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В данной статье представлены результаты эффективности различных 

групп препаратов в профилактике рестеноза после реконструктивных опера-

ций на артериях нижних конечностей. Проведено сравнение  эффективности 

L-аргинина, периндоприла, лозартана и небиволола в сравнении с группой 

контроля. Выявлено существенное снижение частоты гиперплазии неоин-

тимы и тромбозов шунтов при использовании эндотелиотропной терапии. 

Ключевые слова: облитерирующий атеросклероз артерий нижних конечно-

стей, функциональное состояние эндотелия, реконструктивная хирургия, ресте-

ноз, гиперплазия интимы. 

______________________________________________________________________ 

 

The results of the effectiveness of different groups of drugs in prophylaxis of restenosis 

after lower limb arterial reconstructive surgeriesare represented. Comparison of efficacy of 

L-arginine, perindopril, losartan and nebivolol in comparison with the control groupis 

evaluated. Significant reductionof the incidences of neointimal hyperplasia and bypass 

thrombosis was found during administrating of endotheliotropic therapy.  

Key words: atherosclerotic peripheral arterial disease, functional state of endothe-

lium, reconstructive surgery, restenosis, neointimal hyperplasia. 
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Оперативное лечение облитери-

рующего атеросклероза артерий ниж-

них конечностей (ОААНК) является 

неотъемлемым звеном современной 

сосудистой хирургии [1, 5] и насчиты-

вает за 2012 год 9950 аорто-бедренных 

реконструкций, 14100 инфраингви-

нальных реконструкций [7]. Однако в 

течение 5 лет до 40% протезов пере-

стают функционировать [1, 5]. Важной 

причиной неудовлетворительных от-

далённых результатов  реконструктив-

ной хирургии является рестеноз зоны 

анастомоза вследствие гиперплазии 

неоинтимы (рис. 1, 2) [2, 5, 8].  

 

 
 

Рис. 1. Гиперплазия неоинтимы в зоне анастомоза  

(рестеноз дистального анастомоза) 

 

 
 

Рис. 2. Морфологический субстрат образования неоинтимы 

(цит. по:CaporaliA., 2009) 
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В настоящее время эндотелиаль-

ная дисфункция (ЭД) считается ос-

новной причиной развития гиперпла-

зии интимы. Поиск путей фармаколо-

гической коррекции ЭД определил 

несколько групп лекарственных пре-

паратов с возможным эндотелиотроп-

ным эффектом. К таким препаратам, в 

первую очередь относитсяL-аргинин, 

который является субстратом для об-

разования NO [3, 9]. Также имеются 

литературные данные о эндотелио-

тропных эффектах высокоселектив-

ных β-адреноблокаторов, ингибито-

ров ангиотензин превращающего 

фермента (ИАПФ), антагонистов 

кальция, антагонистов рецепторов ан-

гиотензина II (АРАII) и некоторых 

других групп препаратов[3,4,10]. Со-

гласно данным литературы, хрониче-

ская гипопродукция NO ведёт к ги-

перплазии интимы, вследствие повы-

шенной пролиферации ГМК, хрони-

ческого продуктивного воспаления [2, 

4]. Логично, что коррекция ЭД долж-

на привести к снижению риска гипер-

плазии интимы и рестенозу зон ана-

стомозов после реконструктивных 

операций при ОААНК. 

 

 

Цель исследования 

Оценить влияние эндотелиотроп-

ной терапии на течение послеопера-

ционного периода после реконструк-

тивных вмешательств на магистраль-

ных артериях.  

 

Материалы и методы 

В открытое, рандомизированное, 

выполненное в соответствии с крите-

риями ICHGCP исследование, выпол-

ненное в рамках гранта президента 

РФ №МД-2536.2011.7, включены 98 

пациентов, страдающих ОААНК II б-

III стадией заболевания по классифи-

кации Фонтейна-Покровского, нахо-

дившихся на лечении в клинике сосу-

дистой хирургии ГБОУ ВПО РязГМУ 

Минздрава России. Пациенты были 

разделены на 4 группы исследования 

в зависимости от препарата эндоте-

лиотропной поддержки. Всем пациен-

там выполнялись реконструктивные 

операции на артериях нижних конеч-

ностей с использованием синтетиче-

ского аллопротеза (бедренно-подко-

ленное протезирование, аорто-бедрен-

ное протезирование).В качестве пре-

паратов эндотелиотропной поддержки 

использовались: L-аргинин, периндо-

прил, небиволол и лозартан. Кон-
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трольную группу (47 случаев) соста-

вили пациенты, которым выполнялись 

реконструктивные операции, но они 

не получали препараты с возможным 

эндотелиотропным действием (ретро-

спективный анализ).Все группы были 

сопоставимы по стадиям заболевания, 

гендерному типу, возрасту и полу. 

Все пациенты в послеоперацион-

ном периоде получали традиционную 

консервативную терапию, согласно  

«Национальным рекомендациям по ле-

чению заболеваний периферических 

артерий» [6]. Выбор и дозирование 

препаратов исследования осуществлял-

ся согласно рекомендациям кардиоло-

га. Пациентам, которые не имели ма-

нифестирующей сопутствующей пато-

логии сердечно-сосудистой системы, 

назначался L-аргинин в дозе 500 мг 2 

раза в сутки в течение 1 месяца, со-

гласно рекомендациям по приему пре-

парата для пациентов с ОААНК.  

С целью оценки проходимости 

сосудистых анастомозов всем пациен-

там выполнялось ультразвуковое дуп-

лексное сканирование (УЗДС). Иссле-

дование выполнялось при выписке из 

стационара, через 3 и 6 месяцев после 

операции. При УЗДС оценивались: 

толщина слоя интима-медиа, наличие 

неоинтимы, наличие атеросклероти-

ческих бляшек и процент стеноза про-

света артерии. Результат УЗДС при 

выписки пациента из стационара счи-

тался контрольным, в сравнении с ко-

тором проводились последующие ис-

следования.  

 

Результаты и их обсуждение 

В ходе работы были получены 

следующие результаты. Определение 

толщины комплекса интима-медиа 

производилось на участке артерии в 

непосредственной близости дисталь-

ного анастомоза. Увеличение толщи-

ны комплекса по сравнению с исход-

ным, расценивалось как прогрессиро-

вание атеросклеротического процесса. 

Значением толщины комплекса инти-

ма-медиа при выписке из стационара 

составило 1,4±0,1 мм. При прогресси-

ровании атеросклероза толщина ука-

занных структур стенки артерии со-

ставило 1,9 ± 0,2мм (р < 0,05). 

Утолщение интимы в месте кон-

такта стенки артерии и протеза ин-

терпретировалось как гиперплазия 

неоинтимы (2,8 ± 0,3 мм). 

Через 3 месяца после операции во 

всех группах все протезы функциони-

руют (табл. 1). В контрольной группе у 

20 (42,5%) пациентов имелись УЗИ-

признаки наличия гиперплазированной 
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неоинтимы, у 7 (14,9%) пациентов име-

лись признаки прогрессирования ате-

росклероза, проявлявшиеся увеличени-

ем толщины слоя интима-медиа, у 20 

(42,5%) пациентов отсутствовали при-

знаки, характерные для неоинтимы и 

прогрессирования атеросклероза. 

В группах пациентов, получав-

ших эндотелиотропную терапию, вы-

явлены менее выраженные изменения 

в зоне сосудистого анастомоза, обу-

словленные меньшим развитием ги-

перплазии неоинтимы (табл. 1).

 

Таблица 1 

Результаты ультразвукового мониторинга проходимости зон реконструкции 

у пациентов различных групп через 3 месяца после операции 

 

Группа  

исследования 

Группа  

L-аргинина 

(n=24) 

Группа  

периндоприла 

(n=25) 

Группа  

небиволола 

(n=24) 

Группа  

лозартана 

(n=25) 

Контрольная 

группа  

(n=47) 

Тромбоз протеза 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 

Гиперплазия  

неоинтимы 
3 (12,5%)* 3 (12%)* 4 (16,6%)* 6 (24%)* 20 (42,55%) 

Прогрессирование 

атеросклероза 
2 (8,3%)* 4 (16%) 4 (16,6%) 4 (16%) 7 (14,9%) 

Проходимость  

не нарушена 
19 (79,1%)* 18 (72%)* 16 (66,7%)* 15 (60%)* 20 (42,55%) 

*- статистически достоверное различие в сравнении с контрольной группой (р < 0,05) 

 

 

При УЗДС зон анастомозов у па-

циентов группы L-аргинин было вы-

явлено, что у 3 (12,5%) пациентов 

имеется гиперплазия неоинтимы в 

зоне дистальных анастомозов высотой 

до 2,0 мм, у 2 (8,3%) пациентов было 

утолщение комплекса интима-медиа, 

что расценено как прогрессирование 

атеросклероза. Данный признак 

встречался примерно с одинаковой 

частотой во всех группах, включая 

контрольную (14-16%), и лишь в 

группе L-аргинина он был ниже и со-

ставил 8,3%. В группах, принимавших 

периндоприл, небиволол и лозартан, 

частота определения неоинтимы со-

ставила 12%, 16,6%, 24%, что досто-

вернее ниже контрольной группы. 

Через 6 месяцев наблюдения па-

циентам было повторно произведено 

УЗДС зон анастомозов (табл. 2).
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Таблица 2 

Результаты ультразвукового мониторинга проходимости зон реконструкции 

у пациентов различных групп через 6 месяцев после операции 

 

Группа  

исследования 

Группа  

L-аргинина 

(n=24) 

Группа  

периндоприла 

(n=25) 

Группа  

небиволола 

(n=24) 

Группа  

лозартана 

(n=25) 

Контрольная  

группа 

(n=47) 

Гиперплазия  

неоинтимы 
3 (12,5%)* 3 (12%)* 

5 (20,8%)*,  

из них 1 тром-

боз протеза 

7 (28%)*, из 

них 1 тром-

боз протеза 

21 (44,7%), из 

них 10 тром-

бозов протеза 

Прогрессирование 

атеросклероза 
2 (8,3%)* 

6 (24%), из них 

3 тромбоз  

протеза 

7 (29,1%), из 

них 3 тромбоз 

протеза 

7 (28%), из 

них 3 тром-

боза протеза 

14 (29,8%), из 

них 6 тром-

бозов протеза 

Проходимость  

не нарушена 
19 (79,1%)* 

16 

(64%)* 

12 

(50%)* 

11 

(44%)* 

12 

(25,5%) 

Тромбоз протеза 2 (8,3%)* 
3 

(12%)* 
4 (16,6%)* 

4 

(16%)* 

16 

(34%) 

*- статистически достоверное различие в сравнении с контрольной группой  (р<0,05) 

 

 

Эндотелиотропная терапия зна-

чительно снижает частоту рестенозов, 

обусловленных гиперплазией неоинти-

мы. Наиболее низкая частота образова-

ния неоинтимы отмечена в группе па-

циентов, которые  в качестве эндоте-

лиотропной поддержки принимали пе-

риндоприл и L-аргинин (12%, 12,5%). 

Но и в группах пациентов, принимав-

ших лозартан и небиволол количество 

рестенозов почти в 2 раза ниже, чем в 

контрольной группе (20,8%; 28% и 

44,7% соответственно). Это особенно 

актуально, учитывая высокую частоту 

встречаемости артериальной гипертен-

зии и ишемической болезни сердца у 

пациентов с ОААНК (до 60%), что поз-

воляет проводить эндотелиотропную 

терапию в течение длительного перио-

да времени без увеличения количества 

лекарственных препаратов, принимае-

мых пациентом. 

По данным УЗДС частота про-

грессирования атеросклероза через 6 

месяцев после реконструктивных 

операций примерно одинакова во всех 

группах (от 24% до 29,8%), за исклю-

чением пациентов, которые принима-

ли L-аргинин (8,3%).  

Общее количество тромбозов 

протезов в группах исследования, 

находится в прямой зависимости 

между частотой гиперплазии неоин-

тимы. В группах пациентов с эндо-

телиотропной поддержкой случаев 

тромбоза протеза существенно 

меньше (8,3-16%), чем в контроль-

ной группе (34%). 
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Через 6 месяцев количество па-

циентов с патологическими измене-

ниями сосудов было тем же, однако 

изменения носили более выраженный 

характер. А развившиеся у этих паци-

ентов тромбозы протеза свидетель-

ствуют о прогрессировании гиперпла-

зии неоинтимы, т.е. процесс рестеноза 

в зоне реконструкции может продол-

жаться достаточно долго, что необхо-

димо учитывать в профилактике дан-

ного состояния и планировании стра-

тегии медикаментозной терапии. 

 

Выводы 

В работе доказана эффектив-

ность исследуемых препаратов в сни-

жении гиперплазии неоинтимы и ча-

стоты рестенозов зоны реконструк-

ции, позволившая увеличить число 

работающих протезов по сравнению с 

контрольной группой через 6 месяцев 

после операции. Применение L-

аргинина способствовало значитель-

ному уменьшению частоты рестено-

зов и скорости прогрессирования ате-

росклероза, что нашло прямое отра-

жение в уменьшении тромбозов сосу-

дистых протезов. 

Возможность длительного приёма 

препаратов «кардиологического ряда» 

позволяет проводить эндотелиотропную 

терапию в течение необходимого пери-

ода времени, что особенно актуально, 

учитывая большую распространенность 

ишемической болезни сердца и гипер-

тонической болезни у пациентов с обли-

терирующим атеросклерозом артерий 

нижних конечностей. 
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