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SANTRAUKA

Miego arterijos stentavimas yra viena is periferiniy arterijy intervencijy, skirty gydyti paZzengusig miego
arterijos stenoze. Taciau kaip ir po vainikiniy arterijy stentavimo, taip ir po $ios intervencijos yra
reikalingas gydymas antiagregantais, norint iSvengti trombemboliniy komplikacijy ir implantuoto stento
uzsikimsimo. Sios literatiiros apZvalgos tikslas buvo rasti publikuotas studijas, kuriose paskelbti tyrimy
rezultatai apie naudojamos antiagregacinés terapijos rezima, trukme, efektyvuma ir sauguma, gydant
pacientus po miego arterijos stento implantavimo. Naudojantis PubMed duomeny baze, buvo atrinkti 6
straipsniai, tenkinantys paieskos uzklausoje nurodytus raktazodzius bei tinkantys analizuojamai temai
aptarti. ISanalizavus publikacijas, rezultatai rodo, jog pacientams po miego arterijos stentavimo
procediiros reikéty rinktis dviguba antiagregacing terapija. Jos tiksli trukmé néra apibréZiama, taciau
svarbu atkreipti démesj, jog ilgesnis dvigubos antiagregacinés terapijos vartojimas mazina
trombemboliniy komplikacijy daznj, taiau tuo pat metu galimai didina kraujavimo rizika. Siai dienai
triksta tyrimy, kurie nurodyty, kokia dviejy antiagregaciniy vaisty kombinacija yra efektyviausia ir
saugiausia naudoti pacientams po miego arterijos stento implantavimo. Gydant tokius pacientus
klinikin¢je praktikoje Siuo metu reikéty vadovautis Europos kardiology draugijos paskelbtomis
,Periferiniy arterijy ligy gydymo* gairémis, kuriose rekomenduojama bent ménesj skirti dvigubag
antiagregacing terapija aspirinu ir klopidogreliu. Raktazodziai: antiagregaciné terapija, gydymas

antiagregantais, miego arterijos stentavimas, stento trombozé.
SUMMARY

One way to approach an advanced carotid artery stenosis is to perform a carotid artery stenting. Like in
percutaneous coronary intervention and stenting, patients after carotid artery stenting requires antiplatelet
treatment in order to avoid thromboembolic complications and stent thrombosis. The objective of this
literature review was to find studies that focus on regime, duration, effectiveness and safety of antiplatelet
therapy for patients after carotid artery stenting. 6 publications were found using PubMed database that
matched keywords. Results suggest that dual antiplatelet therapy is superior to monotherapy. None of
the studies point out specific duration for dual antiplatelet therapy: results show that prolonged use of
this therapy may reduce thromboembolic complications rate, whereas it also increase risk for bleeding.
The limited number of studies also do not allow to determine, which combination of antiaggregants is
the most effective and safe to use for patients after carotid artery stent implantation. Overall, European

Society of Cardiology guidelines, that recommends the use of aspirin and clopidogrel for at least one



month after carotid artery stenting, should be applied in today’s clinical practice. Keywords: antiplatelet

therapy, antiplatelet treatment, carotid artery stenting, carotid interventions, stent thrombosis.

IVADAS

Apibrézimas ,,periferinés arterijos* apima labai platy spektrg jvairaus diametro ir morfologijos arterijy,
kuriy gydymui taikomos skirtingos perkutaninés intervencijos metodikos. Klinikin¢je praktikoje tai
lemia individualy sri¢iai antiagreganty pasirinkimg. D¢l Sios priezasties, pasitar¢ su darbo vadovu
nusprendéme tema konkretizuoti ir detaliau nagrinéti vieng aktualiausiy sriCiy — miego arterijy

stentavima.

Kasmet mazdaug 1,1 mln. Zmoniy Europoje suserga insultu, i$ kurio 80 proc. sudaro iSeminis galvos
smegeny insultas (1,2). Viena i§ galimy iSeminio galvos smegeny insulto priezaséiy literatliroje yra
i$skiriama miego arterijy aterosklerotiné liga ir arterijos stenozé (3). Atsizvelgiant j iSeminio insulto
etiologija, Siandien klinikinéje praktikoje, gydant pazengusia miego arterijy ateroskleroting liga, gali biti
atliekama minéta endovaskuliné procediira — miego arterijy stentavimas. Taliau kaip ir kiekviena
endovaskuliné procedira, taip ir §i yra susijusi su padidéjusiu trombogeniskumu, kurj lemia keli faktoriai:
arterijos sienelés vidinio sluoksnio pazeidimas ir pro-koaguliaciniy faktoriy iSsiskyrimas, kontrastiniy
medziagy, angiografiniy kateteriy bei pravedéjo naudojimas, paciy stenty savybés (4). Literatiiroje
minima bendra trombemboliniy komplikacijy rizika po jvairiy Stentavimo procediry yra 8 proc., o
konkreciai po miego arterijos stentavimo rizika tmioms ir poiméms stento trombozéms pasireiksti siekia
nuo 0,5 iki 5 proc. (5-7) Dél sios priezasties yra svarbus ir reikalingas efektyvus profilaktinis gydymas.
Istorija rodo, jog buvo bandomi jvairis gydymo rezimai stenty tromboziy ir trombemboliniy
komplikacijy prevencijai: i§ pradziy taikytas agresyvus antikoagulianty vartojimas, kuris dél daznesniy
hemoraginiy komplikacijy ir vis gi neefektyvaus antitrombozinio efekto, buvo pakeistas gydymu
antiagregantais (4,8). Klinikinéje praktikoje gydant tokius pacientus, Siomis dienomis remiamasi 2017
metais Europos Kardiology Draugijos kartu su Europos Kraujagysliy Chirurgijos Draugijos isleistomis
,Periferiniy arterijy ligy gydymo* rekomendacijomis, kuriose akcentuojama, jog po atliktos miego
arterijos stentavimo procediiros, pacientas maziausiai 1 ménesj turi biiti gydomas dviguba antiagreganty
terapija aspirinu ir klopidogreliu (9,10). Taciau vis dar islieka kelios problemos susijusios su gydymu
antiagregantais po miego arterijos stentavimo, kurioms minétose gairése néra nurodoma aiskiy atsakymy.
Pirma, kokie alternatyviis vaistai gali bati skiriami uztikrinant pakankamg antitrombozinj efekta, kai
tyrimai rodo, jog apie 30 proc. pacienty turi rezistentiSkuma klopidogreliui (11,12). Antra, kiek ilgai ir

kokiu rezimu turi buti tesiama antiagreganty terapija po atliktos miego arterijos stentavimo procediros.



DARBO TIKSLAS

ISanalizuoti ir aptari mokslinius tyrimus ir straipsnius, susijusius su antiagreganty skyrimu po miego
arterijos stentavimo procediros, nurodant vartotus vaistinius preparatus ir jy vartojimo trukme bei

jvertinant iSeminiy ir hemoraginiy jvykiy daznj.
LITERATUROS PAIESKOS BUDAS

Duomenys buvo renkami naudojantis PubMed duomeny baze, analizei naudoti visateksciai straipsniai,
kuriy pavadinimas, santrauka ir raktazodziai bei jy jvairQis junginiai atitiko apzvalgos tiksla. Paieskoje
naudoti raktazodZziai: antiplatelet therapy, antiplatelet treatment, carotid artery stenting, carotid
interventions, stent thrombosis. Atrinktos ir analizuotos angly kalba skelbtos publikacijos, kuriy
publikavimo laikotarpis 2011-2021 metai. Laikotarpis pasirinktas trumpas, nes miego arterijy
stentavimas yra naujas gydymo metodas ir butent Siuo laikotarpiu publikuota daugiausiai klinikiniy

tyrimy.
TYRIMO REZULTATAI

Atlikus paieSskg PubMed duomeny bazéje naudojant raktinius zodzius, rasti 127 straipsniai, publikuoti
2011-2021 mety laikotarpyje, i§ kuriy atrinkti 6 tinkantys analizuojamai problemai. Atrinktuose
straipsniuose skelbiami ir aptariami tyrimy duomenys apie antiagregaciniy preparaty vartojimo rezima ir

trukme po miego arterijos stentavimo procediros, iSeminiy ir hemoraginiy komplikacijy daznj.

2015 metais publikuotas tyrimas ,Is Acute Carotid Artery Stent Thrombosis an Avoidable
Complication?*, kurio metu Turkijoje, Antalijos miesto ligoninéje, buvo vertinamas tmiy stento
tromboziy daznis po miego arterijos stentavimo procediiros, taikant dviguba antiagregacing terapija (13).
Tyrimo imtj sudaré 192 pacientai, kuriems atliktas miego arterijy stentavimas. Visiems pacientams
tyrimo pradzioje buvo taikoma dviguba antiagregaciné terapija aspirinu 100 mg ir klopidogreliu 75 mg,
kuri pradéta savaité prie§ procediirg. Tyrimo eigoje is 192 tiriamyjy, 4 pacientams po procediiros jvyko
ami stento trombozé: 3 i$ jy véliau buvo nustatytas dvigubas atsparumas aspirinui ir klopidogreliui, o
likusiam 1 neaptiktas atsparumas naudotiems medikamentams, taCiau uZzfiksuotas nereguliarus
klopidogrelio vartojimas. Taip pat tyrimo metu 4 pacientams, atliekant iki intervencinius tyrimus, buvo
nustatytas atsparumas klopidogreliui, d¢él ko dieng prie$ stentavimo procediira klopidogrelis buvo
pakeistas tikagreloru (180 mg jsotinamoji ir 90 mg palaikomoji doz¢). Stebint pacientus, kuriems

klopidogrelis buvo pakeistas tikagreloru, timiy stento tromboziy atvejy neuzfiksuota. Visiems



pacientams po miego arterijos stentavimo procediros dviguba antiagreganty terapija buvo taikoma 1

metus. Apie hemoraginiy komplikacijy daznj tyrime neminima.

2020 metais Kalifornijos Stanfordo universiteto publikuotame tyrime ,,.Dual antiplatelet therapy after
carotid artery stenting: trends and outcomes in a large national database“ buvo tiriama dvigubos
antiagregacinés terapijos po miego arterijos stentavimo arba endarterektomijos vartojimo trukmé,
iSeminiy ir hemoraginiy jvykiy daznis (14). Tyrimas retrospektyviné analiz¢, tyrimo imtis 79 084
pacientai. Tyrimo laikotarpiu, 2007-2016 metais, informacija apie vartojamus vaistus ir trombines bei
hemoragines komplikacijas buvo renkama i§ duomeny bazés, kurioje yra saugomi demografiniali,
sveikatos draudimo, ambulatoriniy ir stacionariniy gydymo paslaugy duomenys, elektroniniai vaisty
recepty jrasai. IS 7906 pacienty, kuriems buvo atlikta miego arterijy stentavimo procediira, 5168 (65,4%)
maziausiai 6 mén. buvo sekami po procediros ir iSraS§ymo i§ ligoninés metu gavo recepta P2Y 12
inhibitoriui (klopidogreliui, prasugreliui, tiklopidinui ar tikagrelorui). Priclaida apie antiagreganty
vartojimg ir vartojimo trukme buvo priimta i$ sistemoje matomy iSrasyty recepty. Aspirinas, kuris yra
nereceptinis vaistas ir kurio vartojimo duomeny bazéje nebuvo galima numatyti, buvo traktuojamas kaip
visy tiriamyjy naudojamas preparatas. 47,7% pacientams P2Y 12 inhibitorius buvo iSraSytas >180 dieny,
0 didZioji dauguma (97,3 %) recepty buvo skirti klopidogreliui. 6 mén. steb¢jimo laikotarpyje, 212

pacienty (4,1%) buvo hospitalizuoti dél iSeminio galvos smegeny insulto. Nustatytas statistiskai
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1 paveikslas Kreivé, rodanti isgyvenamumo be insulto daznj pacientams po miego arterijos stento
implantavimo, priklausomai nuo israsyto recepto klopidogreliui dieny skaiciaus. Stebimas statistiSkai
reik§mingas mazesnis insulto daznis pacienty grupéje, kuriems klopidogrelis buvo iSraSytas > 180
dieny.



reikSmingas rySys (p=0,0037) tarp P2Y 12 inhibitoriy iSraSymo trukmés ir patirto iSeminio insulto, po
atliktos miego arterijos stentavimo procediiros daznio — insulto daznis did¢ja trumpéjant P2Y12
inhibitoriy recepty iSrasSymo trukmei (vartojant >180 dieny, insulto daznis siekia 3,1%; vartojant <90
dieny — 5,1%) (1 paveikslas). Vertinant hemoraginiy komplikacijy daznj, bendrojoje kohortoje
pakraujavimai statistiSkai reikSmingai daZzniau stebéti pacientams tuo laikotarpiu, kada buvo iSraSyti
P2Y12 inhibitoriy receptai (1,16% per person-month vs 0,49% per person-month, p<0,0001), o
ekstrakranijinés hemoragijos statistiSkai reikSmingai dazniau stebétos nei intrakranijinés (p<0,0001) (2
paveikslas). Pirmuoju 30 dieny laikotarpiu, ekstrakranijiniy ir intrakranijiniy hemoragijy daznis
statistiSkai reikSmingai nesiskiria, taCiau laikotarpyje tarp 30 ir 180 dienos ekstrakranijiniai kraujavimai
pasireiSkia dazniau. Apibendrintose tyrimo iSvadose nurodoma, jog ilgesné dvigubos antiagregacinés

terapijos trukmé yra siejama su mazesniu insulto dazniu, taciau didina ekstrakranijiniy hemoragijy daznj.
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2 paveikslas Stulpeliné diagrama (A) rodo hemoragijy daznj (per person-month) tarp pacienty
kuriems iSraSyta dviguba antiagregaciné terapija ir kuriems ne. Matome, jog ekstrakranijiniy
hemoragijy daZnis, pacienty grupéje, kuriems iSraSyta dviguba antiagregaciné terapija, yra Zenkliai
didesnis. Kreive (B) demonstruoja ekstrakranijiniy ir intrakranijiniy hemoragijy paplitimg vartojant
dviguba antiagregacing terapija. lki 30 dienos po stento implantavimo ekstrakranijiniy ir
intrakranijiniy hemoragijy daznis labai nesiskiria, tac¢iau po 30 dienos ekstrakranijinés hemoragijos
ima vyrauti. * pabréZiamas statistiskai reik§Smingas skirtumas (p<0,0001).

2012 metais Vasingtono universiteto publikuotame tyrime ,,Hemorrhagic complications after prasugrel
(Effient) therapy for vascular neurointerventional procedures®, kuriame pacientai po neurointervenciniy
endovaskuliniy procediiry buvo gydomi prasugreliu, taip pat buvo tiriamas hemoraginiy komplikacijy

daznis (15). Tyrimo imtj sudaré 115 pacienty, kuriems per 2010-2011 metus, vienas ir tas pats



intervencinis gydytojas atliko endovaskuling procediirg (aneurizmos embolizacijg spirale, Stentu
asistuota aneurizmos embolizacija spirale, miego arterijos angioplastika ir stentavimg). 76 pacientai prie$
ir po procediiros buvo gydomi dviguba antiagreganty terapija. Tyrimo pradzioje visi pacientai maziausiai
7 dienas pries procediirg buvo jsotinami aspirinu 325 mg ir klopidogreliu 75 mg. Pacientams, kuriems
prie§ endovaskuling procediirg nustatyta mazesné nei 40% trombocity inhibicija, gydymas klopidogreliu
buvo kei¢iamas prasugreliu (vienkartiné jsotinamoji doz¢ 60 mg ir véliau tegsiant gydyma po procediiros
10 mg kas dien). I$ viso 51 pacientas buvo gydomas aspirinu ir klopidogreliu, o kiti 25 aspirinu ir
prasugreliu. Viso tyrimo metu stebétos 8 (9,3%) hemoraginés komplikacijos: 2 aspirino/klopidogrelio ir
6 aspirino/prasugrelio grupése. Hemoraginés komplikacijos tyrime buvo apibréztos kaip intracerebrinés
hemoragijos arba kraujavimas, kada hemoglobino konc. kraujyje sumazéja daugiau nei 3/dl; tuo tarpu
savaime sustojantys kraujavimo epizodai i§ nosies ir kirkSnies hematomos, kurios nekeicia
hemodinaminiy rodikliy ir nereikalauja kraujo perpylimo, nebuvo priskiriamos prie komplikacijy. Nors
stebimas tendencingai didesnis hemoraginiy komplikacijy daznis aspirino/prasugrelio grupéje, taciau §is
skirtumas nebuvo statistiSkai reik§mingas (p=0,09). Taip pat nestebétas ir statistiSkai reik§mingas
hemoraginiy komplikacijy daznio skirtumas tarp skirtingy procediry, kurios buvo atlickamos pacientams
(i$ 6 aspirino/prasugrelio grupés pacienty, kuriems pasireiské hemoraginés komplikacijos, 3 pacientams
atliktos procediiros, kurios susijusios su stentavimu). Tyrimo metu fiksuotas vienas trombembolinis
1vykis (trumpalaiké iSeminé ataka), kuris stebétas aspirino/prasugrelio grupéje pacientui po stentu
asistuotos aneurizmos embolizacijos spirale. Atsizvelgus j tyrimo rezultatus, autoriai i$skiria, jog
lyginant dviguba aspirino ir klopidogrelio terapija su aspirino ir prasugrelio, pastaroji galimai gali lemti

didesnj hemoraginiy komplikacijy dazZnj.

2017 metais publikuotas tyrimas ,,Efficacy of cilostazol-based dual antiplatelet treatment in patients
undergoing carotid artery stenting* aprasé cilostazolo panaudojimo dviguboje antiagregacingje terapijoje
efektyvuma po miego arterijos stentavimo procediiros (16). Tyrimo imtis — 137 pacientai, kuriems 2010-
2015 metais buvo atlikta miego arterijos stentavimo procediira. Viso tyrimo laikas, buvo suskirstytas |
tris laikotarpius, pagal tai, kokj antiagregacinj gydyma tuo metu gavo pacientai. Pirmuoju laikotarpiu
(2010-2011 metais) j tyrima buvo jtraukti 28 pacientai, kurie nemaziau kaip 4 sav. pries procediira pradéti
gydyti aspirinu 100 mg ir klopidogreliu 75 mg. Antruoju laikotarpiu (2011-2013 metais) j tyrima jtraukti
44 pacientai, kurie taip pat nemaziau kaip 4 sav. prie$ procediira pradéti gydyti aspirinu 100 mg ir
klopidogreliu 75 mg, tadiau tiems pacientams, kuriems prie§ procediirg nustatytas rezistentiSkumas
klopidogreliui, prie dvigubos antiagregacinés terapijos dar papildomai buvo paskirta 200 mg cilostazolo

2 dienas pries intervencija. Treciuoju laikotarpiu (2013-2015 metais) j tyrima jtraukti 65 pacientai,



kuriems nemaziau kaip 4 sav. prie§ procedirg buvo paskirtas gydymas cilostazolu 200 mg ir
klopidogreliu 75 mg. Antiagregacinés terapijos efektyvumas buvo vertinamas atliekant VerifyNow Rapid
Platelet Function Assay testa, fiksuojant simptomines iSemines ir hemoragines komplikacijas 30 dieny
laikotarpyje, atsirandant bet kokiems naujiems pazeidimams difuzinéje galvos MRT, atliktoje dieng po
intervencijos. Atlikus VerifyNow Rapid Platelet Function Assay testg ir palyginus gautus duomenis tarp
3 skirtingy laikotarpiy, buvo nustatyti statistiskai reikSmingi (p<0,05) poky¢iai trombocity inhibicijoje:
1 laikotarpyje (aspirinast+klopidogrelis) trombocity inhibicija buvo maziausia, o tuo tarpu 3 laikotarpiu
(cilostazolas+klopidogrelis) buvo didziausia (3 paveikslas). Tyrimo metu 30 dieny laikotarpyje nebuvo

fiksuota jokiy trombemboliniy ir hemoraginiy komplikacijy visose grupése, o atlikus difuzing galvos
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3 paveikslas Grafikai demonstruojantys VerifyNow Rapid Platelet Function Assay testo rezultatus.
(D) grafike matome, jog treciuoju laikotarpiu, kada buvo skiriamas gydymas cilostazolu ir
klopidogreliu, trombocity inhibicija buvo didziausia. Taip pat gauti duomenys rodo, jog skiriant
cilostazolg kartu su klopidogreliu, efektyviau mazé¢ja P2Y 12 reaktyviy vienety skaicius (B). ARU:
aspirin reactive units (aspirinui reaktyvis vienetai), PRU: P2Y12 reactive units (P2Y'12 reaktyvis
vienetai), N.S.: no significant difference (statistiskai reikSmingo skirtumo néra).



MRT stebétas statistiSkai reikSmingas (p=0,047) naujy iSeminiy pazaidy atsiradimo sumazéjimas
periodu, kuriame buvo skirtas cilostazolas (2 ir 3 tyrimo laikotarpiai). Atsizvelgus j gautus rezultatus,
autoriai cilostazolg jvardijo kaip alternatyvy vaistg tinkama naudoti dviguboje antiagregacinéje terapijoje

po miego arterijos stentavimo procediiros.

2013 metais paskelbta publikacija ,,Prospective registry of carotid artery stenting in Japan — investigation
on device and antiplatelet for carotid artery stenting®, kurioje japony populiacijoje buvo tiriamas
antiagreganty vartojimo efektyvumas po miego arterijos stentavimo procediiros, taip pat j tyrimg jtrauké
ir cilostazola (17). Tyrimo imtis — 934 pacientai, tyrimo dizainas — steb¢jimo studija, stebéjimo trukmé
— vieneri metai po intervencijos. Gydymo efektyvumas buvo vertinamas vieneriy mety laikotarpyje
fiksuojant pirminius jvykius (mir¢iy skaiéiy, iSeminio ir hemoraginio insulto, trumpalaikés i$éminés
atakos, miokardo infarkto, gausaus kraujavimo daznj). 926 pacientai po procediros nepertraukiamai
vartojo antiagregantus: aspiring 856 (91,7%), klopidogrelj 700 (75,0%), cilostazolg 428 (45,8%) ir Kitus
98 (10,5%). Praéjus metams, aspiring vartojo 71,6%, klopidogrelj 71,0%, cilostazolg 62,7% pacienty.
Pirminiai jvykiai buvo stebimi 69 pacientams pirmasias 30 dieny, 40 pacienty tarp 31 dienos ir vieneriy
mety laikotarpio. Aspirino/cilostazolo grupéje pirminiy baigéiy daznis buvo 5,6%, aspirino/klopidogrelio
grupéje 12,6%, klopidogrelio/cilostazolo grupéje 8,1% ir aspirino/klopidogrelio/cilostazolo grupéje
14,4%. Remiantis tyrimo rezultatais ir lyginant su kitomis grupémis, aspirino/cilostazolo derinys
statistiSkai reikSmingai (p<0,01) siejamas su mazesniu pirminiy jvykiy skai¢iumi ir priskiriamas
faktoriui, kuris apsaugo nuo pirminiy jvykiy pasireiskimo (RR 0,39; 95% Cl, 0,18-1,28; p<0,01). Atskirali
iSeminio ir hemoraginio insulto, gausaus kraujavimo daznis tarp skirtingy vaisty grupiy nebuvo

vertinamas.

2016 metais publikuotoje sisteminéje apzvalgoje ir metaanalizéje ,,Systematic Review and Meta-analysis
of Dual Versus Single Antiplatelet Therapy in Carotid Interventions* buvo tirtas viengubos ir dvigubos
antiagregacinés terapijos po miego arterijy intervencijy efektyvumas (18). | tyrimg buvo jtraukti 10
procediiros: miego arterijos endarterektomija ir miego arterijos stentavimas. Gydymo antiagregantais
efektyvumas, po minéty procediiry, buvo vertinamas atsizvelgiant j pirminius (mirStamumas ir insultas
pirmasias 30 dieny po intervencijos) ir antrinius (trumpalaiké iSeminé ataka, gausus Kkraujavimas,
kirkSnies ar kaklo kraujosriiva, miokardo infarktas) jvykius. Sistemingje apzvalgoje analizuojami 2
klinikiniai atsitiktiniy iméiy tyrimai, kuriuose lyginamas viengubos (aspirinas) ir dvigubos
antiagregacinés (aspirinas + Kitas antiagregantas) terapijos po miego arterijos stentavimo procediiros

efektyvumas. Pacienty imtis, sudéjus abu tyrimus, buvo 150, po 75 viengubos ir dvigubos



antiagregacinés terapijos grupése. Abiejuose tyrimuose, pacientai, kurie buvo gydomi vienu
antiagreganty (aspirinu), 24 h po procediiros gavo heparino infuzija. Naudoti antiagregantai — aspirinas,
klopidogrelis ir tiklopidinas. Paskirta vaisty vartojimo trukmé: aspirino visg gyvenima, klopidogrelio 28
dienos ir tiklopidino 30 dieny po intervencijos. Vertinant 30 dieny mirStamuma, viengubos terapijos
grupéje nebuvo nei vieno atvejo, o dvigubos — mirStamumas sieké 1,3%, taciau skirtumas statistiskai
nereik§mingas (p=0,56). Insulto daznis viengubos terapijos grupéje buvo 4%, o dvigubos — insulto atvejy
nestebéta (p=0,56). Trumpalaiké iSeminé ataka statistiSkai reikSmingai (p=0,003) dazniau pasireiské
vieng aspiring vartojusiy pacienty grupéje, nei lyginant pacientus gydytus dviguba antiagregacine terapija
(14,6% vs 1,3%). Abejose grupése nebuvo registruotas nei vienas gausaus kraujavimo atvejis, o kirkSnies
hematomos daznis statistiSkai nereikSmingai didesnis buvo pacienty, vartojusiy vieng antiagregantg,
grupéje (8% vs 4%; p=0,46). Autoriai iSvadose sutaria, jog dviguba antiagregaciné terapija po miego

arterijos stentavimo procediiros yra pranasesné uzZ vienguba.
APTARIMAS

Vienas pagrindiniy faktoriy, kuris susij¢s su trombinémis komplikacijomis po miego arterijos stentavimo
procediiros, yra arterijos sienelés vidinio sluoksnio trauma. Arterijos sienelés vidinis sluoksnis, tunica
intima, atlieka svarby vaidmenj kre$éjimo fiziologijoje, atskirdamas kraujo lgsteles ir kraujo plazmos
faktorius nuo kraujagyslés gilesniuose sluoksniuose esanciy trombogeniniy faktoriy (kolageno, audiniy
faktoriaus) (4). ISkart po arterijos vidinés sienelés pazeidimo, kraujui tiesiogiai kontaktuojant su
subendoteliniais trombogeniniais faktoriais, trombocitai per specifinius savo membranos receptorius
GPIb-V-IX jungiasi su von Willebrand‘o faktoriumi, sudarydami bendra kompleksa, kuris tvirtinasi prie
pazeistos kraujagyslés subendotelyje esancio kolageno (19). Atsiradus kontaktui tarp trombocito ir
pazeistos kraujagyslés sienelés, kitas trombocity receptorius GPVI jungdamasis su kolageno skaidulomis
inicijuoja intralgstelinj signalo atsaka, kuris aktyvuoja tromboksano A2 ir adenozindifosfato sinteze bei
i8siskyrimg i§ trombocito (19). ISsiskyre mediatoriai aktyvuoja gretimus trombocitus ir jy GPIIb/Illa
receptorius, kurie jungiasi su fibrinogenu, taip suriSdami Salia esancias Igsteles ir formuodami kresul;.
Bendrai kalbant, kreSulio susidarymo procese dalyvauja ir pirming, ir antriné hemostazés Sistema.
Atsizvelgiant j kre$¢jimo fiziologija, kraujagysliy stentavimo eros pradzioje buvo taikomas pooperacinis
gydymas antiagregantais kartu su antikoaguliantais. Taciau dar XX a. pabaigoje atlikty tyrimy duomenys
rodo, jog antiagreganto (aspirino) ir antikoagulianto (heparinas arba varfarinas) derinys, gydant pacientus
po kraujagysliy stento implantavimo, yra siejamas su didesnémis komplikacijomis — tiek
trombembolinémis, tieck hemoraginémis (20—22). Studijose stebimas antiagreganty didesnis efektyvumas

ir saugumas lémé tai, jog Siandien klinikinéje praktikoje po kraujagysliy stentavimo procediiros
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profilaktiniam gydymui nuo trombiniy komplikacijy pagrinde yra atsisakyta antikoagulianty ir pereita

prie antiagregacinés terapijos.

Reikia pripazinti, jog analizuojamoje temoje tyrimy mazai ir daugelis jy yra mazos imties. Miego
arterijos stentavimas néra labai dazna procediira, tod¢l norédami suvokti antiagreganty skyrimo
ypatumus, turime trumpai pazvelgti i sritj, kurioje jie yra labiausiai iStirti — tai Sirdies vainikiniy arterijy
stentavimo procediros, kuriy skai¢ius Zenkliai lenkia miego arterijos stentavimg, 0 su antiagregantais
TRITON-TIMI 38 studija, lygino aspirino/prasugrelio ir aspirino/klopidogrelio dvigubos antiagregacinés
terapijos efektyvuma po Sirdies vainikiniy arterijy stentavimo (23). Tyrimo imtj sudaré 12 844 pacienty,
kuriems buvo stentuota nors viena vainikiné kraujagyslé. Tyrimo rezultatai parodé, jog prasugrelio
grupéje pirminiy jvykiy (kardiovaskuliné mirtis, miokardo infarktas, insultas) daznis buvo 19%
mazesnis, nei lyginant su klopidogrelio grupe (9,7% vs 11,9%, HR 0,81, p=0,0001). Taip pat prasugrelio
grupéje 54% fiksuotas mazesnis stento tromboziy atvejy skaicius (1,13% vs 2,35%, HR 0,48, p<0,0001).
Kito 2013 metais paskelbto atsitiktiniy im¢iy tyrimo ,,Platelet Inhibition and Patient Outcomes (PLATO)
trial“, kuriame buvo jtraukti 11 289 pacientai, rezultatai rodo, jog tikagreloras efektyviau uz klopidogrelj
mazina stento tromboziy rizikg po Sirdies koronariniy kraujagysliy stentavimo (24). Nustatyta, jog
tikagrelorj vartojusiy pacienty grupéje stento trombozés daznis buvo 29,1% mazesnis nei klopidogrelio
(1,37% vs 1,93% p=0,0091). Tikagreloro pranasumas pries klopidogrelj buvo stebimas nepaisant imaus
koronarinio sindromo risies, naudoto stento tipo procediiros metu, cukrinio diabeto ligos istorijoje ar
CYP2C19 genetinio statuso. 2021 atlikta multicentriné studija ,, Ticagrelor or Prasugrel for Patients With
Acute Coronary Syndrome Treated With Percutaneous Coronary Intervention: A Prespecified Subgroup
Analysis of a Randomized Clinical Trial“ skelbia, jog pacientams po atliktos perkutaninés koronarinés
intervencijos dviguba antiagregaciné terapija prasugreliu gali buti efektyvesné nei gydant tikagreloru
(25). Atsitiktiniy im¢iy tyrimo duomenimis, kurio imtj sudaré 3377 pacientai, pirminiy jvykiy (mirties,
miokardo infarkto, insulto 12 ménesiy laikotarpyje) daznis statistiskai reik§mingai maZesnis buvo toje
pacienty grupg¢je, kurie buvo gydomi prasugreliu (tikagreloro grupéje 9,8 %; prasugrelio grupéje 7,1 %;
p=0,005). Is siy studijy, galima spresti, jog prasugrelis ir tikagreloras klinikinéje praktikoje galimai yra
pranasesni uz klopidogrelj, tac¢iau Kiti atlikti tyrimai nurodo, jog klopidogrelis yra siejamas su mazesniu
kraujavimo dazniu, kas reikSty, jog tai yra saugesnis preparatas taikant antiagregacinj gydyma
pacientams su padidinta kraujavimo rizika (26-28). Kalbant apie dvigubos antiagregacinés terapijos
trukme po koronariniy kraujagysliy stentavimo, 2021 metais publikuotoje studijoje ,,Efficacy and Safety
of Very Short-Term Dual Antiplatelet Therapy After Drug-Eluting Stents Implantation for Acute
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Coronary Syndrome: A Systematic Review and Meta-Analysis of Randomized Clinical Trials” buvo
lyginamas antiagreganty vartojimo trukmés efektyvumas ir saugumas (29). Tyrimo imtis 16 492
pacientai, kurie pagal antiagreganty vartojimo trukme¢ buvo suskirstyti j dvi grupes: trumpo vartojimo
laiko (1-3 mén.) ir ilgo vartojimo laiko (12 mén. ir ilgiau). Rezultatai parod¢, jog tarp dviejy tiriamyjy
grupiy néra statistiskai reikSmingo skirtumo lyginant miokardo infarkto (RR 1,05, 0,82-1,35, p=0,68),
stento trombozés (RR 1,32, 0,85-2,07, p=0,22) bei bet kokios priezasties mirties (RR 0,87, 0,66-1,13,
p=0,29) rizika. Taciau nustatyta, jog taikant ilgg antiagregacing terapija (12 mén. ir ilgiau), statistiskai
reikSmingai didéja rizika hemoraginéms komplikacijoms atsirasti (RR 0,60, 0,50-0,73, p<0,00001).
Todél, pasak studijos, 1-3 mén. trukmés dviguba antiagregaciné terapija yra ne tik efektyvi apsaugant
nuo stento trombozes atvejy, bet ir mazinant hemoraginiy komplikacijy daznj, ypac¢ tiems pacientams
kurie turi padidintg kraujavimo rizikg. Kitos 2020 metais paskelbtos studijos ,,Dual Antiplatelet Therapy
After Percutaneous Coronary Intervention and Drug-Eluting Stents: A Systematic Review and Network
Meta-Analysis“, kurios imtis 79 073 pacientai, rezultatai rodo, kad prailgintos trukmés (>12 mén.)
dviguba antiagregaciné terapija siejama su mazesne miokardo infarkto rizika, 0 trumpos trukmés (<6
mén.) dviguba antiagregaciné terapija mazina kraujavimo rizikg (30). Taigi i$ studijy, atlikty koronary
stentavimo srityje, mes zinome, jog geriausi deriniai gydyti pacientus po kraujagysliy stentavimo
procediiros yra aspirinas/klopidogrelis, aspirinas/prasugrelis, aspirinas/tikagreloras. Pagal 2017 mety
Europos kardiology draugijos paskelbtas gaires, pacientai sergantys stabilia koronarine Sirdies liga ir
esantys mazos kraujavimo rizikos grupéje po koronary stentavimo bent 6 ménesius turi buti gydomi
dviguba antiagregacine terapija aspirinu/klopidogreliu (1A lygio rekomendacija); o pacientai sergantys
tmiu koronariniu sindromu ir priklausantys mazai kraujavimo rizikos grupei po perkutaninés
koronarinés intervencijos 12 mén. turi buti gydomi aspirinu/prasugreliu arba aspirinu/tikagreloru (1A
lygio rekomendacija) (31). Nepaisant atlikty dideliy studijy, tirian¢iy antiagreganty skyrimg po koronary
stentavimo, mes turime suvokti, kad Sie duomenys ir rekomendacijos néra universalios, nes koronary ir
miego arterijos stentavimo procediiros néra vienodos, o pacientai, sergantys miego arterijos stenoze,

tikétina turi didesne insulto rizika, kuri kyla didéjant miego arterijos stenozés laipsniui (32).

Atsizvelgiant | miisy analizuotus straipsnius matome, jog po miego arterijos stentavimo procediiros reikia
skirti dviguba antiagregacing terapija. Tokia taktika grindziama studija ,,Systematic Review and Meta-
analysis of Dual Versus Single Antiplatelet Therapy in Carotid Interventions®, kurios rezultatai rodo, jog
dviguba antiagregaciné terapija statistiS$kai reikSmingai mazina trumpalaikés i§éminés atakos daznj nei
gydant vienu antiagregantu (18). Trumpalaiké iSeminé ataka atlikty studijy duomenimis yra statistiskai

reikSmingas faktorius, didinantis rizika susirgti insultu, todél taikyti dviguba antiagregacing terapija po
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miego arterijos stentavimo atrodo yra tikslinga (33,34). Pagrindiniai atliktos studijos trikumai yra tie,
jog jos publikavimo metu, buvo atlikti tik du atsitiktiniy im¢iy tyrimai, kuriy imtj sudaré tik 150 pacienty.
Taip pat viename 1§ 2 atlikty atsitiktiniy im¢iy tyrime, stento tromboziy profilaktikoje taikant dviguba
antiagregacine terapija, buvo vartojamas tiklopidinas, kuris $iuo metu klinikinéje praktikoje dél rimty
hematologiniy pasaliniy poveikiy (neutropenijos, trombocitopenijos, aplastinés anemijos) néra
naudojamas. Be to, pacientai gavo skirtingas antiagreganty dozes skirtingais laiko periodais, kas

apsunkina objektyvesnj rezultaty vertinimg ir palyginima tarp skirtingy grupiy.

Kalbant apie dvigubos antiagregacinés terapijos vartojimo trukme, apzvelgtuose tyrimuose ji varijuoja
nuo 30 dieny iki vieneriy mety, taciau tik viena studija analizavo gydymo trukmés efektyvuma ir
sauguma. Studijoje ,,Dual antiplatelet therapy after carotid artery stenting: trends and outcomes in a large
national database® nustatyta, jog iSeminio insulto daznis didéja trumpéjant P2Y 12 inhibitoriy skyrimo
trukmei (vartojant >180 dieny, insulto daznis siekia 3,1%; vartojant <90 dieny — 5,1%), tadiau su
ilgéjanc¢ia dvigubos antiagregacinés terapijos trukme, statistiSkai reikSmingai didéja hemoraginiy
komplikacijy skai¢ius, labiau vyraujant ekstrakranijiniams kraujavimams (14). Nors studijos imtis
nemaza (7906 pacientai), taciau galutiniy iSvady priimti negalima, nes vartojamy antiagreganty trukmé
buvo vertinama netiesiogiai: duomenys buvo renkami i§ sveikatos sistemoje matomy iSraSyty recepty
skaiiaus, o aspirino, kuris yra nereceptinis vaistas, galimo vartojimo susekti i§vis nebuvo jmanoma.
Sprendziant 1§ recepty, nebuvo galima nustatyti kiek 1§ tikro ir kokiu reZzimu pacientai vartojo
antiagregacing terapija, todél reikalingi tolimesni tikslesni tyrimai, kurie jrodyty prailgintos dvigubos
antiagregacinés terapijos efektyvumga pacientams po miego arterijos stentavimo procediiros. Siuo metu,
naujausiose Europos kardiology draugijos ,,Periferiniy arterijy ligy gydymo* rekomendacijose, po miego
arterijos stentavimo procediiros, dviguba antiagregacing terapija aspirinu ir klopidogreliu
rekomenduojama taikyti 1 ménesj, véliau pereinant prie gydymo vienu antiagregantu (aspirinu arba
Klopidogreliu) (9). Prailginti dviguba antiagregacing terapija iki 1 mety gali buti svarstoma tiems
pacientams, kurie vieneriy mety laikotarpyje patyré miokardo infarkta ir kuriems yra maza kraujavimo
rizika (9). Taip pat, iSeminiai galvos smegeny pazeidimai, aptinkami difuzinio magnetinio rezonanso
tyrimo metu po miego arterijos Stentavimo procediiros, yra siejami su pasikartojanciais
cerebrovaskuliniais jvykiais ateityje, todel Siai pacienty grupei prailgintas dvigubos antiagregacinés
terapijos skyrimas gali bati ypa¢ naudingas (35). Dél nepakankamy rekomendacijy, gydant pacientus po
miego arterijos stentavimo procediiros, klinikingje praktikoje yra stebimas gydymo heterogeniSkumas,
kurj atspindi 2014 metais publikuota apklausa, kurioje intervenciniai gydytojai nurodé skirtingus

naudojamus gydymo rezimus (36).
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Analizuotuose tyrimuose matome, jog viena i§ dazniausiu pasirenkamy vaisty kombinacijy, taikant
dvigubg antiagregacing terapija po miego arterijos stento implantavimo, yra aspirinas ir klopidogrelis.
Aspirinas yra priskiriamas nesteroidiniy prieSuzdegiminiy vaisty grupei, kurio veikimas pasizymi tuo,
jog blokuodamas COX-1 ir COX-2 fermentus, slopina prostaglandiny sinteze (37). Gydant pacientus po
miego arterijos stentavimo procediiros, esminis aspirino poveikis yra stebimas, kada aspirino acetyl-
grupé negriztamai jungiasi su COX-1 fermentu ir slopina arachidoingés rtigsties virtimg tromboksanu A2
(37). Mazinant tromboksano A2 kiekj, aspirinas negrjztamai slopinama trombocity aktyvacija bei
agregacija ir jo poveikis trunka visa lastelés gyvavimo laika (7-10 dieny) (38). Siam efektui pasiekti
uztenka nedidelés aspirino dozés — 75-80 mg per dieng (37). Laikotarpyje tarp 2007-2016 mety, renkantis
P2Y12 inhibitoriy kaip antra antiagreganta po miego arterijos stento implantavimo, klopidogrelis JAV
buvo skiriamas daugiau nei 90% pacienty (14). Klopidogrelis yra antros kartos tienopiridinas, kuris
trombocity agregacija slopina veikdamas per P2Y12 receptorius. Bidamas provaistu, klopidogrelis
patekes j organizmg yra veikiamas kepeny citochromo P450 fermenty sistemos ir virsta aktyvia forma,
kurios tiolo grupé disulfidiniu tilteliu jungiasi su trombocito pavir§iuje esancio receptoriaus P2Y12
cisteino liekana (39). Trombocity agregacijoje P2Y 12 receptorius svarbus tuo, kad prie jo jungiasi
i§siskyres adenozindifosfatas, taip inicijuodamas tolimesn¢ trombocity aktyvacija ir agregacija (40).
Klopidogrelis negriztamai blokuoja P2Y 12 receptoriaus funkcijg visg trombocito gyvavimo perioda taip
ne tik mazindamas trombocity agregacija, bet kartu slopindamas jy degranuliacijg ir GPIIb/Illa
receptoriaus strukttiros pokycius, kurie lemia fibrinogeno jung€iy susidaryma ir galutinio kresulio
formavimasi (39). Taciau literatliroje raSoma, jog atsparumas klopidogreliui siekia iki 30 %, aspirinui —
0,4-35 %, o aspirino ir klopidogrelio deriniui atspariy pacienty aptinkama iki 9 % (11,12,41,42).
Atsizvelgti ir jvertinti galimg klopidogrelio nepakankama poveikj yra kliniskai svarbu, nes tai yra vienas
i§ statistiSkai reik§mingy etiologiniy faktoriy trombembolinéms komplikacijoms, po miego arterijos
stentavimo procediros, atsirasti (43). Literatiiroje nurodoma, jog nepakankamg klopidogrelio poveikij
galima atsverti padidinant jsotinamaja jo doze iki 600 mg arba pasirenkant vartoti Kitus P2Y12
inhibitorius (44-46).

Vienas 1§ P2Y 12 inhibitoriy, kuris gali buti naudojamas gydant pacientus dviguba antiagreganty terapija
po neuroendovaskuliniy procediiry, yra prasugrelis. Prasugrelis — tai treCios kartos tienopiridinas, kuris
kaip ir klopidogrelis, trombocity agregacija slopina per P2Y 12 receptoriy inhibicijg (47). Prasugrelis taip
pat yra provaistas, kuris organizme virsta aktyviu metabolitu veikiant kepeny CYP450 fermenty sistemai.
Taciau esminis prasugrelio skirtumas yra tai, kad jo metabolizmas yra efektyvesnis ir greitesnis —

klopidogreliui j aktyvig formg metabolizuoti reikalingi du esminiai oksidaciniai etapai, kaip tuo tarpu
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prasugreliui — vienas (48). Tai lemia didesng susidarancig aktyvaus vaisto koncentracija kraujyje, dél ko
prasugrelis pasizymi ir geresniu farmakodinaminiu efektu — greitesné jo veikimo pradzia ir stipresnis
poveikis, lyginant su klopidogreliu (47). AnksCiau aptarta studija ,,Hemorrhagic complications after
prasugrel (Effient) therapy for vascular neurointerventional procedures* rodo, jog klinikinéje praktikoje
taikant prasugrelj po neuroendovaskuliniy procediiry, statistiSkai reikSmingo skirtumo vertinant stento
tromboziy daznj, lyginant su klopidogreliu, néra. Nors tyrimo metu uzfiksuotas didesnis hemoraginiy
komplikacijy daznis prasugrelio grupéje (19,4% vs 3,6%), taciau Sis skirtumas statistinio reik§mingumo
nepasieké. Taip pat Siame tyrime Stebimas hemoraginiy komplikacijy daznis gydant prasugreliu yra
didesnis, nei taikant tokig pa¢ig antiagregacing terapija po perkutaninés koronarinés intervencijos (28).
Taciau toks skirtumas gali biiti paaiSkinamas ir tuo, jog abi Sios procediiros (miego arterijos stentavimas
ir perkutaniné koronariné intervencija) skiriasi savo kraujagysliy vingiuotumu, hemodinamika ir
trapumu. Vertinant prasugrelio sauguma pacientams po miego arterijos stento implantavimo, visgi
reikalinga ateityje atlikti daugiau tyrimy, nes aptarto tyrimo imtis nedidelé, tyrimo metu nevisi pacientai,
gydomi dviguba antiagregacine terapija, gavo vienodas vaisty dozes bei pacientams, kuriems prie$
neuroendovaskuling procediirg nustatytas atsparumas klopidogreliui, gydymas buvo kei¢iamas

prasugreliu, taip neiSvengiant SaliSkumo skirstant pacientus | gydymo grupes.

Viename i§ aptarty tyrimy, ,,Is Acute Carotid Artery Stent Thrombosis an Avoidable Complication?*,
pacientams, kuriems prie$ procediirg buvo nustatytas atsparumas klopidogreliui, pakeitus jj tikagreloru
tmiy stento tromboziy atvejy nei$sivysté (13). Tikagreloras antiagregaciniu poveikiu pasizymi
slopindamas P2Y 12 receptorius trombocito pavirsiuje, taciau priesingai nei klopidogrelis ar prasugrelis,
jo inhibicija yra grjztama (49). Taip pat, tikagreloras yra aktyvus vaistas, kuriam patekus j kraujotaka,
nedalyvaujant CYP450 fermenty sistemai, iSkart susidaro aktyvus metabolitas. D¢l Sios priezasties
tikagreloro poveikis pasireiskia greiciau, o efektas slopinant trombocitus yra didesnis ir pastovesnis, nei
Klopidogrelio  (49). Studija rodo, jog labai svarbu pacientams prie$ procediirg paskyrus dvigubg
antiagregacing terapija atlikti kre$éjimo tyrimus ir jvertinti trombocity agregacija — nustacius
nepakankamg trombocity inhibicija ir pakeitus neefektyvy antiagregantg kitu galima iSvengti
trombemboliniy komplikacijy. Taciau $is tyrimas yra retrospektyviné atvejy analizé, kurios imtis maza,
o duomenys ir tyrimo dizainas nepakankami, jog buty galima priimti apibendrintas iSvadas apie

tikagreloro panaudojima dviguboje antiagregacingje terapijoje pacientams po miego arterijos stentavimo.

Dvejose i$ analizuoty studijy, taikant antiagregacing terapija po miego arterijos stento implantavimo,
buvo tiriamas cilostazolo efektyvumas. Cilostazolas, priesingai negu klopidogrelis, prasugrelis ir

tikagreloras, pasizymi visiSkai skirtingu veikimo mechanizmu. Cilostazolas yra ciklinio AMP
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fosfodiesterazés III inhibitorius, kurio pagrindinis veikimo mechanizmas pasireiSkia slopinant
fosfodiesterazés aktyvuma ir taip mazinant cAMP degradacijg (50). Dél cilostazolo poveikio, padidéja
cAMP kiekis, kuris slopina ciklooksigenazg ir fosfolipazg, taip mazindamas tromboksano A2, svarbaus
eikozanoido trombocity aktyvacijoje ir agregacijoje, susidarymg (51). Cilostazolas taip pat grjztamai
blokuoja trombocity agregacija, sukeltg trombino, ADP, kolageno, arachidoinés rigsties bei Slyties jégy
poveikio (50,51). Stebimas svarbus ir cilostazolo antiproliferacinis poveikis, kada susidares didelis
CAMP sutrikdo antionkogeny p53 ir p21 bei hepatocity augimo faktoriaus reguliacinius mechanizmus,
taip slopindamas kraujagysliy lygiyjy raumeny ir intimos sluoksnio lasteliy proliferacija (51). Sis
cilostazolo poveikis konkrec¢iai yra tirtas ir keliose studijose, kuriy rezultatai rodo reikSmingg ilgalaikj
restenoziy daznio sumaz¢jimg po atliktos miego arterijos stentavimo procediiros (52,53). Analizuoto
tyrimo ,,Efficacy of cilostazol-based dual antiplatelet treatment in patients undergoing carotid artery
stenting” duomenimis, cilostazolo ir Klopidogrelio kombinacija gydant pacientus po miego arterijos
stentavimo procediiros gali biiti veiksminga, mazinant naujy iSeminiy pazeidimy galvos smegenyse
atsiradimg kartu nekeliant bendros hemoraginiy komplikacijy rizikos (16). Taip pat tyrimo rezultatai
rodo, jog skiriant cilostazolg kartu su klopidogreliu, yra mazinamas atsparumas klopidogreliui ir
pasiekiama stipresné trombocity inhibicija. Priezastis, kodél cilostazolo poveikyje yra stebimas didesnis
Klopidogrelio veiksmingumas, manoma yra ta, jog $i vaisty kombinacija sustiprina nuo adenozindifosfato
priklausomg trombocity inhibicijg, o $is efektas yra minimas ir kituose atliktuose tyrimuose (54,55).
Analizuota studija taip pat turi trikumy: tyrimas buvo nerandomizuotas, imtis maza, skirstant pacientus
] terapines grupes neiSvengta SaliSkumo, 0 trombocity aktyvumui matuoti buvo taikomas tik vienas
metodas (VeifyNow P2Y12 assay testas). Kita aptarta studija ,,Prospective registry of carotid artery
stenting in Japan — investigation on device and antiplatelet for carotid artery stenting™ taip pat iSskyré
cilostazolo efektyvuma gydant pacientus po miego arterijos stento implantavimo. Gauti rezultatai rodo,
jog cilostazolo/aspirino derinys statistiSkai reik§mingai mazina pirminiy jvykiy (mir¢iy, iSeminiy ir
hemoraginiy insulty, trumpalaikés iSéminés atakos, miokardo infarkto, gausiy kraujavimy) skaiciy
lyginant su aspirino/klopidogrelio, klopidogrelio/cilostazolo deriniais (17). Atlikta studija pirminiy
Ivykiy neskaidé ir atskirai nevertino hemoraginiy ir trombemboliniy komplikacijy daZnio, dé¢l ko
negalima konkreciai jvertinti jvairiy terapiniy rezimy efektyvuma ir sauguma atsizvelgiant i paminétas
komplikacijas. Aptarty publikacijy duomenys, rodo, jog cilostazolas gali biiti perspektyvus vaistas,
naudojamas dviguboje antiagregacinéje terapijoje gydant pacientus po miego arterijos stentavimo
procediiros dél savo antitrombozinio ir antiproliferacinio poveikio, ta¢iau suprantama, jog $iuo metu
atlikty tyrimy yra per mazai, o jy imtis ir dizainas néra pakankami, jog biity galima priimti apibendrintas

iSvadas.
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ISVADOS

Miego arterijos stentavimo procediira néra daznai atlickama intervencija, gydant pacientus Su miego
arterijos stenoze. D¢l Sios priezasties néra ir daug tyrimy, kurie plaiai apzvelgty ir nurodyty aiskias
gydymo antiagregantais gaires, po Sios procediiros. ISanalizavus rastas publikacijas, galima daryti kelias
iSvadas: 1) dviguba antiagregaciné terapija yra pranasesné¢ uz monoterapijg; 2) ilgesnis dvigubos
antiagregacinés terapijos laikas mazina trombemboliniy komplikacijy daznj, bet galimai siejasi ir su
didesne kraujavimo rizika. Dvigubos antiagregacinés terapijos pranaSumas prie§ monoterapijg stebimas
mazinant trumpalaikiy iSeminiy ataky daznj, kurios didina rizikg susirgti insultu, o sprendziant dél jos
trukmes, reikia atsizvelgti | pacientg ir gretutines jo ligas bei pasverti trombemboliniy ir hemoraginiy
komplikacijy rizika. Kokia vaisty kombinacija yra efektyviausia ir saugiausia gydyti pacientus po miego
arterijos stentavimo procediiros analizuotose publikacijose néra nurodoma. Tyrimy atlikty su aspirinu,
klopidogreliu, tikagreloru, prasugreliu ir cilostazolu imtys ir paciy tyrimy dizainai nepakankami, jog bty
galima iSskirti kurig nors vieng vaisty kombinacijg pranaSesne uz kitas. Todél svarbu ateityje atlikti
daugiau atsitiktiniy iméiy klinikiniy tyrimy, jog nustatyti ne tik efektyviausias antiagreganty
kombinacijas, jy vartojimo trukmg bei rezima, bet ir pacienty grupes, kurioms jie gali buti tinkamiausi.
Nesant naujy iSvady ir pakitimy antiagreganty terapijoje po miego arterijos stentavimo proceduros,
klinikingje praktikoje rekomenduojama toliau vadovautis Europos kardiology draugijos nurodytomis

,Periferiniy arterijy ligy gydymo* gairémis.
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