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Відновні втручання залишаються основним 
методом лікування за оклюзійно-стенотичних 

уражень (як правило, атеросклеротичного генезу) 
магістральних артерій. Традиційно у випадку 
поширених оклюзій виконують артеріальні рекон-
струкції двох типів — ендартеректомію і шунту-
вання (протезування). Кожен із методів має свої 
показання, своїх прихильників, переваги і недолі-
ки, але правильне виконання їх здатне забезпечи-
ти належні результати (наприклад, збереження 
кінцівки за її ішемії, профілактику ішемічного 
інсульту у випадку ураження сонних артерій 
тощо). Тривалість функціонування зони артері-
альних реконструкцій залежить від багатьох чин-
ників: виду реконструкції (автологічна чи ало-
пластична), швидкості прогресування неоінти-
мальної гіперплазії, стану системи зсідання крові, 
корекції порушень ліпідного обміну тощо. Пато ге-
не тично обґрунтоване призначення тривалого 
прийому дезагрегантних або антикоагулянтних 

препаратів може подовжити показники прохіднос-
ті після дезоблітерації артерій та шунтувальних 
операцій [17]. Проте із часом у зонах анастомозів, 
артеріальних латок чи в місці ендартеректомії все 
ж таки розвиваються стенози як наслідок розрос-
тання неоінтими. Блокування цих процесів зали-
шається однією з невирішених проблем сучасної 
реконструктивної хірургії. Впровадження ендо-
васкулярної хірургії у вигляді балонної дилатації 
з/без стентування, здавалося б, мало усунути не 
лише травматичність, а й низку інших недоліків 
відкритих реконструкцій. Проте виявилося, що 
процес ангіопластики артерій супроводжується 
значною травматизацією її стінки з виділенням 
великої кількості активних речовин, які виклика-
ють ангіоспазм, посилення запальних процесів, а 
також стимуляторів розвитку неоінтими. Як наслі-
док — розвиток рестенозів (РС) або оклюзій у зоні 
втручання. Впровадження методики стентування 
(особливо стентів, імпрегнованих медикаментами 
проти гіперплазії неоінтими) дало змогу поліпши-
ти результати ендоваскулярних втручань. Проте у 
віддалений період зона втручання залишається 
слабким місцем із високим ризиком реоклюзії. 
Експериментальні та клінічні дослідження остан-
ніх років присвячені впливу різних фармакологіч-
них препаратів на сповільнення процесів гіпер-
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плазії неоінтими (ПГН) після ендоваскулярних і 
реконструктивних втручань.

Мета роботи — проаналізувати дані літератури 
щодо можливості використання цилостазолу 
(ЦС) для запобігання прогресуванню ПГН і 
покращення наслідків відновних артеріальних 
втручань.

ЦС (в Україні його випускає лише Київський 
вітамінний завод під назвою «Плестазол») нале-
жить до похідних хінолінону, який інгібує фосфо-
діестеразу третього типу з наступним підвищен-
ням вмісту цАМФ у тромбоцитах, гладеньких 
м’язах судин, ендотеліальних клітинах. Основні 
наслідки такого впливу — виражене пригнічення 
активації/агрегації тромбоцитів, зменшення ризи-
ку тромбозу, збільшена продукція оксиду азоту та 
вазодилатація. Окрім цього, в експериментах 
показано, що ЦС має здатність гальмувати пролі-
ферацію гладеньком’язових клітин, підвищувати 
вміст у крові ліпопротеїнів високої щільності та 
зменшувати рівень тригліцеридів, а також сприя-
ти ангіогенезу й гальмувати запальні процеси [3, 7, 
16]. Показано, що ЦС більшою мірою гальмує 
агрегацію тромбоцитів, ніж ацетилсаліцилова кис-
лота (АСК), а також має вираженіший дезагре-
гантний ефект, ніж тиклопідин (при цьому час 
кровотечі не збільшується) [12]. Селективне інгі-
бування агрегації тромбоцитів під дією ЦС не 
супроводжується його впливом на синтез проста-
цикліну й не веде до пригнічення функції ендоте-
ліальних клітин. Офіційно ЦС був дозволений 
FDA (Управління із санітарного нагляду за якістю 
харчових продуктів та медикаментів, США) у 
1999 р. для лікування пацієнтів із переміжною 
кульгавістю. Згідно з останніми рекомендаціями 
TASCII ЦС відводиться особлива роль (під час 
лікування вказаної категорії пацієнтів): 3 — 6-місяч-
ні курси прийому ЦС мають бути фармакотера-
пією вибору для пацієнтів із переміжною кульга-
вістю, що підтверджується подовженням дистан-
ції безболісної ходьби на біговій доріжці та поліп-
шенням якості життя (ступінь доказів А) [17]. 
Проте останніми десятиліттями спостерігається 
значне зростання клінічного інтересу до ЦС у 
зв’язку з його антипроліферативними та дезагре-
гатними властивостями, а також здатністю галь-
мувати запальні процеси в стінці артерії. Слід 
зауважити, що більшість досліджень щодо можли-
вості застосування ЦС після різноманітних опера-
тивних втручань були проведені в Японії. Це 
пояснюється тим, що в цій країні ЦС має офіційно 
дозволені ширші показання до застосування. Осо-
бливий інтерес виявили інтервенційні кардіологи, 
оскільки після стентувань вінцевих артерій часто-
та виникнення РС лишається високою. У 2012 р. 
опубліковано метааналіз рандомізованих контро-
льованих досліджень щодо впливу ЦС на показни-
ки РС після черезшкірних коронарних втручань 

[6]. Дванадцять досліджень за участю 5655 пацієн-
тів засвідчили, що додавання ЦС до традиційної 
подвійної антитромбоцитарної терапії після ендо-
васкулярних коронарних втручань у віддалений 
період суттєво знижувало частку хворих із РС 
(відносний ризик 0,57; 95 % довірчий інтервал 
(ДІ) 0,39 — 0,84) та потребу повторної реваскуля-
ризації (відносний ризик 0,62; 95 % ДІ  0,47— 0,83). 
Водночас збільшення ризику побічних ефектів 
(насамперед кровотеч) не спостерігали. Подібні 
результати представлено й в інших публікаціях [2, 
9]. У дослідженні OPTIMUS-2 показано, що від 
додавання ЦС у вказаної категорії хворих особли-
во виграють пацієнти із цукровим діабетом [1].

Для судинних хірургів більший інтерес стано-
вить можливість використання позитивних ефек-
тів ЦС для запобігання ПГН у зоні артеріальної 
реконструкції. При коротких оклюзіях чи стено-
зах поверхневої стегнової артерії згідно з настано-
вами TASCII операцією вибору залишається 
ангіо пластика [17]. Останніми роками в клініках 
України констатують збільшення кількості ендо-
васкулярних процедур на цій артерії, але, незважа-
ючи на призначення подвійної антитромбоцитар-
ної терапії, протягом першого року більш ніж у 
половині випадків виникають РС або оклюзія [8]. 
Під час аналізу публікацій, присвячених цій про-
блемі, спочатку слід виокремити дослідження, в 
яких вивчали вплив ЦС на результати лише ангіо-
пластики (без стентування). Так, O. Iida та Y. Soga 
[10] зазначають, що після балонної ангіопластики 
артерій вище колінного суглоба протягом 3 міс у 
70 % випадків виникають РС. Після призначення 
цій категорії пацієнтів постійного прийому ЦС 
через рік показник прохідності становив 
(58,1 ± 4,6) %, а кінцівку було збережено у 
(86 ± 2,7) % хворих. Окрім цього, тривалість заго-
єння некрозів у хворих із критичною ішемією 
кінцівки скорочувалася зі (117 ± 79) до (97 ± 10) 
діб. Усе ж таки останні дослідження ЦС охоплю-
ють лише пацієнтів, у яких ангіопластика була 
доповнена стентуванням. В одному дослідженні 
порівнювали ЦС і тиклопідин щодо частки РС 
після стентування стегново-підколінного сегмента 
[13]. Через 12 міс показник прохідності у групі ЦС 
становив 100 %, а тиклопідину — 39 %, а через 
24 міс — відповідно 75 і 30 %, що свідчить про оче-
видні переваги тривалого прийому ЦС. У дослі-
дження STOP-IC залучили 200 пацієнтів (13 цен-
трів) після імплантації нітинолових стентів у 
стегново-підколінному сегменті [11]. Первинною 
точкою була частка ангіографічно підтвердженого 
РС через 12 міс (порівнювали групи пацієнтів, які 
приймали лише АСК, і хворих, які приймали АСК 
у поєднанні із ЦС). Отже, у групі із ЦС частка РС 
становила 20 %, а в групі з АСК — 49 %, при цьому 
частка серцево-судинних ускладнень та побічних 
ефектів була однаковою в обох групах. Представ-
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лено також результати використання ЦС для 
покращення наслідків стентування артерій нижче 
колінного суглоба: у 63 пацієнтів із критичною 
ішемією кінцівки імплантовано стенти після попе-
редньої ангіопластики балонами, покритими 
паклітакселем (препарат, що інгібує проліферацію 
гладеньком’язових клітин) [21]. У групі застосу-
вання ЦС були нижчими, ніж у групі АСК, частка 
РС (56 і 86 %), реоклюзій (20,5 і 42,1 %) і потреба в 
повторній реваскуляризації (27,5 і 49,1 % відповід-
но). Нині очікуються результати вивчення наслід-
ків тривалого застосування ЦС після ангіопласти-
ки балонами, просоченими різними препаратами з 
антипроліферативними властивостями, а також 
стентувань дистальних артерій нітиноловими 
стентами, які самостійно розпрямляються [19, 26].

Значний інтерес становить вивчення доцільнос-
ті тривалого застосування ЦС після стегново-
дистальних шунтувань. Ми виявили тільки одну 
роботу із чіткими критеріями, де порівнювали 
результати показників прохідності стегново-
підколінних політетрафторетиленових протезів 
залежно від того, приймав пацієнт ЦС чи варфарин 
[18]. Упродовж 5-річного спостереження статис-
тично значущої різниці між групами не констату-
вали. Отже, можна говорити про відносні переваги 
ЦС, оскільки він не потребує регулярного контро-
лю стану системи зсідання крові. В іншому, нещо-
давно опублікованому дослідженні ретроспектив-
но проаналізовано вплив ЦС на загоєння ішеміч-
них некрозів [20]. Показано, що тривалий прийом 
ЦС на 20 % покращував загоєння трофічних роз-
ладів, і в багатьох випадках не виникало потреби 
проводити артеріальну реконструкцію. На жаль, не 
знайдено публікацій, присвячених впливу ЦС на 
результати автологічних реконструкцій. Побічним 
обґрунтуванням доцільності призначення ЦС 
після автовенозних шунтувань може бути резуль-
тат деяких експериментальних досліджень, в яких 
вивчали морфологічні зміни (неоінтимальна 
гіперплазія) у місцях імплантації венозної вставки 
в артеріальний сегмент [14, 27]. При цьому в одній 
групі ззовні на цю зону наносили гель, що містив 
ЦС. Пригнічення ПГН під впливом ЦС було дове-
дено імуногістохімічно, і це дало змогу знизити 
частку РС у зоні дистального анастомозу з 78,9 до 
54,2 %. Цікаво, що дослідження ініціювали не 
судинні, а кардіохірурги через проблему розвитку 
стенозу після аортокоронарних шунтувань.

Ще одна артеріальна зона, в якій часто прово-
дяться реконструктивні втручання і з часом мож-
ливий розвиток РС, — це ділянка біфуркації 
сонної артерії. Дезоблітерація цієї зони — визна-
ний оперативний захід, який може запобігти роз-
витку ішемічного інсульту. Група японських хірур-
гів обстежила 82 хворих, яким провели каротидну 
ендартеректомію: половина пацієнтів отримували 
ЦС, решта — інші дезагрегантні засоби [28]. У 

контрольній групі у 16 % пацієнтів спостерігали 
РС та прогресування ураження в зоні контралате-
ральної біфуркації, у групі хворих, які отримували 
ЦС, такі явища не виявлено. Також проведений 
метааналіз 5 рандомізованих контрольованих 
досліджень щодо впливу ЦС на прогресування 
товщини каротидних інтими та медії [5]. Доведе-
но, що тривалий прийом ЦС корелює зі значним 
сповільненням процесу атеросклеротичного ура-
ження стінки сонної артерії: група ЦС демонстру-
вала переваги над усіма іншими підгрупами (пла-
цебо, АСК, подвійна антитромбоцитарна терапія). 
В іншому дослідженні в симптомних пацієнтів, які 
протягом 5 років приймали ЦС або інші дезагре-
гантні препарати, регулярно визначали товщину 
комплексу інтима — медіа [22]. Виявилося, що в 
групі ЦС цей показник статистично достовірно 
зменшився, тимчасом як у контрольній, навпаки, 
зріс. Про переваги ЦС над іншими дезагрегантами 
можна буде судити за результатами дослідження 
PICASSO, в якому вивчають шляхи запобігання 
серцево-судинним ускладненням у пацієнтів з 
ішемічним інсультом і високим ризиком цере-
бральних кровотеч [25]. Цікавими очікуються 
також результати порівняльного дослідження ЦС 
та клопідогрелю стосовно залежності результатів 
лікування від морфології (тверде, м’яке) ураження 
зони біфуркації сонної артерії [4].

Альтернативою каротидній ендартеректомії 
залишається стентування. Це втручання виправда-
не в категорії хворих зі стенотичним ураженням 
ділянки біфуркації сонної артерії. У кількох дослі-
дженнях вивчали вплив ЦС на ранні та віддалені 
результати таких ендоваскулярних втручань. Упро-
довж 3-місячного післяпроцедурного спостережен-
ня у 62 хворих, поділених на групи залежно від 
прийому ЦС чи інших препаратів, констатовано, 
що в групі ЦС не спостерігали жодного РС, у той 
час як прийом АСК, клопідогрелю, тиклопідину 
(або їх комбінації) не запобіг виникненню РС у 
8,3 % пацієнтів [23]. T. Takigawa та співавтори здій-
снили аналогічне дослідження, але за хворими спо-
стерігали протягом 1 року: частота РС становила 
11 %, у групі ЦС — 0 [24]. Автори констатують, що 
такі відмінні результати отримано завдяки здатнос-
ті ЦС пригнічувати виділення речовин, які стиму-
люють ПГН. Певний інтерес викликають також 
результати дослідження, в якому вивчали вплив 
різноманітних чинників на прогресування стенозу 
внутрішньої сонної артерії в пацієнтів, котрим на 
протилежному боці провели стентування [15]. Спо-
стереження за такими хворими протягом 36 міс 
показало, що величина початкового стенозу та факт 
прийому ЦС були єдиними незалежними предик-
торами прогресування стенотичного процесу на 
протилежному від стентування боці.

Таким чином, наведені дані літератури свідчать 
про доцільність призначення ЦС після ендоваску-
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лярних і реконструктивних втручань на артеріях 
різних ділянок. У хворих із хронічною критичною 
ішемією нижньої кінцівки ЦС прискорює загоєн-
ня ішемічних виразок та некрозів, а також знижує 

ризик ампутації. Незаперечною залишається й 
перевага ЦС у запобіганні РС після втручань у 
зоні біфуркації сонної артерії, що сприятиме усу-
ненню загрози розвитку ішемічного інсульту.
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Влияние цилостазола на отдаленные результаты  
эндоваскулярных и реконструктивных вмешательств  

на магистральных артериях
И. М. Гудз, А. И. Гудз

Івано-Франковский национальный медицинский университет

Представлен обзор последних данных мировой литературы относительно расширения показаний к применению 
цилостазола у больных с сосудистой патологией. Констатировано, что длительное назначение этого препарата может 
снизить риск развития рестеноза и связанных с ним осложнений после эндоваскулярных и реконструктивных вмешательств 
как на бедренно-подколенном сегменте, так и на сонной артерии.

Ключевые слова: цилостазол, результаты, вмешательства, магистральные артерии.

Effect of cilostazol on the long-term results  
of endovascular and reconstructive procedures  

on major arteries
I. M. Gudz, O. I. Gudz

Ivano-Frankivsk National Medical University

An overview of recent world literature data on the expansion of indications for use of cilostazol in patients with vascular disease 
is presented. It was established that long-term administration of the drug may reduce the risk of restenosis and related complications 
following endovascular and reconstructive interventions both on femoropopliteal segment and carotid artery.

Key words: cilostazol, results, intervention, main arteries. 


