЖК; достовірно зменшу-
ється відносний вміст пальмітинової (С16:0) ЖК на 52,1%
(р<0,01), стеаринової (С18:0) – на 77,3% (р<0,01). Результати
досліджень наведено в таблиці 1.

У хворих на НС у ЖКС ФЛ мембран тромбоцитів з’яв-
ляється ліноленова (С18:3) ЖК, яка відсутня у здорових осіб.
Порівняно з КГ у хворих на НС у ФЛ мембран тромбоцитів
достовірно знижується відносний вміст олеїнової (С18:1)
ННЖК на 34,7 % (р<0,01), достовірно підвищується віднос-
ний вміст лінолевої (С18:2) ПНЖК на 63,9% (р<0,01), ара-
хідонової (С20:4) ПНЖК – на 14,6 % (р<0,05), відносний
вміст суми ННЖК – на 26,8% (р<0,01), відносний вміст суми
ПНЖК – на 37,3 % (р<0,01).
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Таким чином, у хворих на НС у ФЛ тромбоцитів, порів-
няно з КГ, розширяється спектр атерогенних НЖК (з’явля-
ються міристинова (С14:0), пентодеканова (С15:0), марга-
ринова ЖК (С17:0), у 8 разів зменшується відносний вміст
стеаринової (С18:0) НЖК, у 1,8 рази - відносний вміст олеї-
нової (С18:1) ННЖК, у 2,8 рази підвищується відносний
вміст лінолевої (С18:2) ПНЖК, у 1,2 рази – відносний вміст
арахідонової (С20:4) ПНЖК і з’являється ліноленова (С18:3)
ПНЖК. Ці зміни можуть свідчити про посилення перекис-
ного окислення ліпідів тромбоцитів, посилений синтез про-
запальних ейкозаноїдів, а, отже, процесів дестабілізації
мембран тромбоцитів і посилення адгезії тромбоцитів.

Хворі отримували базисну терапію, яка включала бета-
адреноблокари, інгібітори АПФ, статини, нітрати. Базисна
терапія 29-ти пацієнтів включала 75 мг клопідогрелю в поєд-
нанні зі 100 мг аспірину, 12 хворих приймали 75 мг кло-
підогрелю, тому що у 4 із них в анамнезі спостерігалася
алергічна реакція на ацетилсаліцилову кислоту, а у 8 –
гастропатії, викликані тривалим прийомом нестероїдних
протизапальних препаратів з приводу інших захворювань.

Дослідження ЖКС ФЛ мембран тромбоцитів пацієнтів
проводилося до призначення терапії і на 20-21 день після
проведеного лікування. Результати наведено в таблиці 2.

Після базисної терапії, яка включала клопідогрель ЖКС
ФЛ мембран тромбоцитів у хворих на НС достовірно змі-
нився за більшістю ЖК. Виявлено достовірне зменшення
відносного вмісту міристинової ЖК (С14:0) на 45% (р<0,01),
пентадеканової ЖК (С15:0) – на 48,6 % (р<0,01), лінолевої
ЖК (С18:2) – на 46,5% (р<0,01). За рахунок лінолевої ЖК

(С18:2) відносний вміст суми ННЖК після лікування також
достовірно зменшився на 11,5% (р<0,01), а вміст суми
ПНЖК – на 14,9% (р<0,01).

Після лікування достовірно збільшився відносний вміст
наступних ЖК у ФЛ мембран тромбоцитів хворих на НС:
пальмітинової ЖК (С16:0) – на 32,7% (р<0,01), стеаринової
(С18:0) – на 58,3% (р<0,01), олеїнової ЖК (С18:1) – на 31,3%
(р<0,01). За рахунок пальмітинової (С16:0) і стеаринової
(С18:0) ЖК після лікування достовірно збільшився віднос-
ний вміст суми НЖК на 17,4 % (р<0,01).

Необхідно відзначити, що після лікування, яке включало
клопідогрель, у хворих на НС у ФЛ мембран тромбоцитів
нормалізується відносний вміст тільки олеїнової ЖК
(С18:1).

Таким чином, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитів у хворих
на НС після базисного лікування, яке включало клопідо-
грель, достовірно змінився за більшістю ЖК, порівняно з
показниками до лікування. Проте, вміст тільки однієї ЖК
нормалізувався - олеїнової (С18:1). Відсутність нормалізації
відносного вмісту пальмітинової (С16:0), стеаринової
(С18:0) ЖК і присутність міристинової (С14:0), пентадека-
нової (С15:0) і маргаринової (С17:0) НЖК може свідчити
про нестабільність мембран тромбоцитів, підвищену їх про-
никність. Підвищений відносний вміст ліноленової (С18:2),
арахідонової (С20:4) ПНЖК і наявність ліноленової (С18:3)
ЖК може свідчити про те, що запальний процес в мембранах
тромбоцитів зберігається.

Після базисного лікування, яке включало поєднання
клопідогрелю з аспірином, ЖКС ФЛ мембран тромбоцитів
у хворих на НС достовірно змінився за більшістю ЖК. До-
стовірно зменшився відносний вміст наступних ЖК:
міристинової (С14:0) - на 83,9% (р<0,01) , лінолевої (С18:2) -
на 66,5% (р<0,01) , ліноленової (С18:3) – на 40,6 % (р<0,01).
Після лікування в ФЛ мембран тромбоцитів не виявлено
пентодеканової (С15:0) і маргаринової (С17:0) НЖК.

Достовірно збільшився відносний вміст наступних ЖК:
пальмітинової (С16:0) – на 51,7% (р<0,01), стеаринової
(С18:0) – на 77,8% (р<0,01), олеїнової (С18:1) - на 29,8%
(р<0,01). За рахунок пальмітинової (С16:0) і стеаринової
(С18:0) ЖК після лікування в ФЛ мембран тромбоцитів
хворих на ПрС нормалізувався відносний вміст суми НЖК,
а за рахунок лінолевої (С18:2) і ліноленової (С18:3) ЖК
нормалізувався відносний вміст суми ННЖ .

Необхідно відзначити, що після лікування, яке включало
поєднання клопідогрелю з аспірином у ФЛ мембран
тромбоцитів хворих на НС нормалізується відносний вміст
пальмітинової (С16:0), олеїнової (С18:1), лінолевої (С18:2)

і арахідонової (С20:4) ЖК. За рахунок
нормалізації відносного вмісту
пальмітинової (С16:0) і стеаринової
(С18:0) ЖК нормалізувався відносний
вміст суми НЖК, а за рахунок норма-
лізації відносного вмісту лінолевої
(С18:2) та арахідонової (С20:4) ЖК
нормалізувався відносний вміст суми
ННЖК.

Таким чином, ЖКС ФЛ мембран
тромбоцитів у хворих на НС після
базисного лікування, яке включало
поєднання клопідогрелю з аспірином,
достовірно змінився за більшістю ЖК
порівняно з показниками до лікування:
нормалізувався відносний вміст
пальмітинової (С16:0), олеїнової
(С18:1), лінолевої (С18:2) і арахідонової
ЖК (С20:40), а також відносний вміст
суми НЖК і ННЖК. Привертає увагу
те, що після лікування в ФЛ мембран
тромбоцитів зникає пентадеканова
(С15:0) і маргаринова (С17:0) НЖК. Ці

Таблиця 2. Динаміка ЖКС ФЛ мембран тромбоцитів у хворих на НС після 
лікування з включенням клопідогрелю і клопідогрелю з аспірином порівняно 
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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 

 

Таблиця 1. ЖКС ФЛ ліпідів тромбоцитів хворих на НС, 
порівняно з КГ, % (М±m) 

ЖК КГ n=18 НС n=41 Р 
С 14:0 - 11,8±1,0 - 
С 15:0 - 3,5±0,5 - 
С 16:0 27,1±1,1 13,0±1,0 Р<0,01 
С 17:0 - 1,2±0,3 - 
С 18:0 25,5±1,2 5,8±0,6 Р<0,001 
С 18:1 20,2±0,5 13,2±1,0 Р<0,01 
С 18:2 10,1±1,7 28,0±1,5 Р<0,01 
С 18:3 - 4,2±0,3 - 
С 20:4 16,5±1,4 19,3±1,0 Р<0,05 
НЖК 52,6±1,4 35,3±1,8 Р<0,01 

ННЖК 47,4±1,4 64,7±1,8 Р<0,01 
ПНЖК 26,6±1,6 42,4±1,6 Р<0,01 
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зміни можуть свідчити про стабілізацією мембран
тромбоцитів, зменшення їх проникності. Нормалізація
відносного вмісту ліноленової (С18:3) і арахідонової (С20:0)
ПНЖК може свідчити про припинення процесів запалення,
альтерації.

Порівнявши з КГ результати лікування хворих на НС,
які отримували базисну терапію із включенням клопідогре-
лю або клопідогрелю з аспірином, виявлено нормалізацію
відносного вмісту арахідонової (С20:4) ПНЖН, суми НЖК
і суми ННЖК у ФЛ мембран тромбоцитів хворих, що отри-
мували терапію з поєднанням клопідогрелю і аспірину.

Отже, при лікуванні хворих на НС із застосуванням ком-
бінації аспірину з клопідогрелем виявлено позитивну дина-
міку і нормалізацію більшої кількості показників ЖКС ФЛ
мембран тромбоцитів, що свідчить про ефективніший вплив
поєднання антиагрегантної терапії з різними механізмами
дії на розвиток патофізіологічних процесів і на позитивний
розвиток захворювання в цілому.

Перспективи подальших досліджень у даному на-
прямку полягають у розробленні нових методів лікування
хворих на нестабільну стенокардію з урахуванням патоге-
нетичних ланок виявлених порушень.
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Завальськая Т.В.
Влияние антиагрегантной терапии на жирнокислотный

спектр фосфолипидов мембран тромбоцитов у больных с
нестабильной стенокардией

Резюме. Актуальность. Изучение патогенеза, лечения и
профилактики нестабильной стенокардии (НС) находится в центре
внимания кардиологов, что связано с большой частотой возник-

новения осложнений у больных с этой патологией.
Цель исследования: изучение жирнокислотного спектра

(ЖКС) фосфолипидов (ФЛ) мембран тромбоцитов у больных с
НС.

Результаты исследования. Обследовано 51 больного с не-
стабильной стенокардией (НС). С помощью газохроматографи-
ческого анализа изучался жирнокислотный спектр (ЖКС) фос-
фолипидов (ФЛ) мембран тромбоцитов до и после лечения.
Базисная терапия 29 пациентов включала клопидогрель и аспирин.
При наличии противопоказаний к приему аспирина 22 пациента
получали лечение, которое включало клопидогрель.

ЖКС ФЛ мембран тромбоцитов у больных с НС после базис-
ного лечения, которое включало клопидогрель, достоверно из-
менился за большенством жирных кислот (ЖК) сравнительно с
показателями до лечения, но содержание только одной, олеиновой
ЖК, нормализовалось. Необходимо отметить, что после лечения,
которое включало сочетание клопидогреля з аспирином в ФЛ
мембран тромбоцитов больных с НС нормализовалось относи-
тельное содержание пальмитиновой, олеиновой, линолевой и
арахидоновой ЖК. За счет нормализации относительного содер-
жания пальмитиновой и стеариновой ЖК нормализовалось
относительное содержание суммы насыщенных жирних кислот
(НЖК), а за счет нормализации относительного содержания лино-
левой и арахидоновой ЖК нормализовалось относительное содер-
жание суммы ненасыщенных жирных кислот (ННЖК).

Выводы. 1. Использование комбинации аспирина и клопидо-
греля в лечении больных с НС приводит к положительной дина-
мике и нормализации преимущественного колличества ЖК ФЛ
мембран тромбоцитов.

2. Сочетание антиагрегантной терапии с разными механиз-
мами действия у больных с НС эффективно влияет на оборотность
патофизиологических процессов и на положительное развитие
заболевания в целом.

Ключевые слова: нестабильная стенокардия, жирные
кислоты, тромбоциты, клопидогрель, аспирин.

T.V. Zavalska
Antiplatelet Therapy Effects on Fatty Acid Composition of

Phospholipids Membranes Platelets in Patients with Unstable
Angina

O.O. Bogomolets National Medical University
Abstract. The study of unstable angina (UA) pathogenesis,

treatment and prevention has a high topicality level, which is associated
with high incidence of complications in patients with this disease.

Objective: to study the fatty acid spectrum (FAS) of phospholipids
(PL) platelet membranes in patients with UA.

Results: The study involved 51 patients with UA. FAS PL of platelet
membranes was determined before and after treatment by using gases
chromatographic analysis. Basic therapy of 29 patients included
Clopidogrel and Aspirin. 22 patients, who had aspirin contraindications,
were treated by Clopidogrel. FAS PL of platelet membranes in patients
with UA after basic treatment, which included Clopidogrel, significantly
changed in the majority of fatty acids (FA) comparing with those before
treatment, but only oleic FA was normal. It should be noted that after
treatment, which included Clopidogrel and Aspirin combination,
relative content of palmitic, oleic, linoleic and arachidonic FA was
normalized in PL platelet membranes of patients with UA. Relative
content of saturated fatty acids was normalized by palmitic and stearic
FA. Also, relative amount of unsaturated fatty acids was normalized
by linoleic and arachidonic FA normalization.

Conclusions:
1. Using Aspirin and Clopidogrel combination in the UA patients’

treatment lead to a positive trend and the majority of FA PL platelet
membranes normalization.

2. Combination of different action mechanisms antiplatelet therapies
in UA patients had an effect at reversible pathophysiological processes
and general disease development.

Keywords: unstable angina, fatty acid, platelets, Clopidogrel,
Aspirin.
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