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Аневризмы брюшной аорты (АБА) – распространен-
ное заболевание с высокой смертностью у пожилых 

мужчин. Хирургическое или эндоваскулярное лечение анев-
ризмы брюшной аорты выполняется в плановом порядке 
при размере более 5 см. Малые аневризмы брюшной аорты 
имеют низкий риск разрыва. В настоящее время нет четко 
определенной стратегии их лечения, хотя медикаментозный 
метод малых аневризм перспективен, учитывая низкий риск 
осложнений и медленный естественный рост аневризмы. 
Ряд медикаментов показали эффективность в стабилизации 
АБА в эксперименте, а некоторые прошли клинические ис-
пытания, но не получили достаточного распространения в 
практике. В нашем исследовании оценивали эффективность 
стабилизации роста малых аневризм с помощью комплекс-
ной медикаментозной терапии.
АБА – это расширение аорты более 3 см в диаметре [1]. 

Скрининговые ультразвуковые исследования показывают, 
что распространенность АБА составляет 5% среди взрос-
лого населения старше 60 лет [1,2]. Несмотря на улучшение 
хирургического лечения, АБА остается одной из ведущих 
причин смерти в США [3]. Высокая смертность от АБА 
связана, в основном, с разрывом аневризмы. Поскольку 

пациенты с размерами АБА не менее 5,5 см в диаметре 
имеют повышенный риск разрыва, им назначают плановое 
хирургическое или эндоваскулярное лечение для предот-
вращения разрыва [4,5]. АБА диаметром <5,5 см (малые 
аневризмы) имеют низкий риск разрыва, но в настоящее 
время нет четко определенной стратегии их лечения, хотя 
при скрининговом обследовании у 90% больных аневризмой 
брюшной аорты ее размер был менее 5 см в диаметре [6,7]. 
В двух крупных исследованиях сообщается, что показатели 
выживаемости не повысились при плановых хирургических 
вмешательствах на малых AБA [8,9]. По всей вероятности, 
для этих больных требуется разработка эффективной меди-
каментозной терапии.
На основе возрастающего количества данных о пато-

генезе аневризмы брюшной аорты, в которых основное 
значение уделяется оксидативному стрессу, хроническому 
воспалению в стенке брюшной аорты, появились реальные 
возможности разработки комплексной медикаментозной 
терапии, которая должна быть направлена на ингибирование 
протеолитической активности и воспалительной реакции, 
подавление окислительного стресса и регуляцию синтеза 
белков внеклеточной матрицы.
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Профилактика и медикаментозное лечения аневризмы брюшного отдела аорты – актуальная тема современной сосудистой 
хирургии, поскольку нет определенной тактики ведения и лечения пациентов с малой аневризмой брюшного отдела аорты (до 45 мм). 
Проанализированы данные 48 больных аневризмой брюшного отдела аорты. На основании результатов собственных исследований 
и сведений специализированной литературы установили ключевую роль циклофилина А в прогрессировании роста аневризмы 
брюшного отдела аорты. Таким образом, на основании биохимических показателей крови, результатов морфологических исследований, 
проведенных в нашей клинике, и данных других авторов разработана схема стабилизирующей терапии при аневризме брюшного отдела 
аорты. Эффективность терапии подтверждается контрольными исследованиями через один год после лечения. 

Медикаментозне лікування аневризми черевного відділу аорти
А. О. Никоненко
Профілактика та медикаментозне лікування аневризми черевного відділу аорти є актуальною темою сучасної судинної хірургії, 

оскільки немає певної тактики ведення і лікування пацієнтів із малою аневризмою черевного відділу аорти (до 45 мм). Проаналізовано 
дані 48 хворих на аневризму черевного відділу аорти. На підставі результатів власних досліджень і відомостей спеціалізованої літератури 
встановили ключову роль циклофіліну А в прогресуванні зростання аневризми черевного відділу аорти. Отже, на основі біохімічних 
показників крові, результатів морфологічних досліджень, котрі здійснені у нашій клініці, і даних інших авторів розробили схему 
стабілізуючої терапії при аневризмі черевного відділу аорти. Ефективність терапії підтверджується контрольними дослідженнями 
через один рік після лікування.
Ключові слова: аневризма черевного відділу аорти, стабілізуюча терапія, патогенез аневризми, циклофілін А.

Pharmacological treatment of abdominal aortic aneurysm
А. A. Nykonenko
Рrevention and drug treatment of aneurysm of the abdominal aorta is a vital topic of modern cardiovascular surgery, for the reason of absence 

of specifi c treatment for patients with small abdominal aortic aneurysm (45 mm). This paper analyzes the data of 48 patients with abdominal 
aortic aneurysm. According to original research and published data there has been established the key role of cyclophilin A in the progression 
of the growth of abdominal aortic aneurysm. Thus, based on the results of blood biochemical parameters, morphological researches which 
were carried out in our clinic, and the data of other authors there has been developed a scheme of stabilizing treatment for an aneurysm of the 
abdominal aorta. The effectiveness of therapy confi rmed by control studies in one year after treatment.
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ЦЕЛЬ РАБОТЫ
На основании анализа данных специализированной лите-

ратуры и собственных исследований разработать комплекс-
ную медикаментозную терапию аневризм брюшной аорты.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
Проанализировали клинические данные 48 больных, 

проходивших обследование или лечение в отделении со-
судистой хирургии Запорожской областной клинической 
больницы в период с 2011 по 2013 года. Среди них – 41 
мужчина и 7 женщин, средний возраст больных – 69,2 
(54–87) лет, индекс массы тела – 28,8 (22,45–45,26). 
В большинстве случаев заболевание диагностировали 

случайно при обследовании органов брюшной полости. 
В 25 случаях жалобы относительно аневризмы отсутство-
вали, 18 пациентов отмечали пульсирующее образование 
в животе. Остальные жалобы были связаны с наличием 
сопутствующей патологией (табл. 1). 

Таблица 1
Сопутствующие заболевания (n=48)

Сопутствующая патология Количество 
больных (абс., %)

Гипертоническая болезнь 36 (75%)
ИБС 26 (54,16%)

Атеросклероз экстракраниальных артерий 12 (25%)
Сердечная недостаточность 13 (27,08%)

ПИКС 10 (20,83)
Болезни ЖКТ 5 (10,41%)

Частые легочные заболевания 5 (10,41%)
Инсульт 2 (4,17%)

Как видно из представленных данных, у больных диагно-
стирована клинически значимая сопутствующая патология, 
которая в той или иной степени может способствовать 
прогрессированию роста аневризмы, вызывать тяжелые 
интра- или послеоперационные осложнения, так как у боль-
шинства больных был высокий кардиоваскулярный риск.
Все виды анализа выполняли с использованием програм-

мы статистического анализа «STATISTICA 7,0» forWindows 
(StatSoft.Inc., США).
Всех пациентов обследовали согласно протоколу, в част-

ности, взяты общеклинические и биохимические анализы, 
дополнительно определяли гомоцистеин, интерлейкин-6, 
ТНФ. Основные инструментальные методы включали 
ультразвуковое дуплексное сканирование экстракраниаль-
ных и артерий нижних конечностей, мультиспиральную 
компьютерную томографию (МСКТ) органов брюшной 
полости и аорты, коронароангиографию или МСКТ коро-
нарных артерий, ЭКГ и ЭХОКС. 
Проанализировали данные морфологических исследо-

ваний стенки аневризмы брюшной аорты, взятой во время 
протезирования аорты у 50 пациентов (2005–2013 гг.), 
оперированных в нашей клинике. Материал фиксировали 
в 10% формалине, заливали в парафин, готовили срезы тол-
щиной 4 мкм, срезы окрашивали гематоксилином-эозином 
и иммуногистохимически для определения циклофилина А.
Компьютерную томографию выполнили 40 больным на 

4-детекторном аппаратеToshiba Asteon и 64-детекторном – 

GE Optima 660. Диаметр аорты над почечными артериями 
– 26,64 (17–34) мм. В среднем максимальное расширение 
брюшного отдела аорты составило 52,27 мм (32–94 мм) с 
протяженностью от 45 до 145 мм, тромб в просвете аневриз-
мы обнаружен у 40 больных, у 14% – стенозы висцеральных 
ветвей аорты, у 77,8% – кисты почек. При ультразвуковом 
дуплексном сканировании экстракраниальных артерий в 
большинстве случаев обнаружено атеросклеротическое 
поражение, начиная от гемодинамически незначимых 
бляшек, до клинически значимых стенозов у 6 больных 
(12,5%). Коронароангиография проведена 10 больным, 
из них у 8 обнаружены показания для эндоваскулярного 
вмешательства. МСКТ коронарных артерий выполнена 3 
больным, у одного из них диагностировали тяжелое много-
сосудистое поражение. Атеросклеротическое поражение 
артерий нижних конечностей было у 7 больных (14,5%).  
Проанализировали данные биохимических показате-

лей крови. Во всех случаях отметили повышение уровня 
ТНФ, который составил 9,83 (7,8–13,9) пг/мл, уровень 
интерлейкина 6 был повышен и в среднем составил 
5,4 (2,00–17,46) пг/мл. У всех больных обнаружили так-
же повышение уровня гомоцистеина – 18,39 (11,6–29,6) 
мкмоль/л. Клинически значимые изменения на липидо-
грамме отмечены у 44 пациентов (91,67%).
Данные клинического обследования свидетельствуют, 

что практически все больные аневризмой имеют тяжелые 
сопутствующие заболевания, повышение уровней гомоци-
стеина, интерлейкина-6, фибриногена, практически у всех 
больных были изменения липидограммы. Все это необходи-
мо учитывать при разработке протокола медикаментозного 
лечения аневризмы. 
Открытая хирургическая коррекция выполнена 6 боль-

ным, 2 пациентам –эндоваскулярное протезирование аорты 
при аневризмах более 5,5 см в диаметре. Стабилизирую-
щую терапию назначили 40 больным, 17 из них – с малой 
аневризмой (до 45 мм).  
РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Стратегию медикаментозного лечения аневризмы брюш-

ной аорты необходимо разрабатывать на основании пато-
генеза аневризмы с учетом сопутствующих заболеваний.
Как свидетельствуют данные морфологического иссле-

дования, стенка аневризмы брюшной аорты имела выра-
женное воспаление и была истончена. Интима во многих 
участках была некротизирована, с фрагментами прикре-
пленного тромба или изъявленных атеросклеротических 
бляшек, вокруг которых определяли круглоклеточные ин-
фильтраты, состоящие из лимфоцитов, ГМК и макрофагов, 
слабо экспрессирующих циклофилин А. Медия истончена, 
в ней отмечали атрофию и дистрофические изменения 
эластических волокон, которые подвергались фрагмента-
ции, разрушению и частичному или полному замещению 
коллагеновыми. Воспалительные изменения в медии были в 
виде инфильтратов, состоящих из лейкоцитов, макрофагов 
и ГМК. Клетки инфильтратов интенсивно экспрессировали 
циклофилин А. Основными морфологическими изменени-
ями в адвентиции были воспаление и фиброз, выраженная 
инфильтрация лимфоцитами и макрофагами. Отмечены 
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мелкие лимфоидные фолликулы со светлыми центрами, 
содержащие В-лимфоциты (СД20+). 
Таким образом, в стенке аневризмы брюшной аорты 

имеют место воспалительные изменения, но степень вы-
раженности и локализация их разная, наиболее выражена 
в адвентиции и медии, где определялась высокая концен-
трация циклофилина А.
Исследования последних лет показали, что хроническое 

воспаление играет основную роль в патогенезе формирова-
ния аневризмы [11]. Окислительный стресс стимулирует и 
поддерживает локальный воспалительный процесс [12]. В 
1987 Dubick et al [13] выяснили, что в стенке аневризмы аор-
ты по сравнению с другими участками аорты резко снижен 
уровень антиоксидантной активности, а уровень продуктов 
перекисного окисления повышен. Окислительный стресс 
способствует привлечению в стенку аорты воспалительных 
клеток, которые являются основным источником металло-
протеиназ, разрушающих эластин [14]. 
По данным специализированной литературы, ангиотензин 

II индуцирует в стенке аорты окислительный стресс, вос-
паление, дегенерацию матрикса, апоптоз гладкомышечных 
клеток и способствует формированию аневризм. В послед-
ние годы стали понятны молекулярные механизмы реали-
зации действия ангиотензина в формировании аневризмы. 
D. Bruemmer, A.R. Collins et al [15] на экспериментальной 
модели показали следующий механизм формирования 
аневризмы брюшного отдела аорты. Ангиотензин II через 
индукцию окислительного стресса стимулирует выработ-
ку гладкомышечными клетками циклофилина A, который 
обладает хемотаксическим действием [16], регулирует 
миграцию в эту зону моноцитов, нейтрофилов, эозино-
филов, Т-лимфоцитов, макрофагов, запуская тем самым 
воспалительный каскад, приводящий к деструкции стенки 
аорты. Активированные макрофаги выделяют в окружа-
ющею среду большое количество циклофилина A, еще 
более усиливая воспалительный процесс [17]. В последу-
ющих экспериментах подтверждена роль циклофилина A 
как основного фактора, т. к. блокада его циклоспорином 
останавливала развитие аневризмы [18]. При исследова-
нии стенки аневризмы брюшного отдела аорты у человека 
также обнаружено высокое содержание циклофилина A, 
который запускает сразу три процесса, способствующих 
развитию аневризмы: оксидативный стресс, воспаление, 
разрушение внеклеточного матрикса в стенке аорты [19]. 
Интралюминальный тромб полости аневризмы участву-
ет в прогрессировании роста аневризмы и представляет 
значимый источник протеолитических энзимов, которые 

способствуют повреждению стенки аневризмы [20]. В по-
следние годы определенное значение придают гиповитами-
нозу D как фактору, участвующему в патогенезе аневризмы 
брюшной аорты [21].
При разработке комплексного лечения основывались на 

известных на сегодня звеньях патогенеза.
Наиболее перспективными препаратами в лечении 

аневризмы брюшной аорты, исходя из последней теории 
патогенеза, мог бы быть циклоспорин, который блокиру-
ет циклофилин А, однако вряд ли возможно его широкое 
применение из-за выраженного токсического действия. 
Как показали некоторые исследования, статины, наряду с 
противовоспалительным и антиоксидантным действием, 
оказывают влияние на концентрацию циклофилина А в 
стенке аневризмы, что может способствовать регрессу 
аневризмы [22,23], то есть статины могут действовать на два 
ключевых момента патогенеза аневризмы – циклофилин и 
оксидативный стресс. В экспериментальных исследованиях 
симвастатин подавлял развитие АБА у мышей, что сопро-
вождалось уменьшением матричных металлопротеиназ-9 
и увеличением тканевого ингибитора металлопротеиназ 
[18,19]. Несколько обзорных исследований показали по-
ложительное влияние статинов у пациентов с AБA [24,25].
По данным специализированной литературы, ингибиторы 

АПФ подавляли развитие АБА у крыс [26]. Эти терапевти-
ческие эффекты ингибиторов АПФ отмечены независимо 
от их гипотензивного эффекта и воспалительной реакции в 
артериальной стенке. Все это позволяет предположить, что 
ингибиторы АПФ и блокаторы рецепторов ангиотензина II 
могут быть полезными для лечения АБА.     
Известно также, что назначение нестероидных противо-

воспалительных препаратов было ассоциировано с более 
медленными темпами роста аневризмы [27], селективный 
ингибитор ЦОГ-2 снижал рост аневризмы брюшной аорты 
[28]. Таким образом, селективное ингибирование ЦОГ-2 с 
помощью фармакологических средств, как ожидается, будет 
полезным для лечения АБА.
На основании собственных наблюдений (результатов 

обследования больных) и анализа данных научной литера-
туры разработали комплексную медикаментозную терапию, 
рассчитанную на стабилизацию роста малых и больших 
аневризм, хирургическое лечение которых невозможно, про-
филактику разрыва аневризматического мешка после эндо-
васкулярного протезирования аорты. В состав комплексной 
терапии вошли препараты, оказывающие непосредственное 
действие на патогенез аневризмы. Комплексная терапия 
(табл. 2) рассчитана на динамический прием и ежегодный 
контроль за размером аневризмы. 

Таблица 2
Схема медикаментозной стабилизации

Препарат Действие на АБА Периодичность (год)

Статины Непосредственное воздействие на окислительный стресс, 
снижение концентрации циклофилина А Длительно

Нестероидные противовоспалительные 
препараты

Противовоспалительный эффект, 
ингибиторование  ЦОГ-II 3 раза в год

Ингибиторы АПФ Снижение уровня ангиотензина II Длительно

Антиоксиданты Снижение оксидативного стресса, 
воспалительной реакции Длительно

Антикоагулянты Предупреждение тромбообразования в мешке аневризмы Длительно
Фолиевая кислота Снижение концентрации гомоцистеина Длительно

Витамин D Компенсация гиповитаминоза D Длительно

© А. А. Никоненко, 2013
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ВЫВОДЫ
Комплексная медикаментозная терапия дает возможность 

стабилизировать рост аневризмы – прирост размера на фоне 
консервативной терапии, по нашим данным, в отдаленный 
период (до 1 года) не отмечен, а у 6 больных, которые еже-
годно наблюдались у сосудистого хирурга по поводу АБА и 
не получали стабилизирующую терапию, прирост размера 
АБА составил 5,54 мм/год (3,1–15,0).
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