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Особенности перкутанного лечения 
пациентов с инфарктом миокарда 

без элевации сегмента ST, 
поступивших в стационар в разные сроки 

от начала заболевания

М.Ю. Соколов, Ю.Н. Соколов, Ю.В. Кашуба

ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” 

НАМН Украины», Киев

Цель работы – оценить влияние коронарной реваскуляризации (коронарного стентирования, КС) на 

выживаемость пациентов, перенесших инфаркт миокарда без элевации сегмента ST (non-ST-segment elevation 

myocardial infarction, NSTEMI), при выполнении вмешательства в разные сроки от начала заболевания.

Материалы и методы. В исследование включен 101 пациент с NSTEMI. Ургентно (от 0 до 72 ч с момента разви-

тия заболевания) обследованы 29 больных. Остальные 72 пациента были госпитализированы в плановом порядке, 

а диагноз NSTEMI был установлен им в период от 4 до 180 суток до момента проведения коронаровентрикулогра-

фии или КС.

Результаты и обсуждение. Пациенты после КС лучше переносили физическую нагрузку, у них реже возникали 

рецидивы стенокардии напряжения и инфаркт миокарда по сравнению с группой контроля, в которой реваскуля-

ризацию не проводили. Общая выживаемость пациентов с NSTEMI за период наблюдения 48 мес была статисти-

чески значимо (р<0,0048) выше у больных, которым выполняли КС, чем в группе контроля: соответственно 95 и 

80 %. Кумулятивная выживаемость без МАСЕ у ургентных и плановых больных в течение 48 мес наблюдения была 

статистически значимо (р=0,002) выше у пациентов, которым проводили КС: 78 % по сравнению с 50 % в группе 

контроля. Также кумулятивная выживаемость без MACE на протяжении 48 мес у пациентов, перенесших NSTEMI 

в сроки от 4 до 180 суток до госпитализации, которым было проведено КС в плановом порядке, была статисти-

чески значимо выше, чем в группе контроля (р<0,0036): соответственно 81 и 50 %. У пациентов после перкутан-

ных вмешательств статистически значимо улучшалась функция левого желудочка, и через 48 мес наблюдения 

количество больных без нарушений сегментарной сократимости увеличилось с 82,4 до 92,4 %. Пациенты с 

NSTEMI, у которых была впервые выявлена дисгликемия (без диагностированного сахарного диабета), чаще 

имели тяжелое многососудистое поражение коронарных артерий по сравнению с больными с нормальным угле-

водным обменом.

Выводы. Проведение КС у пациентов, перенесших NSTEMI, в разные сроки от начала заболевания, статисти-

чески значимо повышало как общую, так и кумулятивную выживаемость больных. При этом отмечено позитивное 

влияние КС на кумулятивную выживаемость без MACE не только в группе ургентных больных, но и у пациентов, 

перенесших NSTEMI в сроки от 4 до 180 суток до госпитализации.

Ключевые слова: коронарное стентирование, острый коронарный синдром без элевации сегмента ST, дисглике-

мия, функция левого желудочка, выживаемость.
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Инвазивная стратегия стала стандартом 
лечения пациентов с высоким риском [28]. 

Этот подход позволяет оперативно диагностиро-
вать ишемическую болезнь сердца (ИБС) как 
основное заболевание, выявить поражения, кото-
рые представляют угрозу для жизни, выбрать опти-
мальную стратегию антитромбоцитарной терапии, 
а также определить анатомические особенности 
коронарной артерии (КА) и возможность проведе-
ния перкутанного коронарного вмешательства 
(ПКВ) или аортокоронарного шунтирования 
(АКШ). На процесс принятия решения существен-
но влияют многочисленные факторы, включающие 
клиническую картину, наличие сопутствующей 
патологии, стратификацию риска, а также факторы 
высокого риска, специфичные для метода реваску-
ляризации, – такие как общая слабость пациентов, 
когнитивные расстройства, ожидаемая продолжи-
тельность жизни, а также функциональные и анато-
мические осложнения ИБС.

У 40 % пациентов с инфарктом миокарда без 
элевации сегмента ST (non-ST-segment elevation 
myocardial infarction, NSTEMI) и с обструктивной 
ИБС и у 25 % пациентов с острой окклюзией КА 
[13] обнаруживают множественные комбиниро-
ванные атеросклеротические бляшки [4, 16, 10, 30], 
поэтому идентификация критического поражения 
сосудов является крайне важной. Корреляция с 
электрокардиографическими или эхокардиогра-
фическими изменениями, а также применение 
оптической когерентной томографии у 25 % паци-
ентов с NSTEMI с ангиографически подтвержден-
ными нормальными эпикардиальными КА [20, 21, 
34] могут быть полезными при идентификации 
критических поражений сосудов или могут исклю-
чить другие механизмы – такие как диссекция или 
гематомы (инфаркт миокарда (ИМ) с необструк-
тивным поражением КА) [14, 22, 31]. 

Рутинная инвазивная стратегия у пациентов с 
NSTEMI приводила к улучшению клинических 
результатов [1], а преимущество проявлялось, как 
правило, у биомаркер-положительных пациентов 
[7] и пациентов с другими факторами высокого 
риска. Необходимо также принять во внимание, 
что применение радиального доступа, стентов 
нового поколения, покрытых лекарственным сред-
ством, а также более эффективных ингибиторов 
P2Y12-рецепторов, безусловно, улучшало резуль-
таты лечения пациентов в исследованиях и под-
черкивало преимущество инвазивных технологий 
лечения пациентов с NSTEMI  [37, 36].

Временные интервалы от начала симптомов до 
проведения интервенционных процедур, основан-
ные на результатах рандомизированных исследо-
ваний, в большинстве случаев понятны и очевид-
ны [28], в частности, при раннем вмешательстве 
было выявлено уменьшение рецидивирующей или 

рефрактерной ишемии и продолжительности пре-
бывания в клинике [15, 23]. Недавно обновленный 
метаанализ отдельных опубликованных и неопу-
бликованных данных (n=5324; средний период 
наблюдения – 180 дней) показал, что раннее вме-
шательство также может быть ассоциировано со 
снижением уровня смертности [12]. В этом метаа-
нализе выявлена статистически значимая тенден-
ция к снижению уровня смертности при примене-
нии ранней инвазивной стратегии по сравнению с 
отложенной инвазивной стратегией у неселектив-
ных пациентов с NSTEMI. Уровень выживаемости 
при применении ранней инвазивной стратегии 
оказался более высоким в подгруппах с высоким 
риском, включая пациентов с повышенным уров-
нем кардиологических биомаркеров в начале забо-
левания, сахарным диабетом (СД), индексом по 
шкале риска Global Registry of Acute Coronary 
Events (GRACE) > 140 в возрасте 75 лет и старше, 
хотя результаты тестов на взаимосвязь были неу-
бедительными. 

Имплантация элютинг-стентов нового поколе-
ния является стандартной стратегией лечения, даже 
если двойная антитромбоцитарная терапия не может 
быть назначена в течение более 1 месяца после вме-
шательства [25, 29, 36, 38]. Трансрадиальный доступ 
также стал стандартным подходом для лечения паци-
ентов с NSTEMI [37]. Двойную антитромбоцитар-
ную терапию рекомендуется применять в течение 
12  мес независимо от типа стента, однако у пациен-
тов с высоким риском развития ишемии, у которых 
случались кровотечения, возможно продолжение 
двойной антитромбоцитарной терапии. Нет никаких 
доказательств наличия дополнительного преимуще-
ства тромбэктомии у пациентов с NSTEMI, которым 
проводят ПКВ [33]. Определение показателя фрак-
ционного резерва кровотока (fractional flow reserve, 
FFR) считается золотым стандартом инвазивной 
функциональной оценки степени тяжести пораже-
ния КА. Определение FFR показало себя целесоо-
бразным, надежным, безопасным и эффективным у 
больных с многососудистым поражением КА на 
фоне симптомов NSTEMI [11, 17, 39]. 

Полную реваскуляризацию гемодинамически 
значимых поражений следует проводить у пациен-
тов с многососудистым поражением, у больных с 
NSTEMI, поскольку, по данным рандомизирован-
ных исследований, отдаленные результаты лече-
ния пациентов с неполной реваскуляризацией 
несколько хуже [2, 6, 7, 9, 40]. Кроме того, необхо-
димо отметить тот факт, что полная одноэтапная 
реваскуляризация чаще показывает лучшие 
результаты лечения по сравнению многоэтапным 
ПКВ.

Риск развития перипроцедуральных осложне-
ний ПКВ, которые определяются как ИМ или 
повреждения миокарда (подтвержденное измене-
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ние в специфических тестах крови), остается более 
высоким у пациентов с NSTEMI, чем у стабильных 
пациентов [18, 35]. Как и при ИМ с подъемом сег-
мента ST, рутинное лечение некритических 
повреждений сосудов во время первичного вмеша-
тельства методом ПКВ опасно для пациентов с 
кардиогенным шоком на фоне NSTEMI, что под-
тверждается недавно опубликованными данными 
исследования CULPRIT-SHOCK [32].

Примерно 5–10 % больных с NSTEMI требуют 
проведения АКШ [27]. Такие пациенты рассматри-
ваются как технически сложные с учетом их высо-
кого риска по сравнению с пациентами, которым 
проводят элективные АКШ [8]. При отсутствии 
данных рандомизированных исследований опти-
мальный срок для проведения АКШ четко не опре-
делен, но часто АКШ не является неотложным, и у 
больных с NSTEMI этот срок должен определять-
ся индивидуально. Риск развития ишемических 
событий, предположительно связанный с субопти-
мальной антитромбоцитарной терапией в период 
ожидания хирургического вмешательства, состав-
ляет < 0,1 %, тогда как при периоперационных 
геморрагических осложнениях, связанных с при-
менением антитромбоцитарных препаратов, сос -
тавляет > 10 % [19]. Пациентам с продолжающей-
ся ишемией или гемодинамической нестабильно-
стью, которым показано АКШ, следует проводить 
неотложную операцию с учетом воздействия анти-
тромбоцитарной терапии. 

Данные рандомизированного сравнения ПКВ 
и АКШ у пациентов с NSTEMI отсутствуют. 
Имеющиеся на сегодня данные косвенно свиде-
тельствуют о том, что критерии, которые учиты-
ваются при принятии решения относительно 
метода реваскуляризации у пациентов с пораже-
нием КА, должны применяться у стабилизиро-
ванных пациентов с NSTEMI [3, 5, 6, 41]. Недавний 
анализ данных отдельных пациентов из исследо-
ваний BEST, PRECOMBAT и SYNTAX, посвя-
щенный сравнению клинических последствий 
АКШ и ПКВ у 1246 пациентов со стабилизиро-
ванным NSTEMI и многососудистым поражени-
ем или поражением ствола левой коронарной 
артерии (ЛКА) [3], показал, что 5-летняя частота 
развития первичных событий (смерть, ИМ или 
инсульт) была несколько ниже в группе проведе-
ния АКШ, чем в группе ПКВ (13,4 по сравнению 
с 18 %; р=0,036). Результаты этого метаанализа 
подтверждают концепцию, согласно которой 
принципы использования хирургических мето-
дик лечения стабильных пациентов должны быть 
применены и к стабилизированным пациентам с 
NSTEMI.

Для сложных случаев рекомендуется коллек-
тивное обсуждение командой кардиологов и кар-
диохирургов (Heart team) и использование шкалы 

SYNTAX [24], учитывая способность этой методи-
ки прогнозировать основные важные события: 
смерть, ИМ и повторные реваскуляризации у 
пациентов с NSTEMI и многососудистым пораже-
нием, которым проводят ПКВ, в частности, у паци-
ентов с многососудистым поражением КА и СД 
[26].

Цель работы – оценить влияние коронарной 
реваскуляризации (коронарного стентирования) 
на выживаемость пациентов, перенесших инфаркт 
миокарда без элевации сегмента ST, при выполне-
нии вмешательства в разные сроки от начала забо-
левания.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование включен 101 пациент с 
NSTEMI, госпитализированный в разные сроки с 
момента развития заболевания. Ургентно (от 0 до 
72 ч с момента развития заболевания) обследова-
ны 29 больных. Остальные 72 пациента были 
госпитализированы в плановом порядке, а диагноз 
NSTEMI им был установлен в период от 4 до 180 
суток до момента проведения коронаровентрику-
лографии (КВГ) или коронарного стентирования 
(КС). Эти плановые пациенты, в отличие от груп-
пы ургентных, на момент госпитализации, имели 
симптоматику стабильной стенокардии напряже-
ния III функционального класса (ФК) и III ФК и 
покоя.

На рис. 1 показан количественный состав 
пациентов, включенных в исследование, в зависи-
мости от сроков развития острого коронарного 
синдрома (ОКС) до момента поступления в стаци-
онар. Как и следовало ожидать, среди госпитали-
зированных доминируют пациенты, поступившие 
в стационар от 4 до 30 суток от начала симптомов 
заболевания. Это связано с более сложным алго-
ритмом диагностики NSTEMI по сравнению, 
например, с клиническими проявлениями острого 
коронарного синдрома со стойкой элевацией сег-
мента ST.

Для анализа эффективности КС пациенты, 
включенные в исследование, были разделены на 
следующие группы:

– 1-я группа (группа стентирования) – паци-
енты с NSTEMI, поступившие в клинику в ургент-
ном либо в плановом порядке, у которых в резуль-
тате проведения КВГ обнаружено стенозирующее 
(либо окклюзирующее) поражение одной или 
нескольких КА и было выполнено КС одним или 
несколькими стентами;

– 2-я группа (контрольная группа) – пациен-
ты с NSTEMI, поступившие в клинику в ургент-
ном либо в плановом порядке, которым после про-
ведения КВГ не выполняли КС;
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– 3-я группа (группа АКШ) – пациенты с 
NSTEMI, поступившие в клинику в ургентном 
либо в плановом порядке, у которых в результате 
проведения КВГ обнаружено тяжелое многососу-
дистое поражение КА. Пациентам этой группы 
была рекомендована хирургическая реваскуляри-
зация миокарда (АКШ) в условиях специализиро-
ванного стационара.

Основными критериями исключения из иссле-
дования были: наличие обострения эрозивного 
гастрита, язвенной болезни желудка или двенадца-
типерстной кишки в стадии обострения или с 
рецидивирующим желудочно-кишечным кровоте-
чением, острое нарушение мозгового кровообра-
щения (ОНМК) давностью до 1 месяца, прогрес-
сирующая почечная недостаточность, существен-
ное повышение клиренса креатинина в плазме 
крови, гипергликемия (более 12 ммоль/л), выра-
женная анемия либо индивидуальная непереноси-
мость йодсодержащих контрастных веществ.

Всем пациентам была выполнена диагностиче-
ская КВГ – инвазивное контрастное исследование 
КА и сократительной функции левого желудочка 
(ЛЖ) сердца, проводящееся под рентгенологиче-
ским контролем в специально оборудованной 
катетеризационной лаборатории с использовани-
ем йодсодержащих рентгеноконтрастных веществ 
(«Ультравист» (300, 370), контрастное вещество 
йопромид в разных формах). Рутинно применяли 
трансфеморальный или трансрадиальный сосуди-
стые доступы. 

Коронаровентрикулография. Использование 
методики КВГ позволяет подтвердить диагноз 

ИБС, выполнить оценку состояния коронарного 
русла, определить количество, характер, локализа-
цию, выраженность и распространенность пораже-
ния КА, наличие коллатерального кровообраще-
ния, а главное, позволяет определить инфаркто-
бусловившую КА и выполнить качественный ана-
лиз поражения КА. КВГ позволяет обнаружить и 
ряд косвенных признаков повреждения атероскле-
ротических бляшек, таких как изъязвление и 
неровность внутреннего контура артерии, замедле-
ние наполнения контрастным веществом (по клас-
сификации TIMI), крупный дефект в структуре 
эндотелиального слоя, что важно для выбора мето-
да лечения. В некоторых случаях ангиографиче-
ское исследование артерии дополняется внутри-
просветными технологиями визуализации стенки 
артерии (внутрисосудистое ультразвуковое иссле-
дование, оптическая когерентная томография; рис. 
2). Часто подобные внутрисосудистые исследова-
ния помогают определить причины тромбообразо-
вания (например, десквамация эндотелия, при 
отсутствии существенных стенозов и атеросклеро-
тических бляшек) и, что очень важно, обосновать 
длительную антитромбоцитарную терапию у паци-
ентов с ОКС для предотвращения новых коронар-
ных событий, причинами которых могут быть 
подобные, бессимптомные внутрисосудистые 
образования (см. рис. 2Б).

Кардиоспецифические ферменты. Кардиа -
льные тропонины играют центральную роль в диа-
гностике и стратификации риска пациентов с 
NSTEMI. Повышение уровня кардиальных тропо-
нинов отражает повреждение кардиомиоцитов, 
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Рис. 1. Распределение пациентов с инфарктом миокарда без элевации сегмента ST в зависимос-

ти от времени проведения перкутанного вмешательства.
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которое при NSTEMI может быть связано с дис-
тальной эмболизацией тромбоцитарными тромба-
ми, образующимися в области разрыва или эрозии 
атеросклеротической бляшки. Соответственно, 
тропонин можно рассматривать как суррогатный 
маркер активного тромбообразования. При нали-
чии ишемии миокарда (боль в груди, изменения на 
ЭКГ и появление признаков нарушения сократи-
тельной функции сердца) увеличение уровня тро-
понина указывает на некроз миокарда (от незначи-
тельных объемов до критических величин).

У пациентов с ИМ уровень тропонина начина-
ет увеличиваться в течение примерно 4 ч после 
появления симптомов. Содержание тропонина 
может оставаться повышенным в течение 2 нед, 
вследствие протеолиза кардиомиоцитов. У пациен-
тов с NSTEMI уровень тропонина обычно нормали-
зуется через 48–72 ч. Уровень тропонина может 
быть нормальным только на очень ранней стадии 
ИМ. Если провести повторное исследование в тече-
ние 3 ч после появления симптомов, то чувстви-
тельность диагностики ИМ приближается к 100 %.

Эхокардиография. Всем пациентам проводи-
ли ультразвуковое исследование функции ЛЖ 
сердца по стандартной методике. Для того чтобы 
оценить регионарную сократимость миокарда ЛЖ, 

визуализировался эндокард на всем протяжении. 
Для локализации поражения используют схемы 
деления миокарда на 15, либо 16 сегментов. 
Выделяли также три типа нарушения регионарной 
сократимости ЛЖ: гипокинез, представляющий 
собой снижение амплитуды движения и утолще-
ния миокарда исследуемой области; акинез, для 
которого характерно полное отсутствие движения 
и утолщения миокарда исследуемой области; и 
дискинез, когда исследуемый участок ЛЖ движет-
ся в направлении, противоположном нормально-
му. Различные типы нарушения регионарной 
сократимости ЛЖ характерны для ряда клиниче-
ских состояний. 

Гипергликемия при поступлении – это мощ-
ный предиктор смертности и сердечной недоста-
точности даже у пациентов без СД. Уровни глике-
мии натощак в начале госпитализации позволяют 
предсказать риск смерти лучше, чем уровни глю-
козы при поступлении. Кроме того, изменения 
уровней гликемии натощак во время пребывания в 
стационаре тесно ассоциируются с исходами, а 
стойко нарушенная гликемия натощак указывает 
на неблагоприятный прогноз.

Шкала GRACE. Шкала GRACE (Global 
Registry of Acute Coronary Events) позволяет оце-

Рис. 2. Результат оптической когерентной коронарной томографии: пациент с симптомами инфаркта 

миокарда без элевации сегмента ST, исследование проводили перед стентированием пораженного сег-

мента. А – на внутрисосудистой томограмме определяется внутрипросветный тромб, с одной стороны 

фиксированный к стенке КА, а с другой – свободно контактирующий с просветом сосуда. Неровный 

контур тромба, с дефектами заполнения, подтверждает его недавний период существования в просвете 

КА; Б – соседний сегмент КА с местом внутрисосудистого тромбообразования, в котором определяются 

четкие признаки разрушения стенки артерии (дефект эндотелиального слоя, без заметного сужения 

просвета сосуда и признаков сформированной атеросклеротической бляшки).

 

А Б 
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нить риск летальности и развития ИМ как на 
госпитальном этапе, так и в течение последующего 
полугодия, а также определить оптимальный спо-
соб лечения конкретного больного. Шкала разра-
ботана на основе данных более чем 11 тыс. пациен-
тов и подтверждена в исследовании GUSTO-IIb.

В момент поступления в стационар пациента с 
NSTEMI при помощи данной шкалы оценивается 
риск развития ближайших (в процессе госпиталь-
ного лечения) негативных сердечно-сосудистых 
событий (смерть, ИМ) при условии выбора кон-
сервативной стратегии лечения.

Стратификация риска в шкале GRACE осно-
вана на клинических характеристиках: 1) возраст; 
2) частота сердечных сокращений; 3) систоличе-
ское артериальное давление; 4) степень сердечной 
недостаточности по классификации Killip; 5) на  -
личие остановки сердца на момент поступления 
пациента в стационар; 6) оценка изменений на 
ЭКГ; 7) оценка изменений биохимических марке-

ров: кардиоспецифических ферментов и уровня 
креатинина сыворотки крови.

Клиническая характеристика пациентов, по   -
ступивших ургентно и в плановом порядке, при-
ведена в табл. 1 и 2.

Среди пациентов, поступивших ургентно, 
было 20 мужчин и 9 женщин. Средний возраст 
пациентов составил 63,5 года (от 43 до 84 лет). 
Всем ургентным пациентам при поступлении 
определяли количество баллов по шкале GRACE, 
в результате чего они были разделены на следую-
щие группы: с очень высоким риском (более 170 
баллов по шкале GRACE) – 9 пациентов; с высо-
ким риском, госпитальная летальность более 3 % 
(140–170 баллов) – 4 пациента; со средним рис -
ком, госпитальная летальность 1–3 % (109–140 
баллов по шкале GRACE) – 13 пациентов; с низ-
ким риском, госпитальная летальность менее 1 % 
(менее 109 баллов) – 3 пациента.

Ангинозные боли рецидивировали у 25 паци-
ентов, нарушения сердечного ритма наблюдались 
у 8 пациентов. Сердечная недостаточность по клас-

Таблица 1

Клиническая характеристика пациентов с инфарк-

том миокарда без элевации сегмента ST, поступив-

ших ургентно

Показатель
Количество 

пациентов (n=29)

Мужчины 20 (69 %)

Женщины 9 (31 %)

Возраст, годы 63,5±0,9

Индекс массы тела, кг/м2 28,6±0,2

Артериальная гипертензия 

в анамнезе

28 (97 %)

СД в анамнезе 2 (7 %)

ИБС в анамнезе 17 (59 %)

Острый ИМ в анамнезе 4 (14 %)

ОНМК в анамнезе 2 (7 %)

Очень высокий риск (> 170 баллов) 9 (31 %)

Высокий риск (140–170 баллов) 4 (14 %)

Средний риск (109–140 баллов) 13 (45 %)

Низкий риск (менее 109 баллов) 3 (10 %)

I класс по Killip 0 

II класс по Killip 10 (35 %)

III класс по Killip 19 (65 %)

Категорийные показатели приведены как количество случаев 

и доля, количественные – как М±SD. 

Таблица 2

Клиническая характеристика пациентов с инфарк-

том миокарда без элевации сегмента ST, поступив-

ших в плановом порядке

Показатель
Количество 

пациентов (n=72)

Мужчины 49 (68 %)

Женщины 23 (32 %)

Возраст, годы 59,4±0,8

Индекс массы тела, кг/м2 29,5±0,2

Артериальная гипертензия 

в анамнезе

65 (90 %)

СД в анамнезе 18 (25 %)

ИБС в анамнезе 43 (60 %)

Острый ИМ в анамнезе 10 (14 %)

ОНМК в анамнезе 7 (10 %)

II ФК 4 (5 %)

III ФК 25 (34 %)

III ФК и покоя 4 (5 %)

Острый ИМ без зубца Q (> 72 ч) 51 (70 %)

Дисгликемия (впервые выявленная) 8 (11 %)

Негативный зубец T 44 (61 %)

Категорийные показатели приведены как количество случаев 

и доля, количественные – как М±SD.
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сификации Killip зарегистрирована у 8 пациентов. 
Фибринолитическая терапия проведена 2 боль-
ным. При анализе ЭКГ нестойкая элевация сег-
мента ST была выявлена у 10 пациентов, депрес-
сия сегмента ST – у 13 пациентов и отрицательный 
зубец T – у 6 пациентов. Повышение уровня тро-
понина выявлено у 16 пациентов. СД имели 2 
пациента. Нарушение углеводного обмена (дис-
гликемия) было впервые выявлено у 7 больных.

Всем пациентам была выполнена КВГ с после-
дующим количественным и качественным анали-
зом. 

При анализе коронарограмм ургентных паци-
ентов выявлено 10 больных с поражением одной 
КА, у 8 – было поражено две КА, 11 пациентов 
имели многососудистое поражение. Поражение 
ствола ЛКА выявлено у 4 больных, поражение 
передней межжелудочковой ветви (ПМЖВ) 
ЛКА – у 24 пациентов, поражение огибающей ветви 
(ОВ) ЛКА – у 15 пациентов, поражение правой КА 
(ПКА) – у 20 пациентов. КС выполнили 25 боль-
ным. Трем больным после диагностической КВГ 
было рекомендовано выполнить АКШ ввиду тяже-
лого многососудистого поражения КА. У одного 
пациента на ангиограмме обнаружен пограничный 
стеноз около 50 % в инфарктобусловившей КА. Для 
уточнения было выполнено внутрисосудистое уль-
тразвуковое исследование. После детального ана-
лиза стеноз определен как гемодинамически незна-
чимый, и реваскуляризация миокарда не проводи-
лась. 

Среди 72 обследованных плановых больных 
было 49 мужчин и 23 женщины. Средний возраст 
пациентов составил (59,4±0,8) года (от 39 до 75 
лет). В этой группе 15 лиц перенесли нестабиль-
ную стенокардию, 51 пациент перенес острый ИМ 
без зубца Q сроком более 72 ч от момента возник-
новения симптомов заболевания, из них 19 обсле-
дованных пациентов страдали ранней постин-
фарктной стенокардией. У 33 пациентов зареги-
стрирована стенокардия напряжения II ФК, III 
ФК и III ФК и покоя. СД страдало 18 больных, 
один из которых получал инсулин. Дисгликемия 
впервые была обнаружена у 8 пациентов. 

При анализе коронарограмм плановых паци-
ентов выявлено 23 пациента с поражением одной 
КА, у 22 пациентов было поражено две КА, 21 
больной имел многососудистое поражение. У 6 
больных признаков коронарного атеросклероза не 
выявлено. Поражение ствола ЛКА обнаружено у 6 
пациентов, поражение ПМЖВ ЛКА – у 62 пациен-
тов, поражение ОВ ЛКА – у 28 пациентов, пораже-
ние ПКА – у 38 пациентов.

Всего за время исследования КС было выпол-
нено 69 ургентным и плановым пациентам со 
NSTEMI. 35 пациентам, в соответствии с показа-

ниями, было имплантировано несколько (от 2 до 
5) стентов разных моделей.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Одной из задач нашего исследования было 
определить влияние коронарной реваскуляриза-
ции (в основном КС) на выживаемость пациентов 
с NSTEMI по сравнению с группой контроля. Для 
этого всех пациентов разделили на несколько 
групп.

Группа А состояла из больных, которым про-
вели коронарную реваскуляризацию в разные 
периоды от начала симптомов NSTEMI (n=81, 
КС – 69 пациентов, АКШ – 12 пациентов). Группа 
Б (группа контроля) состояла из пациентов, кото-
рым, кроме КВГ, в разные периоды от начала сим-
птомов NSTEMI не проводили процедур реваску-
ляризации (n=20).

При сравнении общей выживаемости пациен-
тов с NSTEMI, которым провели коронарную 
реваскуляризацию в разные периоды от начала 
симптомов, и больных, которым провели только 
КВГ, обнаружено статистически значимое 
(p<0,0048) преимущество в группе А. Пациенты 
после реваскуляризации лучше переносили физи-
ческую нагрузку, реже испытывали рецидивы сте-
нокардии и ИМ. Выживаемость в группе А в тече-
ние 48 мес составила 95 %, в то время как выжива-
емость в группе Б за тот же период наблюдения 
составила 80 % (p<0,0048; рис. 3).

Подобный позитивный эффект объясняется, 
прежде всего, восстановлением кровотока по 
инфарктзависимой КА и функционально адекват-
ным восстановлением кровотока в других КА, что 
обеспечило отдаленный эффект процедуры рева-
скуляризации. Восстановление кровотока и ста-
бильное ремоделирование просвета КА, особенно 
той, которая вызвала ишемию миокарда и симпто-
мы NSTEMI, способствует заживлению воспален-
ной и частично разрушенной атеросклеротической 
бляшки, а при благоприятном воздействии актив-
ных противовоспалительных препаратов (при 
использовании DES) – и прекращению ее разви-
тия, что благоприятно влияет на выживаемость 
пациентов после процедуры реваскуляризации. 

Мы изучили кумулятивную выживаемость без 
серьезных кардиальных событий (major adverse 
cardiac events, МАСЕ) у пациентов в группе А 
(n=81), которым была выполнена реваскуляриза-
ция миокарда в ургентном и в плановом порядке. В 
МАСЕ вошли следующие показатели: смерть, свя-
занная с сердечно-сосудистым событием, повтор-
ный нефатальный ИМ, рецидив стенокардии, 
повторный ОКС, повторная КВГ по ишемическим 
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показаниям, повторное КС и ОНМК. На рис. 4 
показана выживаемость пациентов группы А по 
сравнению с группой Б (контроля; n=20), в кото-
рой после проведения КВГ реваскуляризацию 
миокарда не выполняли. Обнаружено, что кумуля-
тивная выживаемость в группе А была статистиче-
ски значимо выше, чем в группе Б (р=0,002). Эти 
различия наблюдали с первых суток пребывания в 
стационаре и на протяжении 48 мес наблюдения. 
Как и ожидалось, различия по частоте МАСЕ 
между группами А и Б (в основном за счет леталь-
ности) были уже с первых суток от момента госпи-
тализации в клинику за счет пациентов с очень 
высоким и высоким риском при расчетах по шкалe 
GRACE. На фоне обязательной стандартной меди-
каментозной терапии рецидивы стенокардии (III 
ФК и III ФК и покоя) наблюдали чаще в группе Б, 
хотя и в группе А рецидив стенокардии был выяв-
лен у 2 пациентов, стентированных ранее ургент-
но, которым были имплантированы стенты без 
лекарственного покрытия. Это потребовало 
повторного выполнения диагностической КВГ и 
имплантации DES. Малочисленную группу паци-
ентов, которым было рекомендовано и выполнено 
АКШ в ургентном порядке, отдельно не рассма-
тривали. Эти больные имели исходно тяжелое 
многососудистое поражение КА, и выполнение им 
КС было не показано. В целом, КС у пациентов, 
перенесших NSTEMI, позитивно повлияло на 

кумулятивную выживаемость без МАСЕ в течение 
48 мес наблюдения.

Изучена кумулятивная выживаемость без 
MACE пациентов, перенесших NSTEMI и госпита-
лизированных в плановом порядке – в разные 
сроки от момента возникновения симптомов забо-
левания (от 4 до 180 суток). В группу А вошли 
пациенты, обследованные и прошедшие лечение в 
плановом порядке, которым была выполнена рева-
скуляризация миокарда (n=53). В группу Б (груп-
пу контроля) – пациенты, которым реваскуляри-
зация миокарда не выполнялась (n=20). 
Установлено, что кумулятивная выживаемость в 
группе А была статистически значимо выше 
(р<0,0036), чем в группе Б (рис. 5). Как и в группе 
ургентных пациентов, различия в кумулятивной 
выживаемости наблюдали уже с первых суток 
после проведения реваскуляризации миокарда и 
на протяжении 48 мес. Различия в группах А и Б 
по частоте МАСЕ на фоне обязательной стандарт-
ной медикаментозной терапии, включающей двой-
ную антитромбоцитарную терапию, прослежива-
лись в течение всего периода наблюдения, в основ-
ном за счет повторных эпизодов ОКС, завершив-
шихся нестабильной стенокардией, и рецидивов 
стенокардии напряжения III ФК, а также возник-
новения стенокардии III ФК и покоя. В группе А 
подобные осложнения течения ИБС наблюдались 
реже и в основном у пациентов, исходно страдаю-
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Рис. 3. Общая выживаемость пациентов с NSTEMI после реваскуляризации и в группе контроля (метод 

Каплана – Мейера). Для оценки различий между группами использовали тест Гехана – Вилкоксона.
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Группа А (n=83)

Рис. 4. Выживаемость без MACE пациентов с инфарктом миокарда без элевации сегмента ST, поступив-

ших ургентно и в плановом порядке, после реваскуляризации и в группе контроля (метод Каплана – 

Мейера). Для оценки различий между группами использовали тест Гехана – Вилкоксона.
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Рис. 5. Выживаемость без MACE пациентов с инфарктом миокарда без элевации сегмента ST, поступив-

ших в плановом порядке, после реваскуляризации и в группе контроля (метод Каплана – Мейера). Для 

оценки различий между группами использовали тест Гехана – Вилкоксона.
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щих СД или впервые выявленным нарушением 
углеводного обмена и, соответственно, имеющих 
более агрессивное течение коронарного атероскле-
роза. В таких случаях повторно выполняли диа-
гностическую КВГ, при которой были выявлены 
стенозы de novo, либо ранее имеющиеся погранич-
ные стенозы вновь обследованы и расценены как 
гемодинамически значимые, что потребовало 
выполнения КС с установкой DES. Статистически 
значимых различий по другим конечным точкам, 
таким как повторный нефатальный ИМ и ОНМК, 
не отмечали. 

Рассматривая данные, связанные с изменени-
ем сегментарной сократимости миокарда у паци-
ентов с NSTEMI (n=81, ургентных и плановых) до 
проведения КС (рис. 6), мы обнаружили, что 
82,4 % обследованных больных не имели наруше-
ний сегментарной сократимости. У 16,5 % пациен-
тов наблюдалась гипокинезия сегментов миокар-
да, которые кровоснабжались из бассейна 
инфаркт обусловившей КА. Это связано с наличи-
ем очага ишемии в той области миокарда, кровос-
набжение которой резко снизилось или временно 
прекратилось. 1,1 % больных имели акинезию 
и/или дискинезию. В течение периода наблюде-
ния после коронарной реваскуляризации пациен-
там проводили контрольные эхокардиографиче-
ские исследования. На 10 % увеличилось количе-
ство пациентов, не имеющих нарушений сегмен-
тарной сократимости (до 92,4 %). Восстановление 
региональной сократительной функции миокарда 
связано с отсутствием необратимого повреждения 
миокарда и восстановлением нормального коро-
нарного кровотока. У 6,8 % пациентов обнаружены 
гипокинезы, что, вероятно, связано с гибернацией 
миокарда и стойким снижением как сегментарной 

сократимости, так и функции ЛЖ сердца. Процент 
необратимо поврежденных сегментов миокарда, 
связанных с некрозом, практически не изменился. 
Показатели эхокардиографического исследования 
представлены в табл. 3.

Дисгликемия. Результаты исследования пока-
зывают существенную зависимость течения коро-
нарного атеросклероза от наличия у пациентов 
нарушений углеводного обмена. В нашем исследо-
вании мы использовали более детальное разделе-
ние пациентов по степени дисгликемии: нормаль-
ный углеводный обмен, нарушенная толерант-
ность к глюкозе и СД. На диаграмме (рис. 7) 
показано, что у пациентов с нарушением углевод-
ного обмена чаще возникает многососудистое 
поражение КА, чем у больных с нормальным угле-
водным обменом. При этом у последних чаще 
выявляют изолированное поражение ПМЖВ 
ЛКА, в то время как у пациентов с нарушением 
углеводного обмена, как правило, поражение 
ПМЖВ сопровождается наличием стенозов и в 
других сосудах, то есть в ПКА и ОВ ЛКА. По дан-
ным нашего исследования, частота поражения 
основного ствола ЛКА была одинаковой у пациен-
тов с СД и пациентов с нормальным углеводным 
обменом (см. рис. 7).

Однако анализ данных относительно количе-
ства гемодинамически значимых поражений КА 
на одного пациента показал неожиданные резуль-
таты. Общее количество поражений КА у боль-
ных с дисгликемией (состояние, когда показатели 
глюкозы крови при поступлении выше нормы с 
последующей нормализацией в период госпита-
лизации) и СД статистически значимо выше, чем 
у больных с нормальным углеводным обменом 
(рис. 8). Так, общее количество стенозов КА на 

82,4

16,5

1,1

92,4

6,8 0,7

+

Рис. 6. Результаты анализа изменений в сократительной способности миокарда у пациентов с инфарк-

том миокарда без элевации сегмента ST: А – до проведения коронарного стентирования; Б – после 

проведения коронарного стентирования.

А Б
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Таблица 3

Изменения основных показателей функции и объемов левого желудочка до и после реваскуляризации 

у пациентов с инфарктом миокарда без элевации сегмента ST, М±SD

Показатель Группа 1 (n=81) Группа 2 (n=44) Группа 3 (n=12) Группа 4 (n=25)

КДО, мм3

До реваскуляризации 112,1±23,9 107,4±19,9 134,4±38,4 116,1±19,9

После реваскуляризации 108,4±23,9 104,5±17,8 142,5±45,7 106,5±19,8

КСО, мм3

До реваскуляризации 49,6±16,9 45,9±11,1 74,3±33,4 49,9±13,6

После реваскуляризации 46,4±18,9** 42,6±12,4 78,8±40,0 45,4±15,6**

Индекс КДО

До реваскуляризации 60,1±14,2 60,8±15,6 74,6±20,5 60,3±13,9

После реваскуляризации 57,8±16,3* 59,5±17,0 79,8±25,0 55,7±14,6**

Индекс КСО

До реваскуляризации 27,5±11,1 27,9±12,5 42,9±17,4 26,9±11,2

После реваскуляризации 25,6±13,2 26,8±14,9 45,6±21,2 24,8±12,3*

ФВ, %

До реваскуляризации 56,2±6,1 57,5±4,9 51,3±10,0 55,6±5,8

После реваскуляризации 58,9±7,0*** 60,8±5,3*** 49,3±12,6 58,9±6,8*

Группа 1 – все процедуры реваскуляризации (КС – 69 пациентов, АКШ – 12 пациентов); группа 2 – плановое стентирование; 

группа 3 – АКШ; группа 4 – ургентное стентирование. КДО – конечнодиастолический объем; КСО – конечносистолический 

объем. Различия показателей статистически значимы по сравнению с таковыми в соответствующей группе до реваскуляризации: 

*  p<0,05; ** p<0,01; *** p<0,001.
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Рис. 7. Степень и распространенность ангиографических признаков коронарного атеросклероза у 

пациентов с различной степенью гликемии.
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одного больного с дисгликемией (нарушенной 
толерантностью к глюкозе) составляет 3,07, у 
пациентов с СД – 2,47, в то время как для боль-
ных с нормальной гликемией этот показатель 
составляет лишь 1,6.

Обращая внимание на гемодинамическую зна-
чимость стенозов КА, необходимо отметить, что 
гемодинамически значимые стенозы преобладают 
у больных с дисгликемией. Этот показатель в пере-
счете на каждого пациента превышает даже коли-
чество гемодинамически значимых поражений у 
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Рис. 8. Степень и распространенность атеросклероза коронарных артерий у пациентов с различной 

степенью гликемии.
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Рис. 9. Степень и распространенность атеросклероза коронарных артерий у пациентов с различной 

степенью гликемии (пациенты с нарушением толерантности к глюкозе и сахарным диабетом объедине-

ны в одну группу – НТГ + СД).
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пациентов с СД, при этом процент гемодинамиче-
ски незначимых стенозов практически одинаков 
во всех трех группах. Это хорошо видно на рис. 9, 
на котором больные с СД и дисгликемией объеди-
нены в одну группу.

Таким образом, даже изредка встречаемые 
показатели гипергликемии у пациентов с ИБС тре-
буют пристального внимания, поскольку могут 
быть предиктором наличия большего количества 
гемодинамически значимых поражений у пациен-
тов с NSTEMI. Вероятно, этот факт объясняется 
недостаточно внимательным обследованием паци-
ентов с дисгликемией, что в результате обусловли-
вает низкий уровень диагностики СД и последую-
щей адекватной терапии указанного состояния. А 
сам стресс, который пациент испытывает при нали-
чии болевого синдрома, интенсивной терапии при 
ургентной госпитализации в стационар (то есть 
естественный синтез контринсулярных гормонов) 
является как бы условным тестом на толерантность 
к глюкозе и если пациент его «не проходит», то 
существует высокая вероятность, что толерант-
ность к глюкозе у этого пациента нарушена. 
Подобные «недиагностированные» пациенты могут 
иметь более серьезные последствия, чем пациенты с 
диагностированным СД (даже с исходно более глу-
бокими изменениями), так как больные с установ-
ленным диагнозом СД получают специфическое 
лечение и придерживаются диеты, а пациенты, у 
которых диагноз СД не установлен, этих мер не 
принимают.

ВЫВОДЫ

 1. Общая выживаемость пациентов с инфар-
ктом миокарда без элевации сегмента ST, госпита-
лизированных в разные сроки от начала симпто-
мов заболевания, была статистически значимо 
выше у больных, которым выполнялось коронар-
ное стентирование, по сравнению с группой кон-
троля, в которой реваскуляризацию не проводили 
(р<0,0048). Пациенты после коронарного стенти-
рования лучше переносили физическую нагрузку, 
у них реже возникали рецидивы стенокардии 
напряжения и инфаркт миокарда по сравнению с 
группой контроля. За 48 мес наблюдения общая 
выживаемость стентированных больных состави-
ла 95 %, а в группе контроля – 80 %. 

2. Кумулятивная выживаемость без МАСЕ среди 
ургентных и плановых больных в течение 48 мес 
наблюдения была статистически значимо выше у 
пациентов, которым проводилось коронарное стен-
тирование, и составила 78 % по сравнению с 50 % в 
группе контроля (р=0,002). Различия по частоте 
МАСЕ между группой коронарного стентирования и 
группой контроля (в основном за счет летальности) 

были уже с первых суток от момента госпитализации 
в клинику за счет пациентов с очень высоким и высо-
ким риском, определенным по шкалe GRACE.

3. Кумулятивная выживаемость без MACE у 
пациентов, перенесших острый инфаркт миокарда 
без стойкой элевации сегмента ST в сроки от 4 до 
180 суток до госпитализации, которым было про-
ведено коронарное стентирование в плановом 
порядке, была статистически значимо выше, чем в 
группе контроля (р<0,0036). Различия в кумуля-
тивной выживаемости на протяжении 48 мес 
наблюдения составили в группе стентирования 
81 %, а в контрольной группе – 50 %. Различия в 
группах по частоте МАСЕ наблюдались в основ-
ном за счет повторных клинических проявлений 
острого коронарного синдрома, завершившихся 
нестабильной стенокардией, и рецидивов стено-
кардии напряжения III функционального класса, а 
также возникновения стенокардии III функцио-
нального класса и покоя. В группе стентированных 
пациентов подобные осложнения наблюдались 
статистически значимо реже и в основном у тех 
больных, которые исходно имели сахарный диабет 
или впервые выявленное нарушение углеводного 
обмена. Статистически значимых различий по 
другим конечным точкам, таким как повторный 
нефатальный инфаркт миокарда и острое наруше-
ние мозгового кровообращения, не отмечалось. 

4. Через 48 мес наблюдения после коронарного 
стентирования на 10 % увеличилось количество 
пациентов, не имеющих нарушений сегментарной 
сократимости (с 82,4 до 92,4 %). У 6,8 % пациентов 
сохранялись зоны сегментарной гипокинезии, это 
на 10 % меньше по сравнению с исходным количе-
ством гипокинетичных сегментов миокарда. Доля 
необратимо поврежденных сегментов миокарда, 
связанных с некрозом, практически не изменилась 
(1,1 % исходно и 0,7 % через 48 мес наблюдения). 

5. Ургентные и плановые пациенты с инфар-
ктом миокарда без элевации сегмента ST, у кото-
рых была впервые выявлена дисгликемия, чаще 
имели тяжелое многососудистое поражение коро-
нарных артерий, по сравнению с больными с нор-
мальным углеводным обменом. Общее количество 
поражений коронарных артерий у них было стати-
стически значимо выше, чем у больных с нормаль-
ным углеводным обменом, как в группе гемодина-
мически значимых, так и в группе гемодинамиче-
ски незначимых стенозов. Результаты исследова-
ния показывают существенную зависимость тече-
ния коронарного атеросклероза от наличия у паци-
ентов нарушений углеводного обмена. Таким обра-
зом, выявление нарушений углеводного обмена на 
ранних стадиях заболевания имеет большое значе-
ние для своевременного назначения и проведения 
адекватного лечения, а также снижения риска 
рецидивов ишемической болезни сердца.
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Особливості перкутанного лікування пацієнтів з інфарктом міокарда без підйому сегмента ST, 

госпіталізованих у різні терміни від початку захворювання

М.Ю. Соколов, Ю.М. Соколов, Ю.В. Кашуба

ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска” НАМН України», Київ

Мета роботи – оцінити вплив коронарної реваскуляризації (коронарного стентування, КС) на виживаність паці-

єнтів, які перенесли інфаркт міокарда без підйому сегмента ST (non-ST-segment elevation myocardial infarction, 

NSTEMI), при виконанні втручання в різні терміни від початку захворювання.

Матеріали і методи. У дослідження залучено 101 пацієнта з NSTEMI. Ургентно (від 0 до 72 год від моменту роз-

витку захворювання) обстежено 29 хворих. Решта 72 пацієнти були госпіталізовані планово, а діагноз NSTEMI був 

встановлений їм у період від 4 до 180 днів до моменту проведення коронаровентрикулографії або КС.

Результати та обговорення. Пацієнти після КС краще переносили фізичне навантаження, у них рідше виникали 

рецидиви стенокардії напруження та інфаркт міокарда порівняно з групою контролю, в якій реваскуляризацію не 

проводили. Загальна виживаність пацієнтів з NSTEMI за період спостереження 48 міс була статистично значуще 

(р<0,0048) вищою у хворих, у яких виконували КС, ніж у групі контролю: відповідно 95 і 80 %. Кумулятивна вижива-

ність без МАСЕ в ургентних і планових хворих протягом 48 міс спостереження була статистично значуще (р=0,002) 

вищою в пацієнтів, яким проводили КС: 78 % порівняно з 50 % у групі контролю. Також кумулятивна виживаність без 

MACE протягом 48 міс у пацієнтів, які перенесли NSTEMI в терміни від 4 до 180 діб до госпіталізації і яким було про-

ведено КС планово, була статистично значуще вищою, ніж у групі контролю (р<0,0036): відповідно 81 і 50 %. У 

пацієнтів після перкутанних утручань статистично значуще поліпшувалася функція лівого шлуночка, і через 48 міс 

спостереження кількість хворих без порушень сегментарної скоротливості збільшилася з 82,4 до 92,4 %. Пацієнти з 

NSTEMI, у яких була вперше виявлена   дисглікемія (без діагностованого цукрового діабету), частіше мали тяжке бага-

тосудинне ураження коронарних артерій порівняно з хворими з нормальним вуглеводним обміном.

Висновки. Проведення КС у пацієнтів, які перенесли NSTEMI, у різні терміни від початку захворювання, статис-

тично значуще підвищувало як загальну, так і кумулятивну виживаність хворих. При цьому відзначено позитивний 

вплив КС на кумулятивну виживаність без MACE не тільки в групі ургентних хворих, а й у пацієнтів, які перенесли 

NSTEMI у терміни від 4 до 180 діб до госпіталізації.

Ключові слова: коронарне стентування, гострий коронарний синдром без елевації сегмента ST, дисглікемія, 

функція лівого шлуночка, виживаність.

Features of percutaneous therapy in non-ST-segment elevation myocardial infarction patients 

who were admitted to hospital at different times since the onset of symptoms

M.Yu. Sokolov, Yu.M. Sokolov, Yu.V. Kashuba

National Scientific Center “M.D. Strazhesko Institute of Cardiology” of NAMS of Ukraine, Kyiv

The aim – to evaluate the effect of coronary revascularization (coronary stenting, CS) on the survival of non-ST-segment 

elevation myocardial infarction (NSTEMI) patients during interventions at different times since the onset of the disease.

Materials and methods. The study involved 101 patients with NSTEMI. 29 patients were examined urgently (from 0 to 

72 h since the onset of the disease). The remaining 72 patients were hospitalized as scheduled and NSTEMI diagnosis was 

made between 4 and 180 days before coronary ventriculography or CS.

Results and discussion. Patients after CS better tolerated physical activity, they less frequently experienced relapse of 

angina pectoris and myocardial infarction in comparison with the control group, in which revascularization was not per-

formed. The overall survival of patients with NSTEMI over the 48-month observation period was statistically significantly 

(p<0.0048) higher in patients who underwent CS than in the control group: 95 % and 80 %, respectively. The cumulative 

survival without MACE of urgent and planned patients significantly (р=0.002) increased during 48 months of observation 

in patients who underwent CS and amounted to 78 % compared to 50 % in the control group. Also in the period from 4 

to 180 days, the cumulative survival without MACE of NSTEMI patients who underwent SC in a planned manner was sig-

nificantly higher compared with the control group (p<0.0036): 81 % and 50 %, respectively. In patients after percutaneous 

interventions, the function of the left ventricle significantly increased and after 48 months of follow-up, the number of pa-

tients without disturbances of segmental contractility increased from 82.4 % to 92.4 %. Patients with NSTEMI, who were first 

diagnosed with dysglycaemia (without diagnosed diabetes mellitus), were more likely to have severe multivessel coronary 

disease compared with patients who had normal carbohydrate metabolism.

Conclusions. Carrying out CS in NSTEMI patients at different times since the onset of the disease statistically significantly 

increased both overall and cumulative survival of patients. At the same time, the positive effect of CS on cumulative survival 

without MACE was noted not only in the group of urgent patients, but also in patients who underwent NSTEMI in the period 

from 4 to 180 days before hospitalization.

Key words: coronary stenting, acute coronary syndrome without ST segment elevation, dysglycaemia, left ventricular 

function, survival.
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Вплив ранньої ліпідознижувальної терапії 
різної інтенсивності на функцію ендотелію 

у хворих з гострим інфарктом міокарда 
з елевацією сегмента ST

О.М. Пархоменко, А.О. Степура, Я.М. Лутай, О.І. Іркін, Д.О. Білий 

ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска” 

НАМН України», Київ

Мета роботи – оцінити вплив різних режимів ліпідознижувальної терапії на зміни функції ендотелію в пацієнтів з 

гострим інфарктом міокарда (ГІМ) з елевацією сегмента ST.

Матеріали і методи. У дослідження залучили 135 пацієнтів, госпіталізованих до відділення реанімації та інтен-

сивної терапії ННЦ «Інститут кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска» НАМН України з діагнозом ГІМ з елевацією 

сегмента ST у перші 12 год (у середньому (4,7±1,0) год) від появи симптомів захворювання. Методом конвертів 

пацієнтів розділили на 4 групи, яким відразу при госпіталізації і до проведення реваскуляризації – черезшкірного 

коронарного втручання – призначали ліпідознижувальну терапію. До 1-ї групи увійшло 26 осіб, яким призначали 

комбінацію аторвастатину в дозі 10 мг та езетимібу – 10 мг, до 2-ї – 24 пацієнти, що приймали аторвастатин у 

дозі 40 мг, до 3-ї – 43 хворих, які отримували аторвастатин у дозі 80 мг, до 4-ї – 42 пацієнти, яким призначили 

комбінацію аторвастатину в дозі 40 мг і езетимібу – 10 мг. Базисну терапію формували відповідно до чинних 

рекомендацій Європейського товариства кардіологів і національних протоколів діагностики. Групи не відрізняли-

ся за основними клініко-анамнестичними характеристиками і методами лікування. Визначення реактивної гіпере-

мії за допомогою проби з потокозалежною вазодилатацією (ПЗВД) проводили в 1-шу, на 10-ту та 90-ту добу від 

початку захворювання. 

Результати та обговорення. Застосування високоінтенсивної ліпідознижувальної терапії з використанням 

аторвастатину в дозі 80 мг (3-тя група) і аторвастатину в дозі 40 мг та езетимібу в дозі 10 мг (4-та група) мало 

більший ліпідознижувальний ефект порівняно із середньоінтенсивною терапією (1-ша та 2-га групи) у динаміці 

спостереження. У пацієнтів 3-ї групи реєстрували зменшення середнього рівня холестерину ліпопротеїнів низької 

щільності (ХСЛПНЩ) на 10-ту та 90-ту добу, а його зниження досягало значень, нижчих за рекомендовані, – 

(1,75±0,11) ммоль/л. У 4-й групі на 10-ту добу також реєстрували статистично значуще зниження ХСЛПНЩ, а до 

90-ї доби він становив 1,55 ммоль/л. Середнього рівня ХСЛПНЩ, нижчого за цільовий, було досягнуто тільки в 

3-й і 4-й групах. Нормалізацію функції ендотелію (приріст діаметра плечової артерії за результатами проби з 

ПЗВД понад 10 %) статистично значуще частіше реєстрували в пацієнтів, які досягли на 90-ту добу цільового рівня 

ХСЛПНЩ менше 1,8 ммоль/л.

Висновки. Для нормалізації функції ендотелію (приросту діаметра плечової артерії за результатами проби з 

ПЗВД) при проведенні ліпідознижувальної терапії у хворих, які перенесли ГІМ, необхідно досягнення цільових зна-

чень ХСЛПНЩ до 90-ї доби захворювання, що можливо лише при проведенні високоінтенсивної ліпідознижуваль-

ної терапії. Відсутність поліпшення функції ендотелію під час спостереження у сталої кількості хворих дозволяє при-

пустити наявність додаткових, можливо генетичних, факторів, на які не впливають застосовані методи лікування. 

Ключові слова: гострий коронарний синдром, гострий інфаркт міокарда, ендотелій, ліпідознижувальна терапія, 

аторвастатин, езетиміб.
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Ендотелій судин відіграє важливу роль у 
підтриманні судинного гемостазу. У 1980 р. 

R.F. Furchgott і J.V. Zawadzki вперше продемон-
стрували роль ендотелію в регуляції артеріального 
судинного тонусу [13]. Порушення функції ендо-
телію в атеросклеротично змінених артеріях у від-
повідь на внутрішньокоронарне введення ацетил-
холіну вперше виявили А. Selvini та співавтори у 
1986 р. [8]. Ці дослідження стали основою нового 
розуміння атеросклерозу, який до цього розгляда-
ли виключно як морфологічне захворювання. 
Уперше було приділено увагу функціональним 
виявам атеросклерозу, таким як парадоксальна 
вазоконстрикція на введення вазодилатувальних 
речовини, в основі якої лежить глибоке порушення 
функції ендотелію. Пізніше були розроблені нові, 
менш інвазивні, методики для оцінки ступеня 
ендотеліальної дисфункції, в яких як сурогатний 
маркер функціонального стану ендотелію частіше 
використовували функцію артерій плеча та перед-
пліччя [4, 7, 25].

На цей час розроблено багато методів оціню-
вання функції ендотелію. Кожен із них має свої 
переваги й недоліки. В їх основу покладено єдиний 
принцип – здорові артерії (коронарні або плечові) 
відповідають на реактивну гіперемію (потокозалеж-
на вазодилатація, ПЗВД) або інтраартеріальне вве-
дення ендотелійзалежних вазодилатувальних речо-
вин (ацетилхолін, брадикінін або серотонін) розши-
ренням, що обумовлено вивільненням оксиду азоту 
та/або інших вазодилатувальних речовин з ендоте-
ліальних клітин [9, 24]. Завдяки синтезу ендотелій-
залежних факторів констрикції і релаксації контр-
олюються тонус судинної стінки, тромбоутворення, 
клітинна проліферація і атерогенез [3, 13].

Уже досить добре вивчені особливості пору-
шень вазорегуляторної функції ендотелію в паці-
єнтів з артеріальною гіпертензією, гіперхолестери-
немією, курінням, цукровим діабетом [3, 15, 26, 
29]. Ендотеліальна дисфункція (перша ланка в 
патофізіології кардіоренального континууму, в 
основі якого лежить ураження судин, що прогре-
сує і яке посилюється дією факторів ризику) при-
зводить до розвитку ниркової недостатності, а 
також до збільшення кількості серцево-судинних 
загострень після перенесеного гострого інфаркту 
міокарда (ГІМ) [1, 8, 37]. 

Дисфункція ендотелію пов’язана з дефіцитом 
синтезу оксиду азоту – найважливішого чинника-
регулятора судинного тонусу, від якого залежать 
структурні зміни судинної стінки. Ендотелій нор-
мально функціонує, безперервно виробляючи 
оксид азоту. Це необхідно для підтримання нор-
мального базального тонусу судин [3, 26, 31, 36]. В 
умовах патології подібна ендотелійзалежна вазо-
дилатація знижена або взагалі відсутня. Утім реак-

ція на різні судинні проби обумовлена   як функціо-
нальним статусом артерій, так і станом артерій 
резистивного типу на рівні мікроциркуляції [24].

Останнім часом проба з ПЗВД плечової арте-
рії завдяки неінвазивності стала однією з найбільш 
використовуваних методик для визначення ендо-
теліальної функції [11]. Позитивними характерис-
тиками цієї методики є її прогностична цінність, 
легкість використання в динаміці, низька вартість 
і відсутність додаткового ризику для пацієнта. 
Серед основних недоліків проби можна виділити 
необхідність ретельної підготовки пацієнта і 
залежність від оператора [8, 11, 18]. ПЗВД визна-
чає здатність артерій відповідати вивільненням 
ендотеліального оксиду азоту при реактивній гіпе-
ремії (потокозалежне вивільнення) після 5-хви-
линної оклюзії плечової артерії манжетою для 
вимірювання артеріального тиску. Цю пробу впер-
ше використали in vivo D.S. Celermajer та співавто-
ри [4]. Пізніше було показано, що зміни діаметра 
плечової артерії при проведенні проби з ПЗВД в 
основному реалізуються за рахунок NO-залежних 
механізмів, хоча також можуть брати участь інші 
фактори вазодилатації [21, 22, 23, 39]. 

Мета роботи – оцінити вплив різних режимів 
ліпідознижувальної терапії на зміни функції ендо-
телію в пацієнтів з гострим інфарктом міокарда з 
елевацією сегмента ST.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

У дослідження залучили 135 пацієнтів, гос-
піталізованих до відділення реанімації та інтен-
сивної терапії ННЦ «Інститут кардіології імені 
акад. М.Д. Стражеска» НАМН України з діагно-
зом ГІМ з елевацією сегмента ST у перші 12 год 
(у середньому (4,7±1,0) год) від появи симпто-
мів захворювання. Діагноз ГІМ встановлювали 
на підставі даних клінічних, електрокардіогра-
фічних і біохімічних обстежень відповідно до 
рекомендацій Європейського товариства кардіо-
логів та Все   української асоціації кардіологів 
України.

У дослідження не залучали пацієнтів з гостри-
ми інтеркурентними запальними захворюваннями, 
серцевою недостатністю IIБ–ІІІ стадій, інсультом, 
а також тяжкими супутніми захворюваннями 
(онкологічні захворювання, системні захворюван-
ня сполучної тканини, неконтрольований цукро-
вий діабет, виражена ниркова, печінкова недостат-
ність).

Хворі не отримували статини до розвитку 
ГІМ. Методом конвертів пацієнти були розділені 
на чотири групи. До 1-ї групи увійшло 26 осіб, 
яким призначали комбінацію аторвастатину в дозі 
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10 мг й езетимібу в дозі 10 мг, до 2-ї – 24 пацієнти, 
що приймали аторвастатин у дозі 40 мг, до 3-ї – 43 
хворих, які отримували аторвастатин у дозі 80 мг, 
до 4-ї – 42 пацієнти, яким призначили комбінацію 
аторвастатину в дозі 40 мг і езетимібу – 10 мг. 

Хворі отримували стандартне лікування згід-
но з чинними рекомендаціями Європейського 
товариства кардіологів та Всеукраїнської асоціації 
кардіологів України з діагностики та лікування 
ГКС зі стійкою елевацією сегмента ST. 

Обов’язковими умовами проведення ПЗВД у 
1-шу добу були: клінічно стабільний стан пацієнта, 
відсутність ознак вираженої гострої серцевої недо-
статності (набряк легенів або кардіогенний шок) 
та інфузії нітропрепаратів в останні 3 год. Усі паці-
єнти, залучені в дослідження, на 10-ту та 90-ту 
добу не вживали їжу, напої, що містять алкоголь, 
кофеїн або поліфеноли, не курили протягом міні-
мум 6 год та не застосовували пероральні нітро-
препарати упродовж щонайменше 24 год до дослі-
дження.

Статистичний аналіз результатів проводили 
з використанням таблиць Microsoft Excel 2010 і 
статистичних програм SPSS (версія 12, США). 
Статистичну значущість відмінностей визнача-
ли на основі t-критерію Стьюдента. Для порів-
няння показників відносних часток у групах 
використовували парний критерій Вілкоксона. 
Різницю показників при p<0,05 вважали статис-
тично значущою. Результати представляли у 
вигляді M±m.

РЕЗУЛЬТАТИ

Дані щодо лікування пацієнтів, залучених у 
дослідження, наведено в табл. 1.

Загальна кількість реперфузійних методик у 
всіх групах статистично значуще не відрізняла-
ся. Фармакоінвазивний підхід у лікуванні хво-
рих, тобто застосування тромболітичної терапії, 
після якої проводили іннерваційне втручання, у 
всіх групах теж не відрізнявся. Усі пацієнти 
отримували гепаринотерапію. Подвійна анти-
тромбоцитарна терапія в усіх чотирьох групах 
також не відрізнялася. Інгібітори ренін-альдос-
теронової системи приймали всі пацієнти всіх 
груп. У 1-й і 2-й групах хворі статистично зна-
чуще частіше отримували нітрогліцерин вну-
трішньовенно, ніж у 3-й та 4-й: у 1-й – 8 (30,7 %), 
2-й – 13 (54,1 %), 3-й – 1 (2,33 %), 4-й – 
1 (2,38 %). Бета-адреноблокатори одержували 
100 % пацієнтів 1-ї групи, 95,8 % – 2-ї, 97,67 % – 
3-ї, 97,62 % – 4-ї (хворим призначали бісопролол 
і карведилол), статистично значущих відміннос-
тей за частотою призначення β-адреноблокато  -
рів у групах не було.

Для визначення індексу маси тіла використо-
вували антропометричні показники: хворим вимі-
рювали зріст, масу тіла. 

Клініко-анамнестичну характеристику дослі-
джуваних хворих з ГІМ представлено в табл. 2.

Пацієнти 3-ї групи були молодшими порівня-
но з іншими, проте різниця не була статистично 

Таблиця 1

Лікування хворих з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST

Показник
1-ша група

(n=26)

2-га група

(n=24)

3-тя група

(n=43)

4-та група

(n=42)

Фармакоінвазивна стратегія 4 (15,4 %) 4 (16,7 %) 7 (16,3 %) 6 (14,3 %)

Первинна ПТКА 22 (84,6 %) 20 (83,3 %) 36 (83,7 %) 36 (85,7 %)

Гепарини 26 (100 %) 24 (100 %) 43 (100 %) 42 (100 %)

Подвійна антитромбоцитарна 

терапія (ацетилсаліцилова кислота 

та клопідогрель)

26 (100 %) 24 (100 %) 43 (100 %) 42 (100 %)

Інгібітори ангіотензинперетворю-

вального ферменту / блокатори 

рецепторів ангіотензину

24 (92,3 %) 22 (91,6 %) 40 (93,0 %) 41 (97,6 %)

Блокатори мінералокортикоїдних 

рецепторів

11 (42,3 %) 11 (45,8 %) 19 (44,18 %) 22 (52,4 %)

Бета-адреноблокатори 26 (100 %) 23 (95,8 %) 42 (97,67 %) 41 (97,62 %)

Кверцетин 

(внутрішньовенна форма)

26 (100 %) 24 (100 %) 43 (100 %) 42 (100 %)
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значущою (див. табл. 2). Більшість пацієнтів в 
усіх групах були чоловічої статі. Індекс маси тіла 
в усіх групах у середньому не відрізнявся. Більше 
курців було в 4-й групі (59 %), у 3-й – 55,8 %, у 1-й 
і 2-й – по 50 %. Оцінюючи час від початку захво-
рювання до госпіталізації, виявили, що він був 
меншим у пацієнтів 4-ї групи (в середньому 4,14 
год), у хворих 2-ї групи становив 4,42 год, 3-ї – 
4,78 год, 1-ї – 5,06 год.

До госпіталізації стабільну стенокардію на -
пруження найчастіше спостерігали у хворих 1-ї 
групи (34 %), дещо рідше – в 4-й і 2-й (відповідно 
у 23 та 21 %), найрідше – в 3-й (18 %). Пацієнтів з 
післяінфарктним кардіосклерозом було більше в 
3-й (11,6 %) і 2-й (8,3 %) групах, значно менше – в 
1-й і 4-й (відповідно 3,8 і 5 %). ХСН частіше реє-
стрували в 2-й групі (12,5 %), майже вдвічі 
рідше – в 1-й (7,69 %) і значно менше в 3-й і 4-й 
(відповідно 2,33 та 2,38 %). Супутню артеріальну 
гіпертензію в анамнезі частіше реєстрували в 1-й 
групі (69,2 %). Пацієнтів із супутнім цукровим діа-
бетом було більше в 4-й і 1-й групах (відповідно 
14,2 і 12,5 %), у 2-й і 3-й – відповідно 5 і 7 %. 
Хворих, які раніше перенесли ПТКА, було більше 
в 1-й групі (11,54 %). Один пацієнт 3-ї групи в 
анамнезі переніс АКШ. Переважно передню лока-
лізацію ін   фаркту міокарда спостерігали у 2-й, 3-й 
та 4-й групах (відповідно у 58; 61 та 64 % осіб), у 
1-й – у 50 % (див. табл. 2).

За результатами дослідження в пацієнтів з 
ГІМ зі стійкою елевацією сегмента ST виявлено 
суттєве зниження приросту діаметра плечової 
артерії у відповідь на пробу з ПЗВД протягом 1-ї 
доби захворювання у всіх групах з подальшим 
збільшенням цього показника в динаміці спосте-
реження. На 10-ту та 90-ту добу спостереження 
показники статистично значуще не відрізнялися 
між групами (табл. 3). Поліпшення стану ендо-
телію, можливо, було пов’язано з тим, що пацієн-
ти приймали як холестеринознижувальну тера-
пію, так і інгібітори ангіотензинперетворюваль-
ного ферменту, здатні вплинути на обмін оксиду 
азоту [30], а також на зменшення рівня гострого 
стресу.

У динаміці госпітального періоду в пацієнтів 
1-ї групи, які приймали комбінацію аторвастатину 
(10 мг) та езетимібу (10 мг), на 10-ту добу реєстру-
вали статистично значуще збільшення ПЗВД (на 
25,4 %).

У низці праць із вивчення ПЗВД у пацієнтів з 
ішемічною хворобою серця показано, що медіана 
приросту діаметра плечової артерії за результата-
ми проби з ПЗВД має прогностичне значення, 
тому приріст на 20 %, а також погіршання на 20 % 
були прийняті як граничний показник і в нашому 
дослідженні [16]. Поліпшення приросту діаметра 
плечової артерії за результатами проби з ПЗВД 
(зростання більш ніж на 20 % від початкового 

Таблиця 2

Клініко-анамнестична характеристика досліджуваних хворих

Показник
1-ша група

(n=26)

2-га група

(n=24)

3-тя група

(n=43)

4-та група

(n=42)

Вік, роки 56,01,8 57,01,8 54,01,4 56,01,6

Чоловіки 21 (81 %) 21 (83,3 %) 37 (86 %) 35 (83 %)

Індекс маси тіла, кг/м2 27,67±0,51 28,61±0,72 28,53±0,71 28,53±0,62

Гіперхолестеринемія в анамнезі 3 (11,5 %) 2 (8,3 %) 4 (9,3 %) 4 (9,5 %)

Стабільна стенокардія в анамнезі 9 (34 %) 5 (21 %) 8 (18 %) 10 (23 %)

Післяінфарктний кардіосклероз 1 (3,8 %) 2 (8,3 %) 5 (11,6 %) 2 (5 %)

ХСН в анамнезі 2 (7,69 %) 3 (12,5 %) 1 (2,33 %) 1 (2,38 %)

Артеріальна гіпертензія 18 (69,2 %) 15 (62,5 %) 29 (67 %) 28 (68 %)

Цукровий діабет 3 (12,5 %) 1 (5 %) 3 (7 %) 6 (14,2 %)

ПТКА в анамнезі 3 (11,54 %) 2 (7,41 %) 2 (4,65 %) 2 (4,76 %)

АКШ в анамнезі 0 0 1 (3,85 %) 0 (0 %)

Передня локалізація ГІМ 13 (50 %) 14 (58 %) 26 (61 %) 27 (64 %)

Категорійні показники наведено як кількість випадків і частка, кількісні – у вигляді M±m. Статистично значущої різниці показників 

між групами не виявлено. ХСН – хронічна серцева недостатність; ПТКА – перкутанна транслюмінальна коронарна ангіопласти-

ка; АКШ – аортокоронарне шунтування.
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рівня) спостерігали у 49 % випадків, відсутність 
змін (приріст у межах менше 20 % від початко   -
вого) – у 16 %. При спостереженні в постгоспіталь-
ний період на 90-ту добу зниження приросту діа-
метра плечової артерії за результатами проби з 
ПЗВД зафіксовано у 36 % випадків, поліпшення – 
у 50 %, не виявлено змін – у 14 % (табл. 4).

При дослідженні приросту діаметра плечової 
артерії за результатами проби з ПЗВД у госпіталь-
ний період у 45 % пацієнтів 2-ї групи (які прийма-
ли аторвастатин у дозі 40 мг) спостерігали його 
зменшення, у 50 % – поліпшення, у 5 % – відсут-
ність змін. На 90-ту добу поліпшення відзначалося 
у 50 % осіб, погіршання – у 38 %, відсутність дина-
міки – у 16 %.

У пацієнтів 3-ї групи (які приймали аторваста-
тин у дозі 80 мг) при проведенні проби з ПЗВД у 
госпітальний період у 59 % випадків відзначено 
поліпшення приросту діаметра плечової артерії, у 
25 % – погіршання, у 16 % – відсутність змін. У 

ранній постгоспітальний період поліпшення від-
значали у 54 % осіб, погіршання – у 32 %, не вияв-
лено змін – у 14 %.

У пацієнтів 4-ї групи (які приймали аторваста-
тин у дозі 40 мг та езетиміб у дозі 10 мг) у госпіталь-
ний період у 51 % хворого відзначено поліпшення 
приросту діаметра плечової артерії за результатами 
проби з ПЗВД, у 31 % – погіршання, у 18 % – від-
сутність динаміки. У постгоспітальний період на 
90-ту добу поліпшення результатів проби зафіксо-
вано в 50 % випадків, погіршання – у 38 %, відсут-
ність динаміки – у 12 %. Статистично значущих 
відмінностей між групами в госпітальний період на 
10-ту і 90-ту добу не виявлено. Поліпшення функції 
ендотелію на 10-ту і 90-ту добу зареєстровано не у 
всіх пацієнтів, але статистично значущих відмін-
ностей між групами не виявлено.

При об’єднанні 1-ї і 2-ї груп (середньоінтен-
сивна ліпідознижувальна терапія, СЛТ) та 3-ї і 4-ї 
груп (високоінтенсивна ліпідознижувальна тера-

Таблиця 3

Приріст діаметра плечової артерії (%) за результатами проби з потокозалежною вазодилатацією в паці-

єнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST у госпітальний та постгоспітальний періоди 

спостереження (M±m)

Доба 
1-ша група

(n=26)

2-га група

(n=24)

3-тя група

(n=43)

4-та група

(n=42)

1-ша 6,7±1,4 6,8±1,4 6,6±1,5 7,1±1,6

10-та 8,4±1,9* 9,1±1,8* 8,5±1,7* 9,4±2,1*

90-та 9,7±1,8* 9,1±1,8* 8,8±2,1* 8,7±2,1*

* – різниця показників статистично значуща порівняно з такими у 1-шу добу ГІМ (р<0,001).

Таблиця 4

Динаміка приросту діаметра плечової артерії за результатами проби з потокозалежною вазодилата -

цією в пацієнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST у госпітальний та постгоспіталь-

ний періоди спостереження

Динаміка ПЗВД
1-ша група

(n=26)

2-га група

(n=24)

3-тя група

(n=43)

4-та група

(n=42)

10-та доба 

Менше –20 % 10 (39 %) 9 (45 %) 8 (25 %) 12 (31 %)

Від –20 % до +20 % 7 (26 %) 1 (5 %)* 5 (16 %) 7 (18 %)

Понад +20 % 9 (35 %) 10 (50 %) 18 (59 %)* 19 (51 %)

90-та доба 

Менше –20 % 8 (38 %) 5 (38 %) 9 (32 %) 14 (38 %)

Від –20 % до +20 % 3 (14 %) 2 (16 %) 4 (14 %) 4 (12 %)

Понад +20 % 10 (48 %) 7 (50 %) 15 (54 %) 18 (50 %)

* – різниця показників статистично значуща порівняно з такими в 1-й групі (р<0,05). 
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пія, ВЛТ) виявлено, що в госпітальний період 
поліпшення приросту діаметра плечової артерії за 
результатами проби з ПЗВД спостерігалося у 41 % 
випадків у групі СЛТ і у 53 % – у групі ВЛТ, а 
погіршання відбувалося у 41 % пацієнтів об’єдна  -
ної групи СЛТ і у 29 % – ВЛТ. Не виявлено дина-
міки результатів проби ПЗВД у 18 % пацієнтів 
групи СЛТ і у 22 % – групи ВЛТ (статистично 
значущих відмінностей не було).

У постгоспітальний період на 90-ту добу реє-
стрували поліпшення результатів проби з ПЗВД у 
60 % пацієнтів групи СЛТ і у 52 % – групи ВЛТ, 
погіршання спостерігали у 20 % хворих групи СЛТ 
і у 35 % – групи ВЛТ. Відсутність змін на 90-ту 
добу спостереження реєстрували у 20 % пацієнтів 
групи СЛТ і у 12 % – групи ВЛТ. Статистично зна-
чущих відмінностей щодо результатів проби з 
ПЗВД між групами з різною інтенсивністю ліпі-
дознижувальної терапії в госпітальний і постгоспі-
тальний періоди не виявлено (табл. 5).

При вивченні приросту діаметра плечової 
артерії за результатами проби з ПЗВД на різних 
етапах дослідження в кожній групі реєстрували 
його статистично значуще поліпшення в динаміці 
на 10-ту і 90-ту добу, але статистично значущої 
різниці між групами не виявлено. При дослідженні 
динаміки приросту статистично значущих відмін-
ностей між групами також не зафіксовано. При 
порівнянні динаміки проби в об’єднаних групах 
СЛТ і ВЛТ статистично значущих відмінностей 
теж не виявлено.

Надалі аналізували динаміку приросту діаме-
тра плечової артерії за результатами проби з ПЗВД 
у пацієнтів, які досягли рекомендованих рівнів 
холестерину ліпопротеїнів низької щільності 
(ХСЛПНЩ), що, можливо, може відображати 
прихильність хворих до лікування, а також індиві-
дуальну відповідь на ліпідознижувальну терапію.

При госпіталізації хворих у 1-шу добу ГІМ 
знижений приріст діаметра плечової артерії за 
результатами проби з ПЗВД спостерігався і в групі 
осіб, які досягли цільового рівня ХСЛПНЩ  1,8 
ммоль/л на 90-ту добу, і в групі з ХСЛПНЩ > 1,8 
ммоль/л ((6,5±1,1) проти (6,8±1,2) %). Однак у 
пацієнтів, які досягли цільового значення 
ХСЛПНЩ на 90-ту добу, зафіксовано статистично 
значуще більший приріст діаметра плечової артерії 
в ранній госпітальний і постгоспітальний періоди.

Так, уже на 10-ту добу спостереження статис-
тично значуще більший приріст реєстрували в 
осіб, які досягли рівня ХСЛПНЩ  1,8 ммоль/л на 
90-ту добу ((9,2±1,6) проти (7,9±1,4) %; р<0,05). 
Статистично значуща різниця між групами збері-
галася і на 90-ту добу: середній приріст діаметра 
плечової артерії за результатами проби з ПЗВД у 
пацієнтів, які досягли ХСЛПНЩ  1,8 ммоль/л, 
становив (10,6±1,7) % порівняно з (9,2±1,5) % у 
групі хворих, які не досягли цільового значення на 
90-ту добу (р<0,05; табл. 6).

У осіб, які не досягли рекомендованих рівнів 
ХСЛПНЩ, відзначено збільшення показника 
ПЗВД усього лише на 16,2 % на 10-ту добу спосте-

Таблиця 5

Динаміка приросту діаметра плечової артерії за результатами проби з потокозалежною вазодилата-

цією в пацієнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST у госпітальний та постгоспіталь-

ний періоди спостереження залежно від інтенсивності ліпідознижувальної терапії

Динаміка ПЗВД
10-та доба 90-та доба 

СЛТ ВЛТ СЛТ ВЛТ

Менше –20 % 19 (41 %) 20 (29 %) 7 (20 %) 23 (35 %)

Від –20 % до +20 % 8 (18 %) 15 (22 %) 7 (20 %) 8 (12 %)

Понад +20 % 19 (41 %) 37 (49 %) 21 (60 %) 33 (53 %)

Taблиця 6

Приріст діаметра плечової артерії (%) за результатами проби з потокозалежною вазодилатацією в па -

цієнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST у динаміці спостереження залежно від 

досягнення цільових рівнів ХСЛПНЩ на 90-ту добу (M±m)

ХСЛПНЩ на 90-ту добу 1-ша доба 10-та доба 90-та доба

> 1,8 ммоль/л 6,8±1,2 7,9±1,4 9,2±1,5*

 1,8 ммоль/л 6,5±1,1 9,2±1,6* 10,6±1,7*

* – різниця показників статистично значуща порівняно з такими в 1-шу добу (р<0,05). 
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реження і на 35,3 % на 90-ту добу. Водночас у паці-
єнтів з рівнем ХСЛПНЩ, нижчим за рекомендо-
ване значення, приріст діаметра плечової артерії на 
10-ту добу ГІМ поліпшився на 40,9 % і був статис-
тично значуще вищий порівняно з показником у 
осіб, які не досягли рекомендованого рівня 
ХСЛПНЩ (р<0,05). На 90-ту добу спостереження 
приріст діаметра плечової артерії в пацієнтів, які 
досягли рекомендованого рівня ХСЛПНЩ, поліп-
шився на 63,1 % і був статистично значуще вищий, 
ніж в осіб, які не досягли рекомендованого рівня 
ХСЛПНЩ (р<0,05).

У пацієнтів 1-ї групи, які приймали комбіна-
цію аторвастатину (10 мг) та езетимібу (10 мг), 
середній рівень ХСЛПНЩ був нижчим від реко-
мендованого значення (< 1,8 ммоль/л) у 31,2 % 
осіб на 10-ту добу і у 45,9 % на 90-ту добу.

У хворих 2-ї групи (які приймали аторваста-
тин у дозі 40 мг) середній рівень ХСЛПНЩ зни-
жувався більш інтенсивно, але, як і в 1-й групі, 
частка осіб, які досягли рекомендованого значен-
ня, була менше 50 %.

У пацієнтів 3-ї групи (які приймали аторваста-
тин у дозі 80 мг) спостерігалося статистично зна-
чуще зменшення середнього рівня ХСЛПНЩ на 
10-ту і 90-ту добу, а його зниження часто досягало 
значень, нижчих за рекомендоване. До 90-ї доби 
зменшення середнього рівня ХСЛПНЩ досягало 
(1,75±0,11) ммоль/л. У пацієнтів 4-ї групи (які 
приймали аторвастатин у дозі 40 мг та езетиміб у 
дозі 10 мг) на 10-ту добу спостерігали статистично 
значуще зниження середнього рівня ХСЛПНЩ, а 
до 90-ї доби ГІМ він становив 1,55 ммоль/л. При 

цьому середнього рівня ХСЛПНЩ, нижчого за 
цільове значення, було досягнуто тільки в 3-й і 4-й 
групах (табл. 7, 8).

Отримані результати свідчать, що терапія 
аторвастатином у низькій дозі (10 мг) у поєднанні 
з езетимібом у дозі 10 мг (1-ша група) протягом 90 
діб спостереження після перенесеного ГІМ має 
таку ж ліпідознижувальну дію, як лікування атор-
вастатином у дозі 40 мг (2-га група). Це важливо 
при призначенні статинів у пацієнтів з недостат-
ньою толерантністю до них або в осіб із хронічним 
гепатитом в анамнезі. Разом з тим досягнення 
цільового рівня ХСЛПНЩ на 90-ту добу в цих 
групах відзначено в менш як 40 % випадків. 
Застосування ж більш інтенсивної ліпідознижу-
вальної терапії з використанням аторвастатину в 
дозі 80 мг (3-тя група) і аторвастатину в дозі 40 мг 
та езетимібу в дозі 10 мг (4-та група) зумовило 
більшу частоту досягнення цільового рівня 
ХСЛПНЩ.

Частка осіб, які досягли цільового рівня 
ХСЛПНЩ на 90-ту добу, в 4-й групі була статис-
тично значуще більшою (72 %), ніж у 1-й (40 %; 
р<0,05) і 2-й (25 %; р<0,05) групах. Частка пацієн-
тів, які досягли цільового значення ХСЛПНЩ, у 
3-й групі (61 %) статистично значуще відрізнялася 
від такої у 2-й групі (25 %; р<0,01). При цьому 
1-ша і 2-га група не відрізнялися за часткою хво-
рих, які досягли цільових значень ХСЛПНЩ на 
90-ту добу (відповідно 40 і 25 %; рисунок).

Приріст діаметра плечової артерії за резуль-
татами проби з ПЗВД у пацієнтів, які досягли 
цільового рівня ХСЛПНЩ  1,8 ммоль/л на 

Taблиця 7

Динаміка рівня холестерину ліпопротеїнів низької щільності в пацієнтів з гострим інфарктом міокарда 

з елевацією сегмента ST під впливом ліпідознижувальної терапії різної інтенсивності (M±m)

Доба 
1-ша група

(n=26)

2-га група

(n=24)

3-тя група

(n=43)

4-та група

(n=42)

1-ша 4,14±0,27 4,07±0,28 3,76±0,21 3,95±0,16

10-та 2,85±0,25* 2,8±0,24* 2,08±0,16* 2,09±0,14*

90-та 2,24±0,23* 2,12±0,17* 1,75±0,11* 1,55±0,09*

* – різниця показників статистично значуща порівняно з такими в 1-шу добу (р<0,05).

Таблиця 8

Частка пацієнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST, які досягли рівня холестерину 

ліпопротеїнів низької щільності менше 1,8 ммоль/л під впливом ліпідознижувальної терапії різної інтен-

сивності

Доба 
1-ша група

(n=26)

2-га група

(n=24)

3-тя група

(n=43)

4-та група

(n=42)

10-та 31,2 % 23,2 % 44,7 % 47,1 %

90-та 40 % 25 % 62 % 72 %
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90-ту добу, статистично значуще відрізнявся від 
такого в осіб, які не досягли цільових значень. 
Разом з тим, приріст діаметра плечової артерії на 
10-ту і 90-ту добу в пацієнтів з ХСЛПНЩ 
 1,8 ммоль/л або зниженням ХСЛПНЩ  50 % 
від вихідного на 90-ту добу не відрізнявся від 
такого в осіб з ХСЛПНЩ > 1,8 ммоль/л без 

зазначеного зниження (табл. 9). Це дозволяє 
припустити, що для характеристики ефектив-
ності ліпідознижувальної терапії після перене-
сеного ГІМ (за даними відновлення функції 
ендотелію) недостатньо зменшення ХСЛПНЩ 
на 50 % і більше, а необхідно досягати цільових 
значень ХСЛПНЩ.
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Рисунок. Частка пацієнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST, які досягли рівня 

холестерину ліпопротеїнів низької щільності менше 1,8 ммоль/л під впливом ліпідознижувальної терапії 

різної інтенсивності на 90-ту добу.

Taблиця 9

Приріст діаметра плечової артерії (%) за результатами проби з потокозалежною вазодилатацією в па -

цієнтів з гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST у динаміці спостереження залежно від досяг-

нення цільового рівня ХСЛПНЩ на 90-ту добу та зниження рівня ХСЛПНЩ на  50 % від вихідного (M±m)

ХСЛПНЩ на 90-ту добу 1-ша доба 10-та доба 90-та доба

> 1,8 ммоль/л без зниження ХСЛПНЩ на  50 % від вихідного 6,9±1,2 9,1±2,1 9,7±2,2

> 1,8 ммоль/л та зниження ХСЛПНЩ  50 % від вихідного 6,8±1,0 8,2±1,7* 8,6±1,9*

 1,8 ммоль/л або зниження ХСЛПНЩ  50 % від вихідного 6,1±1,1 9,0±1,8 9,5±2,3

 1,8 ммоль/л 6,5±1,1 9,16±1,6° 10,6±1,7°

* – різниця статистично значуща порівняно з відповідним показником у пацієнтів з ХСЛПНЩ > 1,8 ммоль/л без зниження 

ХСЛПНЩ на  50 % від вихідного (р<0,05). ° – різниця статистично значуща порівняно з відповідним показником у пацієнтів з 

ХСЛПНЩ  1,8 ммоль/л або зниженням ХСЛПНЩ  50 % від вихідного (р<0,05). 
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ОБГОВОРЕННЯ 

Нещодавно проведені масштабні клінічні 
випробування свідчать про те, що ендотеліальна 
функція не має значного прогностичного значення 
в когортних дослідженнях у здорових осіб і не є 
незалежним предиктором серцево-судинних подій 
у осіб із проміжним серцево-судинним ризиком 
[35]. Аналогічно результати дослідження Guten -
berg Health Study показали, що неінвазивне визна-
чення судинної функції навряд чи поліпшить про-
гностичну цінність шкали ризику Європейського 
товариства кардіологів [33]. Однак у пацієнтів з 
високим ризиком серцево-судинних захворювань 
периферична ендотеліальна дисфункція значно 
корелює з розвитком серцево-судинних подій [27]. 
Систематичний огляд 15 когортних досліджень 
свідчить про значну кореляцію вимірювань ендо-
теліальної функції з діагностованим атеросклеро-
зом коронарних судин у пацієнтів [14]. 

У нашому дослідженні продемонстровано 
позитивний вплив ліпідознижувальної терапії на 
функцію ендотелію при тривалому спостережені у 
хворих з ГІМ з елевацією сегмента ST. Поліпшен   ня 
функції ендотелію було зіставним у досліджуваних 
групах, як і в дослідженні BRAVER, а стратегія ліпі-
дознижувальної терапії не мала переваг у віднов-
ленні функції ендотелію [10]. При цьому слід від-
значити, що функція ендотелію є маркером різно-
манітних впливів, таких як прозапальні фактори, 
активність синтаз оксиду азоту, його біодоступність 
тощо, котрі залежать від конкретної клінічної ситу-
ації. Стан ендотелію судин при застосуванні стати-
нів і езетимібу у хворих на ІХС, які перенесли 
гострий інфаркт міокарда, може залежати від при-
хильності хворих до лікування після виписування 
зі стаціонару, індивідуальної варіабельності відпо-
віді на прийом статинів і езетимібу, супутньої тера-
пії. Так, приховати переваги інтенсивної ліпідозни-
жувальної терапії на функцію ендотелію могли 
препарати, які призначалися разом зі статинами. 
Більшість наших хворих (понад 90 %) отримували 
інгібітори ангіотензинперетворювального фермен-
ту, які також поліпшують функцію ендотелію, як і 
статини, мають не   прямі антиоксидантні властивос-
ті та антизапальні ефекти, що приводять до поліп-
шення ендотеліальної функції [17, 34]. Крім того, 
100 % обстежених хворих отримували в стаціонарі 
водорозчинну форму кверцетину, яка також впли-
ває на активність системного запального процесу і 
поліпшує функцію ендотелію [2]. З огляду на влас-
тивість блокаторів P2Y12-рецепторів тромбоцитів 
та блокаторів мінералокортикоїдних рецепторів 
впливати на процеси запалення, не можна запере-
чити і значення такої терапії.

У сучасних рекомендаціях вказано на можли-
вість додавання до терапії статинами езетимібу, який 

напряму не впливає на метаболізм холестерину. У 
низці досліджень продемонстровано, що додавання 
езетимібу до статинів не тільки поліпшує гіполіпіде-
мічний ефект, а й зменшує рівень окиснених форм 
ліпопротеїнів низької щільності та оксистеролів, 
зменшує дисфункцію ендотелію [37]. Такі додаткові 
ефекти езетимібу в поєднанні з дією статинів можуть 
привести до зменшення ризику виникнення серцево-
судинних подій. Цей висновок підкріплений резуль-
татами дослідження IMPROVE-IT, який показав 
ефективність комбінації симвастатину та езетимібу 
порівняно з монотерапією симвастатином [6]. У 
нашому дослідженні такі властивості езетимібу 
дозволили поліпшити рівень холестерину при засто-
суванні в комбінації з ним менших доз аторвастати-
ну, але не поліпшили функцію ендотелію. 

Проведене нами дослідження має певні обме-
ження:

1. Ліпідознижувальну терапію призначали 
методом рандомізації, але не сліпим методом. 

2. Супутня терапія з використанням водороз-
чинної форми кверцетину є стандартом лікування 
у клініці, що може впливати на результати дослі-
дження функції ендотелію порівняно з іншими 
центрами.

3. Відсутність корекції результатів залежно від 
реальних, а не рекомендованих, доз статинів, які 
застосовувалися хворими після виписування зі 
стаціонару. 

4. Невелика кількість обстежених хворих не 
дозволяє нівелювати потенційний ефект генетич-
них факторів на індивідуальну відповідь щодо 
впливу терапії статинами на стан ендотелію.

ВИСНОВКИ

1. Застосування у хворих із гострим інфарк-
том міокарда ранньої високоінтенсивної ліпідо-
знижувальної терапії забезпечує поліпшення 
функції ендотелію в пацієнтів при тривалому спо-
стережені.

2. Незалежно від схеми призначеної ліпідозни-
жувальної терапії у хворих із гострим інфарктом 
міокарда, подальше поліпшення функції ендоте-
лію може бути орієнтоване на досягнення цільових 
рівнів холестерину ліпопротеїнів низької щільнос-
ті (менше 1,8 ммоль/л) до 90-ї доби спостережен-
ня, які забезпечують оптимальне відновлення 
функції ендотелію артеріальних судин.

3. Стійкий відсоток хворих із відсутністю 
після першої доби поліпшення функції ендотелію 
за результатами проби з потокозалежною вазоди-
латацією під час спостереження свідчить про наяв-
ність сталих, можливо генетичних, додаткових 
чинників, які регулюють функцію ендотелію і на 
які не впливають застосовані методи лікування. 
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Влияние ранней липидоснижающей терапии различной интенсивности на функцию эндотелия 

у больных с острым инфарктом миокарда с элевацией сегмента ST

А.Н. Пархоменко, А.А. Степура, Я.М. Лутай, А.И. Иркин, Д.А. Белый

ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” НАМН Украины», Киев

Цель работы – оценить влияние различных режимов липидоснижающей терапии на изменение функции 

эндотелия у пациентов с острым инфарктом миокарда (ОИМ) с элевацией сегмента ST.

Материалы и методы. В исследование включили 135 пациентов, поступивших в отделение реанимации и интен-

сивной терапии ННЦ «Институт кардиологии им. акад. Н.Д. Стражеско» НАМН Украины с диагнозом ОИМ с 

элевацией сегмента ST в первые 12 ч (в среднем (4,7±1,0) ч) от появления симптомов заболевания. Методом конвер-

тов пациенты были разделены на 4 группы, которым сразу при поступлении и до проведения реваскуляризации – 

чрескожного коронарного вмешательства – назначали липидоснижающую терапию. В 1-ю группу вошли 26 лиц, 

которым назначали комбинацию аторвастатина в дозе 10 мг и эзетимиба – 10 мг, во 2-ю – 24 пациента, принимав-

ших аторвастатин в дозе 40 мг, в 3-ю – 43 больных, получавших аторвастатин в дозе 80 мг, в 4-ю – 42 пациента, 

которым назначили комбинацию аторвастатина в дозе 40 мг и эзетимиба – 10 мг. Базисная терапия формирова-

лась в соответствии с рекомендациями Европейского общества кардиологов и национальными протоколами диаг-

ностики. Выделенные группы не отличались по основным клинико-анамнестическим характеристикам и методам 

лечения. Определение реактивной гиперемии с помощью пробы с потокозависимой вазодилатацией (ПЗВД) про-

водили в 1-е, на 10-е и 90-е сутки от начала заболевания.

Результаты и обсуждение. Применение высокоинтенсивной липидоснижающей терапии с использованием атор-

вастатина в дозе 80 мг (3-я группа) и аторвастатина в дозе 40 мг и эзетимиба в дозе 10 мг (4-я группа) имело боль-

ший липидоснижающий эффект по сравнению со среднеинтенсивной терапией (1-я и 2-я группы) в динамике наблю-

дения. У пациентов 3-й группы регистрировали уменьшение среднего уровня холестерина липопротеинов низкой 

плотности (ХСЛПНП) на 10-е и 90-е сутки, а его снижение достигало значений, ниже рекомендуемых, – (1,75±0,11) 

ммоль/л. В 4-й группе на 10-е сутки также регистрировали статистически значимое снижение ХСЛПНП, а на 90-е 

сутки он составлял 1,55 ммоль/л. Среднего уровня ХСЛПНП ниже целевого было достигнуто только в 3-й и 4-й 
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группах. Нормализацию функции эндотелия (прирост диаметра плечевой артерии по результатам пробы с ПЗВД 

более 10 %) статистически значимо чаще регистрировали у пациентов, достигших на 90-е сутки целевого уровня 

ХСЛПНП менее 1,8 ммоль/л.

Выводы. Для нормализации функции эндотелия при проведении липидоснижающей терапии у больных, пере-

несших ОИМ, необходимо достижение целевых значений ХСЛПНП на 90-е сутки заболевания, что возможно лишь 

при проведении высокоинтенсивной липидоснижающей терапии. Отсутствие улучшения функции эндотелия у посто-

янного количества больных при наблюдении позволяет предположить наличие дополнительных факторов, возмож-

но генетических, на которые не влияют использованные методы лечения. 

Ключевые слова: острый коронарный синдром, острый инфаркт миокарда, эндотелий, липидоснижающая тера-

пия, аторвастатин, эзетимиб.

Effect of early hypolipidemic therapy of different intensity on endothelial function in patients 

with acute myocardial infarction with ST segment elevation

O.M. Parkhomenko, A.O. Stepura, Y.M. Lutay, O.I. Irkin, D.O. Bilyi

National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology» of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine

The aim – to evaluate the effect of different hypolipidemic therapy on changes in endothelial function in patients with 

acute myocardial infarction with ST segment elevation (STEMI).

Materials and methods. The study enrolled 135 patients with STEMI within the 12 hours of symptoms onset (average 

4.7±1.0) who were admitted to the intensive care unit at NSC «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology». Patients were 

distributed into 4 groups by envelope method. At the enrolment to the hospital patients were prescribed hypolipidemic 

therapy till the procedure of revascularization – percutaneous coronary intervention. The first (1st) group included 26 pts 

who were prescribed a combination of atorvastatin (10 mg) and ezetimibe (10 mg). The second (2nd) group included 24 

pts, who were prescribed atorvastatin at a dose of 40 mg. The third (3rd) group included 43 pts, who received 80 mg of 

atorvastatin, the fourth (4th) group included 42 pts who were prescribed a combination of atorvastatin 40 mg and 

ezetimibe 10 mg. Basic therapy was formed according to the current guidelines of the European Society of Cardiologists 

and the National Diagnostic Protocols. The selected groups did not have difference in clinical and anamnestic 

characteristics and methods of treatment. Determination of reactive hyperemia using flow-dependent vasodilatation (FDV) 

was performed on the 1st and 10th days of the hospital period and within the 90th day of onset of the disease onset. 

Results and discussion. Prescription of high-intensity lipid-lowering therapy using 80 mg of atorvastatin (group 3) and 

40 mg of atorvastatin and 10 mg of ezetimibe (group 4) caused a greater lipid-lowering effect compared to the medium-

intensity therapy (group 1 and 2) in the dynamics of observation. Group 3 patients experienced a significant decrease in 

low-density lipoprotein cholesterol (LDL cholesterol) on the 10th and 90th days, and its decrease reached values   below 

the recommended values   (up to 1.75±0.11 mmol/L. In group 4 on we recorded a significant decrease in LDL cholesterol 

on the 10th day and by the 90th day it was 1.55 mmol/L. The mean LDL cholesterol level below the target was only 

reached in groups 3 and 4. Normalization of endothelial function (FDV greater than 10 %) was significantly more 

frequently observed in patients who reached less than 1.8 mmol/L by the 90th day of target LDL cholesterol.

Conclusions. For the normalization of endothelial function (increase in FDV) during hypolipidemic therapy in patients 

undergoing STEMI, it is necessary to achieve the target values   of LDL cholesterol up to 90 days of the disease, which is 

possible only when conducting high-intensity hypolipidemic therapy. The absence of improvement in endothelial function 

during observation in a constant number of patients suggests that there may be additional, possibly genetic, factors that 

are not affected by the treatments used.

Key words: acute coronary syndrome, acute myocardial infarction, endothelium, hypolipidemic therapy, atorvastatin, 

ezetimibe.
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Клініко-гемодинамічні предиктори 
когнітивної дисфункції в пацієнтів 

з ішемічною хворобою серця

О.О. Нудченко, М.М. Долженко

Національна медична академія післядипломної освіти імені П.Л. Шупика, Київ 

Мета роботи – визначити клінічні та гемодинамічні чинники ризику розвитку когнітивної дисфункції в пацієнтів з 

ішемічною хворобою серця.

Матеріали і методи. У дослідження залучено 110 хворих із хронічною ішемічною хворобою серця – із наявніс-

тю в анамнезі гострого інфаркту міокарда, нестабільної стенокардії або процедури реваскуляризації коронар-

них артерій. Залежно від стану діастолічної функції пацієнтів розділили на три групи: І група – нормальна діасто-

лічна функція; ІІ – порушення релаксації; ІІІ – псевдонормалізація або рестрикція. Когнітивну функцію оцінювали 

за допомогою шкал MMSE, MoCA, батареї тестів на лобну дисфункцію, Trial Making Test та аудіовербального 

тесту Рея.

Результати та обговорення. Середня кількість балів за шкалою MMSE зі збільшенням ступеня вираження діа-

столічної дисфункції (ДД) зменшувалася і становила в І групі 25,40±2,58, в ІІ – 24,95±2,69, ІІІ – 22,30±3,17 

(p1,3<0,0001, p2,3=0,001); за шкалою МоСА – 23,47±3,41 в І групі, 22,09±3,48 в ІІ групі і 19,85±5,19 в ІІІ групі 

(p1,2=0,039, p1,3=0,004, p2,3>0,05). Між показниками за MMSE та типом ДД виявлено від’ємну кореляцію середньо-

го ступеня (r=–0,35; p<0,05), а між кількістю балів за MMSE та тиском наповнення лівого шлуночка (ТНЛШ) – 

від’ємну кореляцію сильного ступеня (r=–0,50; p<0,00001). Для шкали МоСА відзначено кореляцію середнього 

ступеня (r=–0,30; p=0,0018) з ДД і від’ємну кореляцію сильного ступеня (r=–0,41; p<0,05) з ТНЛШ. Також зафіксо-

вано від’ємну кореляцію слабкого ступеня між показником батареї тестів на лобну дисфункцію та ТНЛШ (r=–0,24; 

p<0,05). Виявлено, що кількість балів за шкалою MMSE статистично значуще корелює зі статусом куріння, індек-

сом об’єму лівого передсердя та індексом маси міокарда лівого шлуночка (відповідно r=0,23, r=–0,25, r=–0,25). 

З показником за шкалою МоСА корелювали показники індексу об’єму лівого передсердя та індексу маси міокар-

да лівого шлуночка (r=–0,25, r=–0,18). Ймовірність розвитку когнітивної дисфункції підвищувалася при збільшенні 

рівня глікованого гемоглобіну (відношення шансів (ВШ) 2,65; 95 % довірчий інтервал (ДІ) 1,08–6,48; р=0,033), 

погіршанні стану діастолічної функції (ВШ 3,18; 95 % ДІ 1,18–8,59; p=0,023) і збільшенні ТНЛШ (ВШ 6,03; 95 % 

ДІ 2,32–15,69; p=0,0002) – за шкалою MMSE, і при погіршанні стану діастолічної функції (ВШ 2,86; 95 % ДІ 

1,18–6,94; p=0,020) – за шкалою МоСА. За результатами прямої множинної логістичної регресії виявлено, що 

серед усіх показників лише ТНЛШ статистично значуще впливав на загальну кількість балів за шкалою MMSE 

(ВШ 1,28; 95 % ДІ 1,11–1,47; р=0,0007).

Висновки. Виявлено, що показник діастолічної функції має статистично значущий вплив на стан когнітивної функ-

ції. Відзначено від’ємну кореляцію між типом ДД, показником ТНЛШ і показниками за шкалами когнітивних функцій. 

Ймовірність когнітивної дисфункції за шкалою MMSE підвищувалася при збільшенні рівня глікованого гемоглобіну, 

погіршанні стану діастолічної функції, збільшенні ТНЛШ; за шкалою МоСА – при погіршанні стану діастолічної 

функції. За результатами множинної регресії лише ТНЛШ статистично значуще впливав на загальну кількість балів 

за шкалою MMSE.

Ключові слова: діастолічна дисфункція, тиск наповнення лівого шлуночка, когнітивна дисфункція, ішемічна хворо-

ба серця.
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Досягнення у профілактиці й веденні паці-
єнтів із серцево-судинними захворювання-

ми поліпшили виживаність цієї категорії хворих та 
поступово переводять фокус досліджень на супут-
ню патологію, зокрема на когнітивні порушення. 
Навіть легкі когнітивні порушення (ЛКП), що 
визначаються як об’єктивно виявлений дефіцит 
когнітивних функцій, але не мають вираженого 
впливу на повсякденну діяльність, асоційовані зі 
зниженням якості життя та несприятливим прогно-
зом (включаючи розвиток деменції і смерть) [4, 14]. 
При цьому, попри клінічну значущість, ЛКП часто 
залишаються нерозпізнаними і не лікованими. 

Хронічні захворювання серця, особливо на 
пізніх стадіях, поєднуються із хронічною серцевою 
недостатністю (ХСН), що на сьогодні (особливо 
ХСН зі зниженою систолічною функцією лівого 
шлуночка (ЛШ)) визнається одним із ключових 
тригерів розвитку ЛКП [4, 9]. 

Однак непропорційно висока поширеність 
ЛКП у пацієнтів із захворюваннями, які спричиня-
ють розвиток ХСН (такими як ішемічна хвороба 
серця (ІХС), фібриляція передсердь, артеріальна 
гіпертензія (АГ), цукровий діабет (ЦД) 2-го типу), 
вказує на те, що когнітивна дисфункція може роз-
виватися до моменту маніфестації ХСН, але ці 
захворювання і є причиною ЛКП.

Останнім часом приділяється увага взаємо -
зв’язку стану когнітивної функції і показників 
гемодинаміки, зокрема діастолічної функції ЛШ. 
Так, показано, що наявність діастолічної дисфунк-
ції (ДД) має додатковий вплив на ступінь вира-
ження когнітивних порушень у пацієнтів із помір-
ним і тяжким зниженням систолічної функції 
лівого шлуночка [11]. 

Мета роботи – визначити клінічні та гемоди-
намічні чинники ризику розвитку когнітивної дис-
функції в пацієнтів з ішемічною хворобою серця.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

Обстежено 110 хворих на хронічну ІХС, які за 
6–24 місяці до залучення в дослідження перенесли 
гострий коронарний синдром у вигляді гострого 
інфаркту міокарда (ГІМ) або нестабільної стено-
кардії. Усім пацієнтам проводили фізикальне 
обстеження з вимірюванням офісного рівня арте-
ріального тиску, збір анамнезу серцево-судинних 
та інших захворювань шляхом опитування й аналі-
зу первинної документації, біохімічний аналіз 
крові, визначали рівень холестерину та його фрак-
цій, вміст глікованого гемоглобіну (Hb1Ac). 
Оцінку структурно-функціональних параметрів 
серця проводили за допомогою ехокардіографії на 
апараті Сontron Imagic Agile (Франція). Також 

виконували ультразвукову допплерографію екс-
тракраніальних відділів брахіоцефальних артерій. 
Ехокардіографію проводили за звичайною методи-
кою стандартного протоколу дослідження хворих 
із ІХС, згідно з рекомендаціями Всеукраїнської 
асоціації фахівців з ехокардіографії [1], а також 
рекомендацій Американського товариства фахів-
ців з ехокардіографії та Європейської асоціації 
серцево-судинної візуалізації [13].

Діастолічну функцію ЛШ оцінювали за дани-
ми трансмітрального діастолічного потоку в режи-
мі імпульсно-хвильової допплерографії з визна-
ченням співвідношення раннього та пізнього діа-
столічних піків (Е та А), часу сповільнення ран-
нього діастолічного потоку Е (DT) та часу ізово-
люмічного розслаблення (релаксації) ЛШ (IVRT) 
[2, 16] з визначенням типу ДД: І – порушення 
релаксації; ІІ – псевдонормалізації; ІІІ – рестрик-
тивного наповнення. 

Тиск наповнення ЛШ визначали за середнім 
арифметичним значенням відношення швидкості 
ранньої діастолічної хвилі наповнення Е в режимі 
імпульсно-хвильової допплерографії до швидкості 
ранньодіастолічного руху латерального та септаль-
ного сегментів мітрального кільця е´ (Е/е´) [2, 16].

Когнітивні функції оцінювали за допомогою 
тестування за короткою шкалою оцінки психічно-
го статусу (Mini-Mental State Examination, 
MMSE), Монреальською шкалою оцінки когні-
тивних функцій (MoCA), батареєю тестів на лобну 
дисфункцію (Frontal Assessment Battery, FAB), 
нейропсихологічним тестом зорової уваги та пере-
ключення завдань – Trial Making Test, аудіовер-
бальним тестом Рея.

За шкалою MMSE нормальною вважалася 
кількість балів від 27 до 30. Наявність 24–27 балів 
відповідала ЛКП, 19–23 – деменції легкого ступе-
ня, 11–18 – деменції середнього ступеня, менше 
11 – тяжкій деменції [10].

За наявності загальної кількості балів за шка-
лою MoCA від 26 і більше когнітивну функцію 
вважали нормальною [17].

Показник 16–18 балів за результатами тесту-
вання за FAB відповідав нормальній лобній функ-
ції, 12–15 – помірній лобній дисфункції (ЛКП), 
менше 12 – вираженій лобній дисфункції (демен-
ції лобного типу) [7]. 

За результатами проведення Trial Making Test 
(частини А і В) оцінювали середню тривалість 
часу, необхідну для виконання кожного з тестів 
[21].

Критеріями вилучення з дослідження були: 
запальні захворювання; алкогольна залежність, 
наркоманія, наявність психічних розладів; інфек-
ційні захворювання; протезовані клапани серця, 
зокрема мітральний клапан, виражені ревматичні 
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або дегенеративні зміни мітрального клапана (вна-
слідок чого оцінка швидкості руху мітрального 
кільця при тканинній допплерографії є некорек-
тною); наявність в анамнезі чи при реєстрації ЕКГ 
фібриляції/тріпотіння передсердь; наявність в 
анамнезі перенесеного гострого порушення мозко-
вого кровообігу.

Після встановлення відповідності критеріям 
залучення/вилучення хворих розподілили на 
групи – залежно від результатів ехокардіографіч-
ного дослідження.  При цьому враховували показ-
ник Е/е´, який відображає тиск наповнення лівого 
шлуночка (ТНЛШ), а також показники Е/А та 
індекс об’єму лівого передсердя (ЛП). До І групи 
увійшли 39 хворих на ІХС з Е/е´ < 10, Е/А ≥ 0,8, 
індексом об’єму ЛП < 34 мл/м2, що відповідає нор-
мальному ТНЛШ і нормальній діастолічній функ-
ції ЛШ. До ІІ групи увійшли 43 хворих на ІХС з 
Е/е´ < 10 і Е/А  0,8, індексом об’єму ЛП як менше, 
так і більше 34 мл/м2, що відповідає низькому або 
нормальному ТНЛШ, ДД за типом порушення 
релаксації. До ІІІ групи увійшли 28 хворих на ІХС 
з Е/е´ > 10, Е/А > 0,8, індексом об’єму ЛП > 34 
мл/м2, що відповідає невизначеному чи підвище-
ному ТНЛШ, ДД за типом псевдонормалізації або 
рестрикції. 

Розподіл структурно-функціональних показ-
ників серцевої гемодинаміки, оцінених за допомо-
гою ехокардіографії, а також показників когнітив-

них функцій при аналізі за допомогою критерію 
Шапіро – Уїлка відрізнявся від нормального, тому 
порівняння між групами проводили за допомогою 
методу Манна – Уїтні. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Демографічні й клінічні характеристики паці-
єнтів наведено в табл. 1. Не виявлено статистично 
значущої різниці між групами за середнім віком, 
віком встановлення серцево-судинного захворю-
вання, індексом маси тіла, рівнями систолічного і 
діастолічного артеріального тиску при офісному 
вимірюванні, рівнем Hb1Ac, часткою пацієнтів, які 
курили на момент анкетування. Порівняно з І гру-
пою, в ІІ групі статистично значуще більша частка 
пацієнтів мали в анамнезі ГІМ (53,8 і 76,7 %, відпо-
відно; р=0,029).

Виявлено статистично значущу різницю між І 
і ІІ групами щодо поширеності АГ 2-го ступеня 
(51,3 і 74,4 %, відповідно; р<0,05). 

Підвищений артеріальний тиск при офісному 
вимірюванні відзначено у 25,6 % пацієнтів І групи, 
37,2 % пацієнтів ІІ групи та 35,7 % пацієнтів ІІІ 
групи. Різниця показників між групами також 
виявилася статистично значущою. Отримані ре  -
зультати виявилися кращими, ніж відповідні 
показники згідно з даними дослідження 

Таблиця 1

Клінічна характеристика обстежених пацієнтів залежно від ступеня вираження діастолічної дисфункції

Показник
І група

(n=39)

ІІ група

(n=43)

ІІІ група

(n=28)

Середній вік, роки 57,9±8,7 61,4±8,9 61,1±8,5

Вік встановлення ССЗ, роки 51,7±9,5 52,1±7,7 52,8±10,1

ГІМ в анамнезі 21 (53,8 %) 33 (76,7 %)* 17 (60,7 %)

Активні курці 8 (20,5 %) 3 (6,9 %) 2 (7,1 %)

Вживання алкоголю 19 (48,7 %) 7 (32,6 %) 6 (21,4 %*)

Hb1Ac, % 6,25±0,9 6,1±0,89 6,28±1,2

Індекс маси тіла, кг/м2 28,4±5,2 29,0±3,9 29,8±4,4

Без АГ 13 (33,3 %) 8 (18,6 %) 4 (14,3 %)

АГ 2-го ступеня 20 (51,3 %) 32 (74,4 %)* 20 (71,4 %)

АГ 3-го ступеня 15 (15,4 %) 3 (7 %) 4 (14,3 %)

САТ, мм рт. ст. 135,6±15,4 140,5±22,8 141,2±15,5

ДАТ, мм рт. ст. 82,6±7,5 85,5±11,5 86,5±10,6

Категорійні показники наведено як кількість випадків і частка, кількісні – як М±SD. Різниця показників статистично значуща порів-

няно з такими у хворих І групи (р<0,05). ССЗ – серцево-судинне захворювання; САТ – систолічний артеріальний тиск; ДАТ – діа-

столічний артеріальний тиск. 
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EUROASPIRE IV – госпітальна лінія, в якому 
виявили, що цільових рівнів артеріального тиску 
досягають лише 43 % пацієнтів із високим серцево-
судинним ризиком [18].

Про наявність ЦД повідомили 25,6 % пацієн-
тів І групи, 16,3 % пацієнтів ІІ групи і 17,9 % паці-
єнтів ІІІ групи. Різниця щодо цього показника між 
групами також виявилася статистично не значу-
щою. Однак при аналізі рівня Hb1Ac встановлено, 
що на момент анкетування рівень Hb1Ac > 6,5 % 
(граничне значення для встановлення діагнозу ЦД 
за рекомендаціями Європейського товариства кар-
діологів [6]) був виявлений у 30,8 % пацієнтів І 
групи, 18,0 % – ІІ і 35,7 % – III групи. При цьому 
різниця між групами також виявилася статистич-
но не значущою. Таким чином, у ІІІ групі в полови-
ни пацієнтів, які страждали на ЦД, не було раніше 
встановлено цей діагноз.

Слід відзначити, що не всі пацієнти отримува-
ли базисну терапію відповідно до сучасних реко-
мендацій з лікування хворих на ІХС (рис. 1). Так, 
антитромбоцитарну терапію застосовували у 
92,7 % пацієнтів, з яких 88,2 % – приймали ацетил-
саліцилову кислоту (АСК), 4,5 % – клопідогрель. 
23,6 % хворих продовжували приймати призначе-
ну після перкутанного коронарного втручання 
подвійну антитромбоцитарну терапію – АСК та 
клопідогрель або АСК та тикагрелор. Бета-
адреноблокатори приймали 81,8 % пацієнтів, бло-
катори ренін-ангіотензинової системи – 71,8 % 
пацієнтів (при цьому інгібітори ангіотензинперет-
ворювальної системи отримували 52,7 % пацієнтів, 
блокатори рецепторів ангіотензину – 19,1 % паці-

єнтів). 10,9 % пацієнтів приймали блокатори каль-
цієвих каналів, 9,1 % – нітрати, 37,3 % – діуретики 
(тіазидні, петльові, антагоністи мінералокортико-
їдних рецепторів або їх комбінацію). Серед усіх 
пацієнтів статини приймали лише 72,7 % пацієнтів 
(аторвастатин – 48,2 %, розувастатин – 24,5 %). 
Тривалість прийому статинотерапії становила 
мінімум 6 міс. Середня доза аторвастатину стано-
вила (24,0±10,1) мг/добу, розувастатину – 
(19,0±10,6) мг/добу.

Аналіз основних ехокардіографічних параме-
трів показав, що зі збільшенням ступеня виражен-
ня ДД спостерігалося статистично значуще збіль-
шення індексу маси міокарда лівого шлуночка 
(ІММЛШ), діаметра ЛП, індексу об’єму ЛП, 
індексу кінцеводіастолічного (ІКДО) та кінцево-
систолічного (ІКСО) об’єму ЛШ. При цьому, якщо 
середній показник ІММЛШ, діаметра ЛП та індек-
су об’єму ЛП статистично значуще відрізняються 
між трьома групами, то середні показники ІКДО 
та ІКСО статистично значуще менші в І групі 
порівняно з ІІ і ІІІ групами. Відповідні показники 
між ІІ і ІІІ групами не відрізнялися. Схожу тенден-
цію спостерігали і щодо показника фракції викиду 
(ФВ) ЛШ: при збільшенні ступеня вираження ДД 
цей показник знижувався. Однак між ІІ і ІІІ група-
ми статистично значущої різниці не виявлено. 
Середні значення основних ехокардіографічних 
параметрів наведено в табл. 2.

Аналіз показників ліпідограми показав, що 
статистично значущої різниці між групами не 
було. При цьому в І групі не досягали цільового 
рівня холестерину ліпопротеїнів низької щіль-

Рис. 1. Прийом терапії досліджуваними пацієнтами.
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ності (< 1,8 ммоль/л) 87,2 % пацієнтів, у ІІ – 
88,3 %, у ІІІ – 89,0 % пацієнтів. Різниця щодо 
цього показника між групами також виявилася 
статистично незначущою. Слід зазначити, що 
отримані результати збігаються з даними дослі-
дження EUROASPIRE IV – госпітальна лінія, в 
якому частка пацієнтів, які не досягали цільових 
рівнів холестерину ліпопротеїнів низької щіль-
ності, становила 85 % [3]. 

Аналіз показників когнітивної функції за шка-
лою ММSE у групах залежно від ступеня виражен-
ня ДД виявив, що в І групі у 28,9 % пацієнтів немає 
когнітивних порушень (кількість балів 28–30), а у 
55,3 % пацієнтів спостерігаються ЛКП (кількість 
балів 24–27). Деменцію легкого ступеня (19–23 
бали) встановлено у 13,2 %, а середнього ступеня 
(11–18 балів) – у 2,6 % пацієнтів. У ІІ групі нор-
мальну когнітивну функцію за шкалою MMSE 
виявлено у 18,6 %, ЛКП – у 60,5 %, деменцію лег-
кого ступеня – у 16,3 %, деменцію середнього сту-
пеня – у 4,7 % пацієнтів. Ці показники в ІІІ групі 
становили відповідно 7,4; 29,6; 51,9 і 11,1 %.

При оцінюванні середніх значень окремих 
показників шкали MMSE виявлено відмінності 
між групами (табл. 3).

Так, середня кількість балів за шкалою MMSE 
зі збільшенням ступеня вираження ДД зменшува-

лася і становила в І групі 25,40±2,58, в ІІ – 
24,95±2,69, в ІІІ – 22,30±3,17. При цьому різниця 
між І і ІІІ та ІІ і ІІІ групами виявилася статистично 
значущою (відповідно p<0,0001 і p=0,001). Подіб  -
ну ситуацію відзначено стосовно орієнтації в часі 
(відповідно p=0,026 і p=0,021), пам’яті (відповідно 
p=0,014 і p=0,046) та виконання триетапної усної 
команди (відповідно p=0,002 і p=0,022). Виявлено 
статистично значущу різницю між І і ІІІ групами 
щодо показника концентрації уваги (р=0,031; див. 
табл. 3).

Також виявлено кореляцію між ступенем 
вираження когнітивних порушень за шкалою 
MMSE і типом ДД. Враховуючи, що розподіл 
показників відрізнявся від нормального, для оці-
нювання кореляції застосовували метод 
Спірмена. Так, між середнім показником за шка-
лою MMSE і типом ДД виявлено від’ємну коре-
ляцію середнього ступеня (r=–0,35; p<0,05), а з 
ТНЛШ, оціненим за допомогою показника Е/е′, 
– від’ємну кореляцію сильного ступеня (r=–0,50; 
p<0,00001).

При аналізі результатів оцінювання за шкалою 
МоСА когнітивні порушення (кількість балів 
менше 26) виявлено у 88,3 % пацієнтів. При цьому, 
в І групі частка пацієнтів з когнітивними порушен-
нями становила 66,7 %, в ІІ – 95,3 %, в ІІІ – 88,9 %. 

Таблиця 2

Ехокардіографічні показники в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця залежно від ступеня 

вираження діастолічної дисфункції 

Показник
І група

(n=39)

ІІ група

(n=43)

ІІІ група

(n=28)

ІММЛШ, г/м2 94,3±22,7 107,9±32,7 127,04±33,6***°°

ЛП, см 3,47±0,45 3,77±0,44** 3,99±0,38***°°

Індекс об’єму ЛП 22,4±8,1 28,3±10,4** 34,1±7,7***°°

ТМШП, см 1,15±0,17 1,19±0,18 1,27±0,22*

Товщина задньої стінки ЛШ, мм 0,97±0,12 1,02±0,15 1,09±0,18**

ІКДО 52,1±10,1 58,2±15,3 62,9±21,7*

ІКСО 22,3±6,6 28,8±11,2** 31,8±19,2**

ФВ ЛШ, % 58,30±5,91 52,10±8,23*** 53,07±10,15*

Е/е´ 7,14±1,37 7,71±2,12*** 13,21±3,63***°°°

E/A 1,12±0,34 0,66±0,10*** 1,40±0,69*°°°

IVRT, мс 116,6±20,2 133,0±30,7** 112,7±17,5°

DT, мс 118,8±41,9 218,9±49,6 198±127°°

Категорійні показники наведено як кількість випадків і частка, кількісні – як М±SD. Різниця показників статистично значуща порів-

няно з такими у пацієнтів І групи (за методом Манна – Уїтні): * p<0,05; ** p0,01; *** p0,0001. Різниця показників статистично 

значуща порівняно з такими у пацієнтів ІІ групи (за методом Манна – Уїтні): ° p<0,05; °° p0,01; °°° p0,0001. ТМШП – товщина 

міжшлуночкової перегодки.
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Рис. 2. Частота виявлення когнітивної дисфункції за шкалою MMSE різного ступеня у хворих залежно від 

ступеня вираження діастолічної дисфункції.

Таблиця 3

Показники когнітивної функції за шкалою MMSE залежно від ступеня вираження діастолічної дисфункції 

в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця, М±SD

Показник
І група

(n=39)

ІІ група

(n=43)

ІІІ група

(n=28)

Загальна кількість балів 25,40±2,58 24,95±2,69 22,30±3,17***°°°

Орієнтація в часі, бали 4,66±0,48 4,61±0,76 4,19±0,83*°

Орієнтація в місці, бали 4,84±0,37 4,84±0,37 4,78±0,42

Сприйняття, бали 2,97±0,16 3,00±0,00 2,96±0,19

Концентрація уваги, бали 3,03±1,62 2,93±1,83 2,07±1,73*

Пам’ять, бали 2,47±0,76 2,37±0,69 1,93±0,87**°

Мовлення, бали 1,71±0,46 1,84±0,37 1,89±0,42

Повтор речення, бали 0,63±0,49 0,58±0,50 0,37±0,49

Триетапна усна команда, бали 2,63±0,71 2,51±0,55 2,00±0,88**°

Читання, бали 0,76±0,54 0,58±0,50 0,52±0,51

Письмо, бали 0,97±0,16 0,84±0,37 0,85±0,36

Копіювання, бали 0,71±0,46 0,86±0,35 0,74±0,45

Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в пацієнтів І групи (за методом Манна – Уїтні): * p<0,05; ** p0,01; 

*** p0,0001. Різниця показників статистично значуща порівняно з такими в пацієнтів ІІ групи (за методом Манна – Уїтні): 

° p<0,05; °° p0,01; °°° p0,0001.
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Різниця поширеності когнітивних порушень між 
групами виявилася статистично значущою 
(p1,2<0,0009; p1,3<0,05).

Середня кількість балів за шкалою МоСА при 
погіршанні діастолічної функції зменшувалася і 
становила 23,47±3,41 в І групі, 22,09±3,48 в ІІ групі 
і 19,85±5,19 в ІІІ групі. При цьому різниця між 
середнім показником загальної кількості балів в І 
групі була статистично значуще більшою, ніж у ІІ і 
ІІІ групах (p1,2=0,039; p1,3=0,004; p2,3>0,05).

Аналіз окремих показників оцінювання за 
шкалою МоСА показав, що різниця між групами 
щодо середніх значень була статистично не зна-
чущою.

Проведено кореляційний аналіз між ступенем 
вираження когнітивних порушень за шкалою 
MоСА і типом ДД (рис. 6). Між середнім показни-
ком за шкалою МоСА та типом ДД відзначено 
від’ємну кореляцію середнього ступеня (r=–0,30; 
p=0,0018), а з ТНЛШ – від’ємну кореляцію силь-
ного ступеня (r=–0,41; p<0,05).

Оцінювання за шкалою FAB виявило тенден-
цію щодо зменшення середнього показника загаль-
ної кількості балів (що відповідає погіршанню 
когнітивної функції). Однак різниця між групами 
виявилася статистично незначущою. При оціню-
ванні окремих параметрів виявлено статистично 
значущу різницю щодо середніх показників швид-
кості мовлення між групами – показники в ІІІ 
групі виявилися статистично значуще меншими 
порівняно з відповідними значеннями в І і ІІ гру-
пах (2,61±0,76, 2,70±0,67 і 2,08±1,02 у І, ІІ і ІІІ 
групах; відповідно p=0,043 і p=0,014).

При оцінюванні кореляції між типом ДД, 
ТНЛШ та загальною кількістю балів за шкалою 
FAB виявлено від’ємну кореляцію слабкого ступе-
ня між показником за шкалою FAB та ТНЛШ 

(r=–0,24; p<0,05).  Статистично значущої кореля-
ції між типом ДД і показником за шкалою FAB не 
виявлено. 

При проведенні Trial Making Test виявлено 
тенденцію до збільшення середнього часу, необхід-
ного для виконання частини А, яка, однак, вияви-
лася статистично не значущою. При оцінюванні 
результатів частини В статистично значущих від-
мінностей між групами не виявлено. 

За результатами тесту Рея, який оцінює стан 
вербальної пам’яті, чітких тенденцій до погіршан-
ня результатів залежно від погіршання стану діа-
столічної функції не виявлено, а різниця щодо 
середньої кількості слів, згаданих пацієнтами, між 
групами була статистично не значущою.

При проведенні кореляційного аналізу для 
когнітивних шкал виявилося, що загальні бали 
за шкалами статистично значуще корелюють 
між собою з високим коефіцієнтом кореляції 
(табл. 4). 

Загальновідомо, що на показник когнітивної 
функції впливають такі чинники, як наявність АГ, 
знижена ФВ ЛШ, перенесені гостре порушення 
мозкового кровообігу, наявність ЦД в анамнезі. За 
результатами цього дослідження виявлено, що з 
таких показників, як вік пацієнта, ступінь АГ, ста-
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Рис. 3. Кореляція між ступенем вираження когнітивної дисфункції за шкалою MMSE та діастолічною дис-

функцією (А) і тиском наповнення лівого шлуночка, оціненим за показником Е/е´ (Б), у пацієнтів із хро-

нічною ішемічною хворобою серця.

Таблиця 4

Кореляція показників за різними когнітивними 

шкалами між собою

Шкала MMSE MoCA FAB

MMSE – 0,61 0,41

MoCA 0,61 – 0,54

FAB 0,41 0,54 –

А Б
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дія АГ, стадія ХСН, ФВ ЛШ, функціональний клас 
стенокардії, вік встановлення серцево-судинного 
захворювання та його тривалість, кількість років 
освіти, статус куріння, САТ, ДАТ, рівень загально-
го холестерину, рівень НbA1с, ІММЛШ та індекс 
об’єму ЛП, – з показником MMSE статистично 
значуще корелюють статус куріння (r=0,23 – пози-
тивна кореляція слабкого ступеня), індекс об’єму 
ЛП (r=–0,25 – від’ємна кореляція слабкого ступе-
ня) та ІММЛШ (r=–0,25 – від’ємна кореляція 
слабкого ступеня). Результати кореляційного ана-
лізу наведено в табл. 5.

Із кількістю балів за шкалою МоСА з наведе-
них показників статистично значуще корелювали 
індекс об’єму ЛП (r=–0,25 – від’ємна кореляція 
слабкого ступеня) та ІММЛШ (r=–0,18 – від’ємна 
кореляція слабкого ступеня). З результатами оці-
нювання за шкалою FAB статистично значуще не 
корелював жоден із показників. 

За результатами однофакторного рангового 
дисперсного аналізу Крускала – Уолліса виявило-
ся, що показник стану діастолічної функції (норма, 
порушення релаксації, псевдонормалізація/ре     с  -

трикція) мав статистично значущий вплив на 
загальну кількість балів за шкалою MMSE 
(р=0,0002; рис. 4).

Схожа ситуація спостерігалася і стосовно 
впливу стану діастолічної функції на кількість 
балів за шкалою MoCA. Так, виявлено статистично 
значущий вплив (р=0,008) на зменшення загальної 
кількості балів залежно від стану діастолічної 
функції (рис. 5).

При аналізі взаємозв’язку між загальною кіль-
кістю балів за шкалою FAB і станом діастолічної 
функції статистично значущого впливу за даними 
однофакторного дисперсного аналізу не виявлено 
(р=0,11).

Аналіз чинників ризику виникнення когнітив-
ної дисфункції згідно з показниками за шкалою 
MMSE (рис. 6) показав, що ймовірність розвитку 
когнітивної дисфункції підвищувалася при збіль-
шенні рівня Hb1Aс (ВШ 2,65; 95 % ДІ 1,08–6,48; 
р=0,033), погіршанні стану діастолічної функції 
(ВШ 3,18; 95 % ДІ 1,18–8,59; p=0,023) і збільшенні 
показника E/е´ (ВШ 6,03; 95 % ДІ 2,32–15,69; 
p=0,0002).

Таблиця 5

Кореляція між клініко-гемодинамічними та демографічними параметрами і станом когнітивної функції 

в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця

Показник
MMSE MoCA FAB

r р r р r р

Вік –0,09 P>0,05 –0,17 P>0,05 –0,17 P>0,05

Ступінь АГ 0,04 P>0,05 0,10 P>0,05 –0,04 P>0,05

Стадія АГ 0,09 P>0,05 0,10 P>0,05 0,07 P>0,05

Стадія ХСН 0,05 P>0,05 0,11 P>0,05 –0,10 P>0,05

ФВЛЖ –0,04 P>0,05 –0,01 P>0,05 –0,07 P>0,05

ФК стенокардії –0,10 P>0,05 –0,07 P>0,05 –0,10 P>0,05

Вік встановлення ССЗ 0,02 P>0,05 –0,11 P>0,05 –0,05 P>0,05

Тривалість ССЗ –0,17 P>0,05 –0,11 P>0,05 –0,17 P>0,05

Освіта 0,09 P>0,05 0,15 P>0,05 0,17 P>0,05

Статус куріння 0,23 P<0,05 0,18 P>0,05 0,17 P>0,05

САТ –0,11 P>0,05 –0,18 P>0,05 –0,04 P>0,05

ДАТ –0,19 P>0,05 –0,16 P>0,05 0,03 P>0,05

Загальний холестерин –0,03 P>0,05 0,00 P>0,05 0,08 P>0,05

НbA1с –0,08 P>0,05 –0,07 P>0,05 0,06 P>0,05

ІММЛШ –0,25 P<0,05 –0,25 P<0,05 –0,09 P>0,05

Індекс об’єму ЛП –0,25 P<0,05 –0,18 P<0,05 –0,17 P>0,05

ФК – функціональний клас.
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Рис. 4. Однофакторний ранговий дисперсний аналіз впливу показника діастолічної функції на загальну 

кількість балів за шкалою ММSE в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця.
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Рис. 5. Однофакторний ранговий дисперсний аналіз впливу показника діастолічної функції на загальну 

кількість балів за шкалою МоСА в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця.
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Рис. 6. Відношення шансів виникнення когнітивної дисфункції за шкалою MMSE для окремих показників 

в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця.

Рис. 7. Відношення шансів виникнення когнітивної дисфункції за шкалою МоСА для окремих показників 

в пацієнтів із хронічною ішемічною хворобою серця.
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Аналіз ВШ розвитку когнітивної дисфункції 
за шкалою МоСА для окремих параметрів наведе-
но на рис. 7. Так, ймовірність розвитку когнітивної 
дисфункції підвищувалася лише при погіршанні 
стану діастолічної функції (ВШ 2,86; 95 % ДІ 
1,18–6,94; p=0,020).

За результатами прямої множинної логістич-
ної регресії виявлено, що серед показників – 
ТНЛШ (Е/е´), вік пацієнта, ступінь АГ, стадія АГ, 
стадія ХСН, ФВ ЛШ, функціональний клас стено-
кардії, вік встановлення серцево-судинного захво-
рювання і його тривалість, кількість років освіти, 
статус куріння, прийом статинів, САТ, ДАТ, рівень 
загального холестерину, рівень НbA1с, ІММЛШ 
та індекс об’єму ЛП – після вилучення статистич-
но незначущих і неінформативних, лише показник 
ТНЛШ статистично значуще впливав на загальну 
кількість балів за шкалою MMSE (ВШ 1,28; 95 % 
ДІ 1,11–1,47; р=0,0007). Площа під кривою AUC 
становила 0,76, стандартна похибка – 0,05, 95 % ДІ 
0,667–0,838. При цьому чутливість і специфічність 
показника Е/е´ більше 10,5 щодо когнітивних 
порушень згідно зі шкалою MMSE становили від-
повідно 56,2 і 87,2 %.

Таким чином, за результатами аналізу виявле-
но, що в пацієнтів з ІХС і збереженою ФВ ЛШ, на 
відміну від хворих на ХСН зі зниженою ФВ ЛШ, 
саме стан діастолічної функції найкраще корелює і 
є предиктором розвитку когнітивних порушень. 

Зв’язок між показниками центральної гемоди-
наміки і когнітивними порушеннями для виявлен-
ня предикторів і можливих механізмів розвитку 
зниження когнітивної функції сьогодні активно 
досліджується. 

У дослідженні Rotterdam Study (n=3291; три-
валість спостереження – 7 років) за участю осіб 
віком 59–98 років, у яких на початок дослідження 
не було ІХС, фібриляції передсердь, ХСН, інсуль-
ту чи деменції в анамнезі, показано, що гірша діа-
столічна функція асоційована з розвитком інсуль-
тів, деменції та безсимптомних інфарктів головно-
го мозку, визначених за даними магнітно-резо-
нансного дослідження [7]. Своєю чергою, гірша 
систолічна функція була асоційована лише з роз-
витком інсультів.

M. Alosco та співавтори [5] виявили, що роз-
міри ЛП незалежно асоційовані з когнітивною 
функцією. Як відомо, розміри ЛП пов’язані з ДД і 
ТНЛШ. У дослідженні взяло участь 50 осіб віком 
(64,5±9,4) року. Встановлено, що діаметр ЛП був 
асоційований зі зниженням когнітивної функції, 
незалежно від демографічних або клінічних по  -
казників. При цьому статистично значущого 
зв’язку між показником систолічної функції і 

когнітивними порушеннями не виявлено. Мож  -
ли   вим механізмом розвитку когнітивних пору-
шень у пацієнтів зі збільшеними розмірами ЛП 
вважають секрецію передсердного натрійуретич-
ного пептиду (ANP) у відповідь на підвищений 
тиск у ЛП; як відомо, ANP бере участь у регуляції 
багатьох фізіологічних процесів, включаючи 
натрійурез, діурез та вазодилатацію – фактори, 
що часто пов’язують з розвитком когнітивних 
порушень [12, 15, 20, 22].

J. Sacre та співавтори [19] оцінювали зв’язок 
між ехокардіографічними параметрами пацієнтів і 
когнітивною дисфункцією, яку визначали як кіль-
кість балів за шкалою MoCA менше 26. Мульти-
варіантний логістичний регресійний аналіз (ско-
регований на вік, стать та інші важливі клінічні 
фактори) виявив, що ВШ для ЛКП було вдвічі 
більшим за наявності діастолічної дисфункції 
порівняно з нормальними гемодинамічними по -
казниками серця (р=0,03). Також предиктором 
ЛКП виступав ТНЛШ (скореговане ВШ 1,07 на 
кожне підвищення на одиницю показника E/е´, 
р=0,022), але не структурні параметри серця.

На сьогодні механізми погіршання когнітив-
ної функції в пацієнтів з ДД вивчено недостатньо, 
що зумовлює необхідність подальших досліджень 
цього взаємозв’язку і засобів впливу на основні 
патогенетичні ланки зазначеного процесу.

ВИСНОВКИ

1. Пацієнти з діастолічною дисфункцією за 
типом псевдонормалізації і рестрикції мають ста-
тистично значуще гірші показники когнітивних 
функцій за шкалами MMSE і MoCA порівняно з 
пацієнтами з нормальною діастолічною функцією і 
діастолічною дисфункцією за типом порушення 
релаксації. 

2. За даними однофакторного дисперсного 
аналізу виявлено, що стан діастолічної функції має 
статистично значущий вплив на стан когнітивної 
функції (р=0,0002 для шкали MMSE; р=0,008 для 
шкали МоСА).

3. Відзначено статистично значущу від’ємну 
кореляцію між типом діастолічної дисфункції, тис-
ком наповнення лівого шлуночка і показниками за 
шкалами когнітивних функцій.

4. Ймовірність когнітивної дисфункції за шка-
лою MMSE підвищувалася при збільшенні рівня 
глікованого гемоглобіну (ВШ 2,65; 95 % ДІ 1,08–
6,48; р=0,033), погіршанні стану діастолічної функ-
ції (ВШ 3,18; 95 % ДІ 1,18–8,59; p=0,023) і збіль-
шенні показника E/е´ (ВШ 6,03; 95 % ДІ 2,32–
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Клинико-гемодинамические предикторы когнитивной дисфункции у пациентов 

с ишемической болезнью сердца

А.О. Нудченко, М.Н. Долженко

Национальная медицинская академия последипломного образования имени П.Л. Шупика, Киев 

Цель работы – определить клинические и гемодинамические факторы риска развития когнитивной дисфункции у 

пациентов с ишемической болезнью сердца.

Материалы и методы. В исследование включено 110 больных с хронической ишемической болезнью сердца – 

наличием в анамнезе острого инфаркта миокарда, нестабильной стенокардии или процедуры реваскуляризации 

коронарных артерий. В зависимости от состояния диастолической функции пациенты были разделены на три 

группы: I группа – нормальная диастолическая функция; II – нарушение релаксации; III – псевдонормализация или 

рестрикция. Когнитивную функцию оценивали при помощи шкал MMSE, MoCA, батареи тестов на лобную дисфунк-

цию, Trial Making Test и аудиовербального теста Рея.

Результаты и обсуждение. Среднее количество баллов по шкале MMSE с увеличением выраженности диастоли-

ческой дисфункции (ДД) уменьшалось и составило в І группе 25,40±2,58, во II – 24,95±2,69, III – 22,30±3,17 

(p1,3<0,0001; p2,3=0,001), по шкале МоСА – 23,47±3,41 в І группе, 22,09±3,48 во II группе и 19,85±5,19 в III груп-

пе (р1,2=0,039; p1,3=0,004; p2,3>0,05). Между показателями по шкале MMSE и типом ДД выявлено отрицательную 

корреляцию средней степени (r=–0,35; p<0,05), а с давлением наполнения левого желудочка (ДНЛЖ) – отрицатель-

ную корреляцию сильной степени (r=–0,50; p<0,00001). Относительно шкалы МоСА отмечалась корреляция сред-

ней степени (r=–0,30; p=0,0018) с ДД и отрицательная корреляция сильной степени (r=–0,41; p<0,05) с ДНЛЖ. 

Также выявлено отрицательную корреляцию слабой степени между показателем батареи тестов на лобную дис-

функцию и ДНЛЖ (r=–0,24; p<0,05). Выявлено, что количество баллов по шкале MMSE достоверно коррелирует со 

статусом курения, индексом объема левого предсердия и индексом массы миокарда левого желудочка (соответ-

ственно r=0,23, r=–0,25, r=–0,25). С показателем по шкале МоСА коррелировали показатели индекса объема 

левого предсердия и индекс массы миокарда левого желудочка (r=–0,25, r=–0,18). Вероятность развития когнитив-

ной дисфункции повышалась при увеличении уровня гликозилированного гемоглобина (отношение шансов (ОШ) 

2,65; 95 % доверительный интервал (ДИ) 1,08–6,48; р=0,033), ухудшении состояния диастолической функции (ОШ 

3,18; 95 % ДИ 1,18–8,59; p=0,023) и увеличении ДНЛЖ (ОШ 6,03; 95 % ДИ 2,32–15,69; p=0,0002) – по шкале 

MMSE, и при ухудшении состояния диастолической функции (ОШ 2,86; 95 % ДИ 1,18–6,94; p=0,020) – по шкале 

МоСА. По результатам прямой множественной логистической регрессии выявлено, что среди всех показателей 

только ДНЛЖ достоверно влияло на общее количество баллов по шкале MMSE (ОШ 1,28; 95 % ДИ 1,11–1,47; 

р=0,0007).

Выводы. Выявлено, что показатель диастолической функции имеет достоверное влияние на состояние когнитив-

ной функции. Отмечено отрицательную корреляцию между типом ДД, показателем ДНЛЖ и показателями по шка-

лам когнитивных функций. Вероятность когнитивной дисфункции по шкале MMSE повышалась при увеличении 

показателя Hb1Aс, ухудшении состояния диастолической функции, увеличении ДНЛЖ; по шкале МоСА – при ухуд-

шении состояния диастолической функции. По результатам множественной регрессии только ДНЛЖ достоверно 

влияло на общее количество баллов по шкале MMSE.

Ключевые слова: диастолическая дисфункция, давление наполнения левого желудочка, когнитивная дисфункция, 

ишемическая болезнь сердца.
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Clinical and hemodynamic predictors of cognitive dysfunction in patients with coronary heart disease

O.O. Nudchenko, M.M. Dolzhenko

Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education, Kyiv, Ukraine

The aim – to determine the clinical and hemodynamic risk factors for the development of cognitive dysfunction in 

patients with coronary heart disease.

Materials and methods. 110 patients with a history of acute myocardial infarction, unstable angina pectoris, or coro-

nary artery revascularization were included in the study. Depending on the diastolic function, the patients were divided 

into three groups: I group – normal diastolic function, II group – impaired relaxation, III group – pseudonormalization or 

restriction. Cognitive function was assessed on the MMSE, MoCA scales, Frontal Assessment Battery (FAB), Trial Making 

Test and Rey audio-verbal test.

Results and discussion. The average number of points on the MMSE scale with an increase in the severity of diastolic 

dysfunction (DD) decreased and amounted to 25.40±2.58 in the I group, 24.95±2.69 in the II group, and 22.30±3.17 in 

the III group (p1,3<0.0001, p2,3=0.001); on the MoCA scale it equaled to 23.47±3.41 in the I group, 22.09±3.48 in the II 

group and 19.85±5.19 in the III group (p1,2=0.039, p1,3=0.004, p2,3>0.05). A negative correlation of average degree 

(r=–0.35, p<0.05) between MMSE score and the type of DD was revealed, and a negative correlation of the strong 

degree (r=–0.50, p<0.00001) – between MMSE score and left ventricular filling pressure (LVFP). The MoCA scale showed 

a moderate degree negative correlation (r=–0.30, p=0.0018) with DD and a strong degree negative correlation (r=–0.41, 

p<0.05) with LVFP. A negative correlation of a weak degree was also revealed between the score on the FAB and LVFP 

(r=–0.24, p<0.05). It was found that the number of points on the MMSE scale reliably correlates with smoking status, left 

atrium indexed volume and left ventricular myocardial mass index (r=0.23, r=–0.25, r=–0.25, respectively). The values of 

the left atrium volume index and left ventricular myocardial mass index correlated with the score on the MoCA scale 

(r=–0.25, r=–0.18, respectively). The likelihood of development of cognitive dysfunction increased with an increase in 

glycated hemoglobin (OR 2.65, 95 % CI 1.08–6.48, p=0.033), diastolic function worsening (OR 3.18, 95 % CI 1.18–8.59, 

p=0.023) and an increase in LVFP (OR 6.03, 95 % CI 2.32–15.69, p=0.0002) on the MMSE scale, and with a worsening 

of diastolic function (OR 2.86, 95 % CI 1.18–6.94, p=0.020) on the MoCA scale. According to the results of direct multiple 

logistic regression, it was revealed that among all the indicators, only LVFP significantly affected the total number of points 

on the MMSE scale (OR 1.28, 95 % CI 1.11–1.47, p=0.0007).

Conclusions. It was revealed that the diastolic function has a significant influence on the state of cognitive function. A 

negative correlation was noted between the type of DD, LVFP, and the scores on the scales of cognitive functions. The 

likelihood of cognitive dysfunction on the MMSE scale increased with an increase in glycated hemoglobin, diastolic 

function worsening, increase in LVFP, diastolic function worsening (on the MoСA scale). According to the results of multiple 

regression, only LVFP significantly affected the total number of points on the MMSE scale.

Key words: diastolic dysfunction, left ventricular filling pressure, cognitive dysfunction, coronary heart disease.
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Попри значні досягнення в галузі медика-
ментозного та хірургічного лікування 

хворих із хронічною серцевою недостатністю 
(ХСН), її поширеність продовжує зростати [19]. 
Прогноз при цьому захворюванні залишається 
несприятливим [6]. Серед пацієнтів із ХСН щоріч-

на смертність коливається від 7 % для стабільних/
амбулаторних пацієнтів і до 17 % – серед стаціо-
нарних хворих, а частота госпіталізацій за 12 міс 
становить 44 і 32 % відповідно [17]. За іншими 
даними, смертність серед хворих із тяжкими стаді-
ями ХСН за рік сягає 50 % [9], а 5-річна вижива-
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Клінічний прогноз упродовж 12 місяців 
та його предиктори в пацієнтів 

із хронічною серцевою недостатністю 
і зниженою фракцією викиду лівого шлуночка

Л.Г. Воронков, К.В. Войцеховська, С.В. Федьків, В.І. Коваль, П.М. Бабіч

ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска” 

НАМН України», Київ

Мета роботи – встановити клініко-інструментальні параметри, які асоціюються з розвитком несприятливих сер-

цево-судинних подій (смерть або госпіталізація) у пацієнтів із хронічною серцевою недостатністю (ХСН) і фракцією 

викиду лівого шлуночка  35 % при спостереженні упродовж 12 місяців, та визначити їх граничні значення.

Матеріали і методи. Обстежено 120 гемодинамічно стабільних пацієнтів віком 18–75 років із ХСН, II–IV функці-

ональних класів за NYHA, з фракцією викиду лівого шлуночка  35 %. Пацієнтів залучали в дослідження у фазу клі-

нічної компенсації. Кінцева точка була комбінованою і визначалася як час до першої госпіталізації у зв’язку з 

декомпенсацією ХСН або смерті. Період спостереження становив 12 міс, середній час до настання комбінованої 

критичної події – 8,67 міс. Пошук граничних значень предикторів було здійснено за допомогою кластерного аналі-

зу за двома змінними.

Результати та обговорення. За результатами кластерного аналізу, інформативними предикторами досягнення 

комбінованої кінцевої точки пацієнтами із ХСН протягом 12 міс є кількість втрачених кілограмів за останні 6 міс 

> 4,5 кг або втрата маси тіла > 6,03 %, окружність плеча ненапруженої руки  32,5 см, напруженої руки  35 см, 

стегна  50 см, товщина шкірно-жирової складки над трицепсом  24 мм та в паховій ділянці  8,5 мм, відсоток жиро-

вої маси тіла  16,7 %, індекс м’язової маси кінцівок  8,96 кг/м2, індекс маси тіла  31,2 кг/м2, рівень С-реактивного 

білка > 4,52 мг/мл, вміст холестерину крові  4,5 ммоль/л, показник потокозалежної вазодилатації  9,09 %, показ-

ник систолічної екскурсії площини трикуспідального кільця (TAPSE)  11 мм та відношення TAPSE до рівня систоліч-

ного тиску в легеневій артерії  0,27, сума балів за Міннесотським опитувальником > 61 бала, за шкалою DEFS 

> 22 бали, за анкетою Університету Дюка  8,575 бала, дистанція тесту із 6-хвилинною ходьбою  255 м та показник 

тесту з розгинанням нижньої кінцівки  22.

Висновки. Результати вимірювання антропометричних показників, що відображають стан нутритивного статусу 

пацієнтів із ХСН, мають перевагу над результатами денситометричного визначення тканинних складових тіла у стра-

тифікації їх довготермінового клінічного ризику. 
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ність пацієнтів із ХСН становить 56 % серед чоло-
віків та 49 % серед жінок [18]. 

Актуальність аналізу предикторів виживання 
хворих із ХСН і зниженою фракцією викиду ліво-
го шлуночка (ФВЛШ) полягає в можливості вдо-
сконалення диспансеризації таких пацієнтів. У 
раніше проведених дослідженнях повідомлялося, 
що найбільш сильними предикторами летального 
наслідку в пацієнтів із ХСН є похилий вік, висо-
кий функціональний клас за NYHA та низька 
швидкість клубочкової фільтрації; іншими неза-
лежними предикторами виживання були ФВЛШ, 
наявність хронічного обструктивного захворюван-
ня легень, цукрового діабету (ЦД), зниження сис-
толічного артеріального тиску, чоловіча стать, під-
вищення рівня сечової кислоти, низький індекс 
маси тіла (ІМТ) та рівень гемоглобіну [8]. У дослі-
дженні BIOSTAT-CHF найбільш сильними пред-
икторами госпіталізації були старший вік, наяв-
ність периферичних набряків, низький систоліч-
ний артеріальний тиск та швидкість клубочкової 
фільтрації [30].

Є дані, що кахексія, саркопенія та ненавмисна 
втрата маси тіла пов’язані з гіршим прогнозом при 
ХСН [26]. У Європейських рекомендаціях з діа-
гностики та лікування серцевої недостатності кри-
терій кахексії, а точніше наявності кахектичного 
процесу, визначений як втрата маси тіла  6 % за 
останні 6–12 міс [23]. Утім у реальній практиці 
ретроспективне визначення наявності цієї ознаки 
не видається достатньо точним – особливо з огля-
ду на можливі епізоди гіперволемії на тлі спостере-
ження. У цій ситуації актуальним вбачається вста-
новлення тих об’єктивних показників, які відобра-
жають нутритивний статус пацієнтів і котрі могли 
б сприяти стратифікації їх клінічного ризику. 

Мета роботи – встановити клініко-інструмен-
тальні параметри, які асоціюються з розвитком 
несприятливих серцево-судинних подій (смерть 
або госпіталізація) у пацієнтів із хронічною серце-
вою недостатністю і фракцією викиду лівого шлу-
ночка  35 % при спостереженні упродовж 12 міся-
ців, та визначити їх граничні значення.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

Обстежено 120 гемодинамічно стабільних 
пацієнтів із ХСН (97 чоловіків, 23 жінки) віком 
18–75 років (у середньому (60,95±0,86) року), II–
IV функціональних класів за NYHA, з ФВЛШ 
 35 % (у середньому (26,76±0,59) %), які спостері-
галися на базі відділу серцевої недостатності ННЦ 
«Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска» 
НАМН України у 2014–2019 рр. Серед досліджу-
ваних переважали чоловіки – 80,8 % (n=97). 
Етіологічним чинником розвитку ХСН були іше-

мічна хвороба серця (n=104) або дилатаційна кар-
діоміопатія (n=15). Супутню артеріальну гіпертен-
зію в анамнезі мали 102 досліджуваних, ЦД – 34 
пацієнти. Більше половини пацієнтів мали постій-
ну або персистентну форму фібриляції передсердь 
(57,5 %). Інфаркт міокарда в анамнезі відзначено у 
49 осіб.

У дослідження не залучали хворих віком 
понад 75 років, з навмисною втратою маси тіла, 
набутими і природженими вадами серця, захворю-
ваннями шлунково-кишкового тракту в стадії за -
гострення, які обмежують можливість прийому їжі 
або характеризуються синдромом мальабсорбції, 
гіпо- та гіпертиреозом, інфарктом міокарда, мозко-
вим інсультом або тромбоемболією гілок легеневої 
артерії давністю до 3 місяців, запальними та 
рестриктивними ураженнями серця, інсуліноза-
лежним ЦД, хронічним легеневим серцем, хроніч-
ною нирковою недостатністю V стадії, терміналь-
ною стадією печінкової недостатності, бронхіаль-
ною астмою та хронічним обструктивним захворю-
ванням легень у стадії загострення, онкологічними 
та інфекційними захворюваннями.

Діагноз основного захворювання визначали на 
підставі загальноклінічного обстеження, спеціаль-
них інструментальних і лабораторних методів. 
ХСН діагностували згідно з рекомендаціями з діа-
гностики та лікування серцевої недостатності 
Європейського товариства кардіологів і відповід-
ними рекомендаціями Всеукраїнської асоціації 
кардіологів України [1, 23]. Пацієнтів залучали в 
дослідження у фазу клінічної компенсації. 
Протокол дослідження був схвалений етичним 
комітетом ННЦ «Інститут кардіології імені акад. 
М.Д. Стражеска» НАМН України. У всіх учасни-
ків отримано письмову інформовану згоду на 
участь у дослідженні.

Протокол обов’язкового обстеження передба-
чав електрокардіографію, ехокардіографію за стан-
дартною методикою [4], рутинні лабораторні ана-
лізи (загальноклінічні та біохімічні), визначення 
швидкості клубочкової фільтрації за формулою 
EPI [27], оцінювання якості життя за допомогою 
опитувальника The Minnesota Living with Heart 
Failure Questionnaire (MLHFQ), оцінювання рівня 
побутової фізичної активності за допомогою анке-
ти Університету Дюка [3, 14], оцінювання психо-
логічного статусу за шкалою депресії Бека [15] і 
оцінювання втомлюваності після фізичних наван-
тажень за шкалою DEFS (Dutch Exertion Fatigue 
Scale) [29]. Усім пацієнтам проводили загальноклі-
нічне фізикальне обстеження, вимірювання тов-
щини шкірно-жирової складки (ШЖС) у чоти-
рьох точках за допомогою каліпометра, розрахунок 
відсотка жирової маси тіла (% ЖМТ) з викорис-
танням формули Durnin – Womersley [12], вимірю-
вання окружностей плеча ненапруженої та напру-
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женої руки, талії і стегна. Вазодилатаційну функ-
цію ендотелію (потокозалежну вазодилатацію – 
ПЗВД) оцінювали ультрасонографічним методом 
за допомогою проби з реактивною гіперемією [5]. 
Функціональні можливості пацієнтів досліджува-
ли за допомогою стандартного тесту із 6-хвилин-
ною ходьбою і стандартизованого тесту з розги-
нанням нижньої кінцівки, за результатами якого 
оцінювали витримку чотириголового м’яза стегна. 
Компонентний склад тіла досліджували за допо-
могою подвійно-енергетичної рентгенівської ден-
ситометрії з використанням DXA (Hologic, 
Discovery Wi (S/N 85811) 13.3), яку було проведе-
но 77 пацієнтам. Для об’єктивної оцінки кількості 
жирової і нежирової м’якої тканини вимірювання 
скоригували відносно зросту пацієнта, вирахував-
ши індекси жирової маси і м’язової маси кінцівок.

Лікування пацієнтів здійснювали згідно з чин-
ними стандартами Європейського товариства кар-
діологів та Всеукраїнської асоціації кардіологів 
України [1, 23], воно передбачало застосування 
діуретиків, β-адреноблокаторів (95,8 %), інгібіто-
рів ангіотензинперетворювального ферменту 
(ІАПФ) або сартанів (69,2 %), а також антагоністів 
мінералокортикоїдних рецепторів (93,3 %).

Щоб оцінити досягнення комбінованої кінце-
вої точки (ККТ), інформацію про стан хворих зби-
рали методом телефонного опитування. 

Статистичне опрацювання даних здійснювали 
за допомогою програм Microsoft Exсel, IBM SPSS 
Statistics 23.0. Дату залучення пацієнта в дослі-
дження вважали початком спостереження. Кінце -
ва точка була комбінованою і визначалася як час 
до першої госпіталізації у зв’язку з декомпенса -
цією ХСН або смерті. Період спостереження ста-
новив 12 міс, середній час до настання комбінова-
ної критичної події – 8,67 міс.

Пошук граничних значень предикторів було 
здійснено за допомогою кластерного аналізу за 
двома змінними. За першу змінну було взято ста-
тус пацієнта (досягнення ККТ). Як другу змінну 

аналізували всі можливі кількісні змінні, які були 
кандидатами на предиктори. Як метрику для оці-
нювання відстані між кластерами використано 
статистику χ2, скориговану за допомогою поправки 
Йєйтса. Для цього покроково вибирали граничне 
значення і перетворювали кількісну змінну в кате-
горіальну за шкалою, наведеною в табл. 1.

Надалі застосували критерій χ2 Пірсона з 
поправкою Йєйтса. Вибір найкращого розподілу 
даних на два кластери робили за максимальним 
значенням статистики χ2 з урахуванням експертної 
оцінки одержаних результатів.

У процесі аналізу дані представляли у вигляді 
таблиці спряженості (2 × 2), яка мала такий вигляд 
(табл. 2).

Крім того, обчислювалося значення р статис-
тичної значущості різниці між кластерами та від-
ношення шансів (ВШ) з 95 % довірчим інтервалом 
(ДІ) як пряме (відношення шансів у підгрупі з 
кращою виживаністю до шансів у підгрупі з гір-
шою виживаністю), так і зворотне. Шанси обчис-
лювалися як шанси суб’єкта зі значеннями менше 
за граничне значення до шансів зі значеннями 
більше за граничне значення мати кращий прогноз 
порівняно з прогнозом, який спостерігався для 
пацієнтів зі значенням змінної-предиктора менше 
граничного значення або йому дорівнював. 

На другому етапі кількісні змінні перетворю-
вали в категоріальні з урахуванням знайденого на 
першому етапі граничного значення і будували 
криві виживаності з використанням методу 
Каплана – Меєра, застосовували логранговий кри-
терій. 

РЕЗУЛЬТАТИ

За період 12-місячного спостереження із 120 
обстежуваних 50 пацієнтів досягли ККТ. Ця група 
пацієнтів статистично значуще не відрізнялася від 
групи хворих, які не досягли ККТ, за віком, етіоло-
гічним фактором серцевої недостатності, наявніс-
тю ЦД, фібриляції передсердь, тривалістю серце-

Таблиця 1

Опис категоріальної шкали змінної, яка є кандида-

том на предиктори

Категорія Опис категорії

Величина 

показника менша 

за граничне 

значення або 

дорівнює йому

Якщо величина показника кількісної 

змінної, що аналізується, менша 

за обране на поточному кроці 

кластерного аналізу граничне 

значення або дорівнює йому

Величина 

показника більша 

за граничне 

значення

Якщо величина показника кількісної 

змінної, що аналізується, більша за 

обране на поточному кроці аналізу 

граничне значення

Таблиця 2

Таблиця спряженості ознак, що застосовувалася 

для пошуку предикторів виживаності, розрахунку 

критерію χ2 Пірсона та відношення шансів

Категорії кількісної змінної, 

що аналізується

Комбінована точка

Подія 

настала

Подія 

не настала

Значення менше граничного 

значення або йому дорівнює

a b

Значення більше граничного 

значення

c d
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вої недостатності, часткою пацієнтів, які приймали 
β-адреноблокатори, антагоністи мінералокортико-
їдних рецепторів і діуретики. Водночас серед паці-
єнтів, які досягли ККТ, було менше осіб, які при-
ймали ІАПФ або сартани. Також у групі досліджу-
ваних, які досягли ККТ, було більше пацієнтів з 
III–IV функціональним класом за NYHA 
(р=0,001), із втратою маси тіла  6 % за останні 
6 міс (р<0,001), анемією (р=0,001), з перенесеним 
інфарктом міокарда (р=0,040) (табл. 3).

У групі пацієнтів, які досягли ККТ, відзнача-
лися нижчі величини систолічного (р=0,008) і діа-
столічного (р=0,002) артеріального тиску, окруж-
ностей плеча напруженої (р=0,002) і ненапруженої 
(р=0,003) руки, стегна (р=0,013), товщини ШЖС 
над трицепсом (р=0,017), % ЖМТ (р=0,048). Дані 
лабораторних досліджень свідчать про нижчі рівні 
гемоглобіну (р=0,046), загального холестерину 
(р=0,035), альбуміну (р=0,012), а також про вищі 

рівні С-реактивного білка (С-РБ) (р=0,024) в паці-
єнтів цієї групи. Рівень інтерлейкіну-6 наближався 
до статистично значущої різниці в бік більших 
його значень у групі пацієнтів, що досягли ККТ 
(р=0,052). Аналіз структурно-функціональних 
показників серця виявив у групі пацієнтів, які 
досягли ККТ, статистично значуще більші значен-
ня розміру лівого передсердя (р=0,025), нижчі зна-
чення відношення показника систолічної екскурсії 
площини трикуспідального кільця (TAPSE) до 
рівня систолічного тиску в легеневій артерії 
(СТЛА) (р=0,006), ТAPSЕ (р=0,022), вищі індекси 
КДО ЛШ (р=0,036) та КСО ЛШ (р=0,019), вищі 
показники СТЛА (р=0,026) та нижчі значення 
потокозалежної вазодилататорної відповіді 
(р=0,016) (табл. 4). 

Також у пацієнтів, які досягли ККТ, виявлено 
нижчі функціональні можливості (менші дистан-
ція 6-хвилинної ходьби (р=0,008) і кількість роз-

Таблиця 3

Порівняльна клінічна характеристика пацієнтів із хронічною серцевою недостатністю та зниженою 

фракцією викиду лівого шлуночка залежно від досягнення ними комбінованої кінцевої точки впродовж 

12 місяців спостереження

Показник
Усі хворі

(n=120)

Досягли ККТ

(n=50)

Не досягли ККТ 

(n=70)

Вік, роки 62,5 (55,3; 68,0) 62,5 (55,0; 68,0) 62,5 (55,8; 69,0)

Тривалість серцевої недостатності, міс 24,0 (8,3; 48,0) 24 (11; 51) 24 (7; 48)

ІХС 104 (86,7 %) 47 (94,0 %) 57 (81,4 %)

ІХС у поєднанні з АГ 100 (83,3 %) 45 (90,0 %) 55 (78,6 %)

АГ 102 (85,0 %) 45 (90,0 %) 57 (81,4 %)

ДКМП 15 (12,5 %) 3 (6,0 %) 12 (17,1 %)

Інфаркт міокарда в анамнезі 49 (40,8 %) 26 (52,0 %) 23 (32,9 %)*

ЦД 34 (28,3 %) 15 (30,0 %) 19 (27,1)

Фібриляція передсердь 69 (57,5 %) 28 (56,0 %) 41 (58,6 %)

Анемія 23 (19,2 %) 17 (34,0 %) 6 (8,6 %)**

II ФК за NYHA 46 (38,3 %) 10 (20,0 %) 36 (51,4 %)**

III–IV ФК за NYHA 74 (61,7 %) 40 (80,0 %) 34 (48,6 %)**

β-адреноблокатори 115 (95,8 %) 47 (94,0 %) 68 (97,1 %)

ІАПФ/сартани 83 (69,2 %) 29 (58,0 %) 54 (77,1 %)*

Антагоністи мінералокортикоїдних рецепторів 112 (93,3 %) 48 (96,0 %) 64 (91,4 %)

Діуретики 117 (97,5 %) 49 (98,0 %) 68 (97,1 %)

Втрата маси тіла  6 % за останні 6 місяців 59 (49,2 %) 36 (72,0 %) 23 (32,9 %)**

Категорійні показники наведено як кількість випадків і частка, кількісні – як медіана (верхній; нижній квартилі). Різниця показників 

статистично значуща порівняно з такими в пацієнтів, які досягли ККТ: * р<0,05; ** р≤0,001. ІХС – ішемічна хвороба серця; АГ – 

артеріальна гіпертензія; ДКМП – дилатаційна кардіоміопатія; ФК – функціональний клас. 
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гинань нижньої кінцівки в стандартизованій пробі 
(р=0,043), більша сума балів за шкалою DEFS 
(р=0,006)), вони мали більшу суму балів за 
Міннесотським опитувальником (р=0,004) та шка-
лою депресії Бека (р=0,014), меншу суму балів за 
анкетою Університету Дюка (р=0,011).

У попередній роботі ми виявили прогностичні 
чинники розвитку несприятливих серцево-судин-
них подій (смерті та госпіталізації) в обстеженій 
когорті пацієнтів при довгостроковому спостере-
женні [2]. У цій роботі для якомога більш обґрун-
тованого визначення тактики ведення таких паці-
єнтів ми поставили за мету з’ясувати референтні 
значення відповідних клініко-інструментальних 
показників, асоційованих із ризиком настання 

вищезазначеної клінічної точки. Результати клас-
терного аналізу представлені в табл. 5. 

За даними проведеного аналізу, найбільш 
інформативними предикторами настання комбіно-
ваної критичної  події виявилися відсоток втрати 
маси тіла за останні 6 міс (χ2 = 17,635), сума балів за 
Міннесотським опитувальником (χ2 = 13,166), 
кількість втрачених кілограмів останні 6 міс 
(χ2 = 12,829), сума балів за шкалою DEFS 
(χ2 = 11,404), окружність плеча напруженої 
(χ2  =10,759) та ненапруженої (χ2 = 10,758) руки, 
результати тесту на витривалість 4-голового м’яза 
стегна (χ2 = 9,954), сума балів за анкетою 
Університету Дюка (χ2 = 9,387), показник TAPSE 
(χ2 = 8,390), окружність стегна (χ2 = 7,383). Менш 

Таблиця 4

Показники інструментального і лабораторного обстеження та антропометричні параметри в пацієнтів 

із хронічною серцевою недостатністю та зниженою фракцією викиду лівого шлуночка залежно від досяг-

нення ними комбінованої кінцевої точки впродовж 12 місяців спостереження, медіана (верхній; нижній 

квартилі) 

Показник
Досягли ККТ

(n=50)

Не досягли ККТ 

(n=70)
р

САТ, мм рт. ст. 110 (104; 120) 120 (110; 120) 0,008

ДАТ, мм рт.ст. 70 (70; 80) 80 (70; 80) 0,002

Ліве передсердя, см 4,95 (4,48; 5,40) 4,75 (4,35; 5,00) 0,025

TAPSE 10 (8; 14) 13 (11; 17) 0,022

TAPSE/СТЛА 0,18 (0,13; 0,24) 0,27 (0,17; 0,38) 0,006

ІКДО ЛШ 112,7 (90,1; 142,8) 95,8 (82,1; 125,3) 0,036

ІКСО ЛШ 82,9 (67,7; 111,0) 71,8 (54,5; 99,0) 0,019

СТЛА 60 (50; 65) 55 (45; 63) 0,026

ПЗВД, % 5,71 (3,7; 7,43) 6,72 (5,01; 9,23) 0,016

Гемоглобін, г/л 139 (120; 156) 145 (136; 156) 0,046

Холестерин, ммоль/л 4,0 (3,5; 4,5) 4,4 (3,7; 5,1) 0,035

Альбумін, г/л 36 (35; 39) 38 (35; 41) 0,012

С-РБ, мг/мл 6,0 (3,0; 9,3) 4,0 (2,0; 6,9) 0,024

Інтерлейкін-6, пг/мл 4,82 (3,34; 17,24) 3,51 (1,75; 9,46) 0,052

Окружність плеча ненапруженої руки, см 28,5 (26,4; 32,0) 31,0 (28,0; 34,0) 0,003

Окружність плеча напруженої руки, см 31,0 (27,8; 33,6) 33,3 (30,0; 36,6) 0,002

Окружність стегна, см 48 (46; 53) 52 (48; 57) 0,013

Товщина ШЖС над трицепсом, мм 10 (6; 14) 13 (8; 22) 0,017

% ЖМТ 27,7 (19,8; 34,4) 29,7 (24,6; 36,8) 0,048

САТ – систолічний артеріальний тиск; ДАТ – діастолічний артеріальний тиск; ІКДО ЛШ – індекс кінцеводіастолічного об’єму ліво-

го шлуночка; ІКСО ЛШ – індекс кінцевосистолічного об’єму лівого шлуночка.
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інформативними, але статистично значущими, 
виявилися такі показники, як рівень С-РБ 
(χ2  = 7,150), результати тесту із 6-хвилинною ходь-
бою (χ2 = 6,493), товщина ШЖС над трицепсом 
(χ2  = 5,923), рівень загального холестерину 
(χ2 = 5,867), ІМТ (χ2  = 5,425), TAPSE/СТЛА 

(χ2  = 5,351), ПЗВД (χ2 =5,277), індекс м’язової маси 
кінцівок (χ2 = 4,759), % ЖМТ за формулою 
Durnin – Womersley (χ2  = 4,667), товщина ШЖС у 
паховій ділянці (χ2 = 4,286).

Щоб оцінити кумулятивне виживання пацієн-
тів із ХСН та зниженою ФВЛШ, виконано аналіз 

Таблиця 5

Предиктори досягнення комбінованої кінцевої точки в пацієнтів із хронічною серцевою недостатністю та 

зниженою фракцією викиду лівого шлуночка за результатами кластерного аналізу

Параметр
Граничне 

значення
a b c d χ2 р ВШ

Нижня 

межа

Верхня 

межа

Втрата маси тіла за останні 

6 міс, %

> 6,03 14 48 36 22 17,635 0,000 5,610 2,528 12,453

Втрата маси тіла за останні 

6 міс, кг

> 4,5 14 44 36 26 12,829 0,000 4,352 1,985 9,540

ІМТ, кг/м2  31,225 39 39 11 31 5,425 0,020 0,355 0,156 0,805

Окружність плеча 

ненапруженої руки, см

 32,5 45 43 5 27 10,758 0,001 0,177 0,062 0,502

Окружність плеча напруженої 

руки, см

 35 46 45 4 25 10,759 0,001 0,157 0,050 0,486

Окружність стегна, см  50 32 26 18 44 7,383 0,007 0,332 0,156 0,706

Товщина ШЖС 

над трицепсом, мм

 24 48 55 2 15 5,923 0,015 0,153 0,033 0,702

Товщина ШЖС у паховій 

ділянці, мм

 8,5 13 7 37 63 4,286 0,038 0,316 0,116 0,864

 % ЖМТ за формулою 

Durnin – Womersley

 16,7 9 3 41 67 4,667 0,031 0,204 0,052 0,797

Індекс м’язової маси кінцівок, 

кг/м2

 8,96 34 30 2 11 4,759 0,029 0,160 0,033 0,782

С-РБ, мг/мл > 4,52 14 37 36 31 7,150 0,007 3,069 1,407 6,697

Холестерин, ммоль/л  4,5 40 40 10 30 5,867 0,015 0,333 0,144 0,772

ПЗВД, %  9,09 44 51 4 19 5,277 0,022 0,244 0,070 0,772

TAPSE, мм  11 16 12 8 32 8,390 0,004 0,188 0,064 0,551

TAPSE/СТЛА  0,27 21 25 3 19 5,351 0,021 0,188 0,049 0,724

Сума балів за Міннесотським 

опитувальником

> 61 27 60 23 10 13,166 0,000 5,111 2,141 12,204

Сума балів за анкетою 

Університету Дюка

 8,575 15 5 35 65 9,387 0,002 0,179 0,060 0,535

Сума балів за шкалою DEFS > 22 27 58 23 11 11,404 0,001 4,492 1,917 10,523

Дистанція тесту із 6-хвилинною 

ходьбою, м

 255 18 12 16 39 6,493 0,011 0,274 0,107 0,696

Результати тесту 

на витривалість 4-голового 

м’яза стегна

 12 13 4 21 47 9,954 0,002 0,137 0,040 0,472
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методом Каплана – Меєра з побудовою кривих, 
який показав статистично значуще зменшення 
часу до настання комбінованої критичної події при 
втраті маси тіла ˃ 6,03 % за останні 6 міс (рис. 1). 

У результаті кластерного аналізу виявлено дві 
групи пацієнтів із ХСН за кількістю втрачених 
кілограмів за останні 6 міс, в яких істотно відрізня-
лася 12-місячна виживаність. Відмінності щодо 
12-місячної кумулятивної виживаності, оціненої 
за пороговим значенням кількості втрачених кіло-
грамів за попередні 6 міс, у виявлених групах були 

статистично значущими за логранговим критерієм 
(р˂0,001) на користь гіршої виживаності в групі з 
втратою ˃ 4,5 кг (рис. 2).

Аналіз виживаності досліджуваних пацієнтів 
із ХСН показав, що гірші клінічні наслідки цього 
синдрому виявляються в пацієнтів зі значеннями 
окружностей плеча ненапруженої  32,5 см та 
напруженої руки  35 см, стегна  50 см, товщини 
ШЖС над трицепсом  24 мм та в паховій ділянці 
 8,5 см (рис. 3–7). 
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Рис. 1. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від відсо-

тка втрачених кілограмів за останні 6 місяців 

(логранговий тест: p<0,001).
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Рис. 2. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від кіль-

кості втрачених кілограмів за останні 6 місяців 

(логранговий тест: p<0,001).
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Рис. 3. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення окружності плеча ненапруженої 

руки (логранговий тест: p=0,001).
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Рис. 4. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення окружності плеча напруженої 

руки (логранговий тест: p=0,001).
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Кращий клінічний прогноз стосовно настання 
комбінованої критичної події мали пацієнти з біль-
шими значеннями ІМТ. Середній час до настання 
комбінованої критичної події у групі пацієнтів з 
ІМТ > 31,23 кг/м2 становив 10,02 міс, а в групі 
пацієнтів з ІМТ  31,23 кг/м2 – 7,98 міс. Відмін -
ність між кривими виживаності Каплана – Меєра 
за логранговим критерієм статистично значуща 
(р=0,018; рис. 8).

Також шанси кращого клінічного прогнозу 
мали пацієнти з більшими значеннями відсотка 
жирової маси тіла (рис. 9). 

ОБГОВОРЕННЯ

У результаті аналізу даних 12-місячного спо-
стереження за 120 хворими із ХСН та ФВЛШ 

Рис. 5. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення окружності стегна (логранговий 

тест: p=0,001).
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Рис. 6. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення товщини шкірно-жирової склад-

ки над трицепсом (логранговий тест: p=0,019).
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Рис. 7. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення товщини шкірно-жирової склад-

ки в паховій ділянці (логранговий тест: p=0,015).
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Рис. 8. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення індексу маси тіла (логранговий 

тест: p=0,018).
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 35 % виявлено граничні значення предикторів 
настання комбінованої критичної події. Наші 
результати збігаються з попередніми дослідження-
ми, які вказують на несприятливий прогноз паці-
єнтів із ХСН із втратою маси тіла [22, 25]. 
Виявлений нами граничний показник відсотка 
втрати маси тіла за попередні 6 міс (6,03 %) збігся 
з актуальним критерієм серцевої кахексії, реко-
мендованим Європейським товариством кардіоло-
гів з діагностики та лікування ХСН [23]. Також 
варто зауважити, що втрата лише 4,5 кг за попере-
дні 6 міс, яка часто залишається поза увагою ліка-
рів, статистично значуще пов’язана з гіршим одно-
річним прогнозом у пацієнтів з ХСН.

Отримані нами дані щодо кращого прогнозу в 
пацієнтів з ІМТ > 31,23 кг/м2 підтверджують рані-
ше встановлений факт так званого «парадоксу 
ожиріння» у пацієнтів із ХСН. У масштабному 
метааналізі, що охопив 9 клінічних досліджень із 
загальною кількістю 28 209 пацієнтів і середнім 
періодом спостереження 2,7 року, було продемон-
стровано зв’язок надлишкової маси тіла (відно-
шення ризиків 0,84 (95 % ДІ 0, 79–0,90)) і ожирін-
ня (відношення ризиків 0,67 (95 % ДІ 0,62–0,73)) з 
нижчим ризиком як загальної, так і серцево-судин-
ної смертності порівняно з хворими із ХСН та 
нормальною масою тіла [20]. Однак дослідження, 
проведене А. Oreopoulos та співавторами для оці-
нювання зв’язку між показниками прямого вимі-
рювання складу тіла за допомогою денситометрії 
та прогностичними факторами у 140 хворих із 
ХСН, продемонструвало, що у 41 % обстежених 
пацієнтів ІМТ помилково ототожнюється з кіль-
кістю жирової маси. Так, ІМТ корелював як із 

м’язовою масою (r=0,72), так і з відсотком жирової 
маси тіла (r=0,67) [21]. Отже, можливо, прямі 
показники складу тіла можуть бути кращими мар-
керами для оцінювання прогностичної ролі нутри-
тивного статусу в пацієнтів з ХСН. У нашому 
дослідженні індекс м’язової маси кінцівок проде-
монстрував кращий зв’язок з виживаністю, ніж 
показники жирової маси. За різними даними, роз-
витку саркопенії сприяють нейрогуморальна акти-
вація [10], оксидантний стрес [24], ендотеліальна 
дисфункція [11], системне імунне запалення [16, 
28]. Прогностичне значення рівня С-РБ підтвер-
джує роль хронічного системного низько інтенсив-
ного запалення в прогресуванні ХСН та узгоджу-
ється з даними інших дослідників щодо його ролі в 
передбаченні несприятливого клінічного прогнозу 
[7].

Також, крім широко використовуваних у клі-
нічній та науковій практиці методів оцінювання 
надлишку жирової тканини за допомогою вимірю-
вань маси тіла і розрахунку ІМТ, є дослідження, в 
яких вивчали взаємозв’язок між товщиною шкір-
ної складки над трицепсом і прогнозом виживання 
серед пацієнтів із ХСН зі зниженою ФВЛШ неі-
шемічного генезу. Виявлено, що зниження цього 
показника є значущим незалежним прогностич-
ним маркером ризику несприятливого прогнозу 
при ХСН: у тих пацієнтів, які вижили, товщина 
шкірної складки над трицепсом була на 10 % біль-
шою, ніж у померлих, а товщина > 20 мм спостері-
галася тільки у 9 % померлих пацієнтів на відміну 
від 22 % тих, що вижили (p=0,027) [31]. У нашому 
дослідженні такі антропометричні показники, як 
окружність плеча ненапруженої та напруженої 
руки, стегна, товщина ШЖС над трицепсом, у 
паховій ділянці та розрахунковий % ЖМТ довели 
свою високу прогностичну цінність. 

Відомо, що для відношення TAPSE/СТЛА, 
яке вважають маркером правошлуночкової дис-
функції, значення < 0,36 є незалежним прогноз-
ним показником смертності в пацієнтів з ХСН зі 
зниженою або збереженою ФВЛШ [13]. На від-
міну від вищезазначених результатів, у нашому 
дослідженні в когорті пацієнтів із ХСН та ФВЛШ 
 35 % цей показник мав вплив на прогноз при 
значенні < 0,24. Отже, оцінювання відношення 
TAPSE/СТЛА може сприяти виявленню хворих 
із гіршим прогнозом і має бути частиною рутин-
ного обстеження пацієнтів із ХСН та зниженою 
ФВЛШ. 

Дані нашого дослідження також продемон-
стрували, що стандартизоване анкетування, тест із 
6-хвилинною ходьбою та з розгинанням нижньої 
кінцівки можуть слугувати додатковими критерія-
ми несприятливого клінічного прогнозу впродовж 
найближчого року.

Рис. 9. Криві настання комбінованої критичної 

події (смерть або госпіталізація) залежно від гра-

ничного значення відсотка жирової маси тіла 

(логранговий тест: p=0,032).
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Результати дослідження свідчать, зокрема, про 
важливість антропометричних показників для 
стратифікації ризику пацієнтів із ХСН та зниже-
ною ФВЛШ. 

ВИСНОВКИ

1. Частота настання комбінованої критичної 
події в пацієнтів із хронічною серцевою недостат-
ністю та фракцією викиду лівого шлуночка  35 % 
впродовж 12 місяців становить 41,7 %.

2. За результатами кластерного аналізу інфор-
мативними предикторами досягнення комбінова-
ної кінцевої точки пацієнтами з хронічною серце-
вою недостатністю протягом 12 місяців є кількість 
втрачених кілограмів за останні 6 місяців ˃ 4,5 кг, 
втрата маси тіла > 6,03 % за останні 6 місяців, 
окружність плеча ненапруженої руки  32,5 см, 
напруженої руки  35 см, стегна  50 см, товщина 
шкірно-жирової складки над трицепсом  24 мм та 
в паховій ділянці  8,5 мм, відсоток жирової маси 
тіла  16,7 %, індекс м’язової маси кінцівок  8,96 
кг/м2, індекс маси тіла  31,2 кг/м2, рівень 

С-реактивного білка > 4,52 мг/мл, вміст холесте-
рину крові  4,5 ммоль/л, потокозалежна вазоди-
лататорна відповідь  9,09 %, показник систолічної 
екскурсії площини трикуспідального кільця 
 11 мм та відношення показника систолічної екс-
курсії площини трикуспідального кільця до рівня 
систолічного тиску в легеневій артерії  0,27, сума 
балів за Міннесотським опитувальником > 61 бала, 
за шкалою DEFS > 22 балів, за анкетою 
Університету Дюка  8,575 бала, дистанція тесту із 
6-хвилинною ходьбою  255 м та результат тесту із 
розгинанням нижньої кінцівки  22.

4. Результати вимірювання антропометричних 
показників, що відображають стан нутритивного 
статусу пацієнтів із хронічною серцевою недостат-
ністю, мають перевагу перед результатами денси-
тометричного визначення тканинних складових 
тіла у стратифікації їх довготермінового клінічно-
го ризику. 

5. Отримані дані можуть бути використані з 
метою формування груп активного диспансерного 
спостереження пацієнтів із хронічною серцевою 
недостатністю та фракцією викиду лівого шлуноч-
ка  35 %. 
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Клинический прогноз в течение 12 месяцев и его предикторы у пациентов 

с хронической сердечной недостаточностью и сниженной фракцией выброса левого желудочка

Л.Г. Воронков, Е.В. Войцеховская, С.В. Федькив, В.И. Коваль, П.Н. Бабич

ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” НАМН Украины», Киев

Цель работы – установить клинико-инструментальные параметры, сопряженные с развитием неблагоприятных 

сердечно-сосудистых событий (смерть или госпитализация) у пациентов с хронической сердечной недостаточностью 

(ХСН) и фракцией выброса левого желудочка  35 % при наблюдении на протяжении 12 мес, и определить их пре-

дельные значения.

Материалы и методы. Обследовано 120 гемодинамически стабильных пациентов в возрасте 18–75 лет с ХСН, 

II–IV функциональных классов по NYHA, с фракцией выброса левого желудочка  35 %. Пациентов включали в 

исследование в фазе клинической компенсации. Конечная точка была комбинированной и определялась как время 

до первой госпитализации в связи с декомпенсацией ХСН или смерти. Период наблюдения составил 12 мес, сред-

нее время до наступления комбинированного критического события – 8,67 мес. Поиск предельных значений пре-

дикторов был осуществлен с помощью кластерного анализа по двум переменным.
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Результаты и обсуждение. По результатам кластерного анализа, информативными предикторами достижения 

комбинированной конечной точки у пациентов с ХСН в течение 12 мес является количество потерянных килограм-

мов за последние 6 мес > 4,5 кг или потеря массы тела > 6,03 %, окружность плеча ненапряженной руки  32,5 см, 

напряженной руки  35 см, бедра  50 см, толщина кожно-жировой складки над трицепсом  24 мм и в паховой 

области  8,5 мм, процент жировой массы тела  16,7 %, индекс мышечной массы конечностей  8,96 кг/м2, индекс 

массы тела  31,2 кг/м2, уровень С-реактивного белка > 4,52 мг/мл, содержание холестерина крови  4,5 ммоль/л, 

показатель потокозависимой вазодилатации  9,09 %, показатель систолической экскурсии площади трикуспидаль-

ного кольца (TAPSE)  11 мм и отношение TAPSE к уровню систолического давления в легочной артерии  0,27, 

сумма баллов по Миннесотскому опроснику > 61 балла, по шкале DEFS > 22 баллов, по анкете Университета Дюка 

 8,575 балла, дистанция теста с 6-минутной ходьбой  255 м и результат теста с разгибанием нижней конечности 

 22.

Выводы. Результаты измерения антропометрических показателей, отражающих состояние нутритивного статуса 

пациентов с ХСН, имеют преимущество перед результатами денситометрического определения тканевых составля-

ющих тела в стратификации их долгосрочного клинического риска.

Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, потеря массы тела, прогноз, предикторы.

Clinical prognosis for 12 months and its predictors in patients with chronic heart failure 

and a reduced left ventricular ejection fraction

L.G. Voronkov, К.V. Voitsekhovska, S.V. Fedkiv, V.I. Koval, P.M. Babich

National Scientific Center “M.D. Strazhesko Institute of Cardiology” of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine

The aim – to establish and determine the limiting values of clinical and instrumental parameters associated with the 

development of adverse cardiovascular events (death or hospitalization) in patients with chronic heart failure (CHF) and 

left ventricular ejection fraction (LVEF)  35 % at 12-month follow-up.

Materials and methods. 120 hemodynamically stable patients, 18–75 years of age, with CHF, II–IV NYHA functional 

class, LVEF  35 % were examined. Patients were included in the study in the phase of clinical compensation. The endpoint 

was combined and defined as the time until the first hospitalization in connection with decompensation of CHF or death. 

The observation period was 12 months, the mean time before the onset of the combined critical point (CCP) was 

8.67 months. The search for the limit values of the predictors was carried out using cluster analysis with two variables.

Results and discussion. According to the results of the cluster analysis, the informative predictors of achieving a com-

bined endpoint in patients with CHF within 12 months are the number of kilograms lost over the previous 6 months 

> 4.5 kg or body weight loss > 6.03 %, shoulder circumference of an unstrained arm  32.5 cm, strained arm  35 cm, 

hips  50 cm, cutaneous fat fold thickness above triceps  24 mm and in the inguinal region  8.5 mm, percentage of 

cutaneous fat mass  16.7 %, limb muscle mass index  8.96 kg/m2, BMI  31.2 kg/m2, C-reactive protein > 4.52 mg/ml, 

blood cholesterol  4.5 mmol/l, flow-dependent vasodilation result  9.09 %, TAPSE  11mm and the relation of TAPSE 

to pulmonary artery systolic pressure (PASP)  0.27, the total score for the Minnesota questionnaire > 61 points, according 

to the DEFS scale > 22 points, according to Duke University questionnaire  8.575 points, test with 6-minute walk  255m 

and test with extension of the lower limb  22.

Conclusions. The results of measuring anthropometric indicators reflecting the nutritional status of patients with CHF 

have an advantage over the results of densitometric determination of tissue components of the body in stratification of 

their long-term clinical risk.

Key words: chronic heart failure, weight loss, prognosis, predictors.
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Діагностичне значення катетеризації правих 
відділів серця та легеневої артерії у хворих 

із підозрою на легеневу гіпертензію 
Частина 1. Методологія виконання процедури, 

нозологія захворювань та вазодилататорний тест 

Ю.М. Сіренко, І.О. Живило, Г.Д. Радченко 

ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска” 

НАМН України», Київ

Мета роботи – здійснити критичний перегляд власного досвіду, його відповідності чинним рекомендаціям і даним 

міжнародних реєстрів, а також оцінити показники легеневої та системної гемодинаміки, отримані у хворих на леге-

неву артеріальну гіпертензію (ЛАГ) в Україні.

Матеріали і методи. За 5 років 220 процедур катетеризації правих відділів серця і легеневої артерії виконано 

195 пацієнтам із середньою або високою ймовірністю ЛАГ за даними ехокардіографії відповідно до сучасних реко-

мендацій. Усі пацієнти були госпіталізовані в ННЦ «Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска» НАМН України 

із підозрою на наявність ЛАГ (первинно), або із погіршанням перебігу захворювання (повторно), або для підтвер-

дження статусу вазореактивності (повторно). 

Результати та обговорення. Проведено 220 успішних процедур катетеризації. Первинну (діагностичну) катетери-

зацію провели у 195 хворих, повторну – у 25. Діагноз ЛАГ підтверджено у 178 пацієнтів. У 17 пацієнтів за результа-

тами катетеризації діагноз ЛАГ був знятий: величина середнього тиску в легеневій артерії була менше 

20 мм рт. ст. Структура нозологій у хворих, яким було виконано катетеризацію була такою: ідіопатична ЛАГ спо-

стерігалася у 68 (38 %) пацієнтів, з них 11 (6 %) – вазореактивних; ЛАГ, асоційована із захворюваннями сполучної 

тканини, – у 21 (12 %) пацієнта; ЛАГ, асоційована з ВІЛ-інфекцією, – у 4 (2 %) хворих; ЛАГ, асоційована з порталь-

ною гіпертензією, – у 4 (2 %); ЛАГ, асоційована з природженими вадами серця, – у 26 (15 %); хронічна тромбоем-

болічна легенева гіпертензія – у 50 (28 %). Тест на вазореактивність було проведено у 33 хворих на ідіопатичну ЛАГ, 

з них у 11 (33 %) він був позитивним. У хворих із позитивним вазидилататорним тестом середній тиск у легеневій 

артерії знизився у середньому на 21,8 мм рт. ст. – до 26,5 мм рт. ст. (р<0,0001), при цьому серцевий індекс збільшив-

ся на 31 % – до 3,8 л · хв · м–2 (р<0,1). Легеневий судинний опір знизився на 6,4 од. Вуда – до 2,7 од. Вуда (р<0,0001). 

У хворих із негативним результатом тесту зниження середнього тиску в легеневій артерії і легеневого судинного 

опору було статистично не значущим (р>0,05), а змін серцевого індексу не виявлено.

Висновки. На підставі досвіду нашого центру оцінювання гемодинаміки за допомогою катетеризації є безпечним 

і залишається діагностичним стандартом для ЛАГ. Зокрема, катетеризація є необхідною для узгодженого аналізу 

4 показників, що мають критичне значення для клінічного профілю пацієнтів з ЛАГ: тиск у правому передсерді, леге-

невий судинний опір, серцевий викид та тиск заклинювання в легеневій артерії. У пацієнтів з ідіопатичною ЛАГ також 

необхідно оцінювати вазореактивність для прогнозування чутливості до терапії антагоністами кальцію, наявність 

якої пов’язана з кращими результатами лікування та виживаності. 

Ключові слова: легенева гіпертензія, катетеризація правих відділів серця, легенева артерія, тиск у легеневій 

артерії, вазореактивний тест, серцевий індекс.
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Легенева артеріальна гіпертензія (ЛАГ) – 
група рідкісних хронічних захворювань із 

вкрай несприятливим прогнозом. На сьогодні 
катетеризація правих відділів серця (КПС) зали-
шається єдиним достовірним методом верифікації 
діагнозу ЛАГ [6, 8]. Крім власне вимірювання 
величини середнього тиску в легеневій артерії та 
тиску заклинювання в легеневій артерії (ТЗЛА), 
при КПС прямим методом (частіше – термодилю-
ції) вимірюють величину серцевого викиду та роз-
раховують рівень легеневого судинного опору 
(ЛСО), а також визначають насичення змішаної 
венозної крові киснем (SvO2) [5, 16]. Величина 
ЛСО є ключовим моментом для підтвердження 
діагнозу ЛАГ, а рівні SvO2 та серцевого викиду – 
важливими прогностичними маркерами захворю-
вання [6]. Модифіковані до рекомендацій 6-го 
Всесвітнього конгресу із легеневої гіпертензії 
(Ніца, 2018) гемодинамічні критерії діагнозу леге-
невої гіпертензії представлені в табл. 1 [17]. 

В Україні в останні десятиліття у зв’язку із 
технічними труднощами (відсутність реєстрації, 
централізованих закупівель катетерів Свана – 
Ганца тощо) процедуру КПС виконували в редуко-
ваному вигляді без вимірювання ТЗЛА, прямого 
визначення величини серцевого викиду і корек-
тного розрахунку показників системної та легене-
вої гемодинаміки. Упродовж останніх 5 років на 
базі ННЦ «Інститут кардіології імені акад. 
М.Д.  Стражеска» НАМН України функціонує 
Центр легеневої гіпертензії, і протягом цього пері-
оду центр накопичив власний досвід КПС за про-
токолом, рекомендованим у сучасних світових та 
європейських настановах [3, 6, 13]. 

Враховуючи особливості популяції хворих на 
ЛАГ в Україні (пізнє звернення, помилки в діа-
гностиці, недоступність препаратів для специфіч-
ної терапії для більшості пацієнтів, відсутність 
системи диспансерного спостереження тощо), що 
робить її принципово відмінною від країн 
Євросоюзу та Північної Америки, становлять 

інтерес дані, отримані при КПС у такого контин-
генту хворих. У доступній літературі ми не зна-
йшли відомостей про подібні вітчизняні дослі-
дження. Сучасний стан знань щодо безпечності 
процедури КПС у пацієнтів із легеневою гіпертен-
зією в Україні ґрунтується переважно на одноцен-
трових ретроспективних аналізах з відносно неве-
ликими розмірами вибірки [2].

Мета роботи – здійснити критичний перегляд 
власного досвіду, його відповідності чинним реко-
мендаціям і даним міжнародних реєстрів, а також 
оцінити показники легеневої та системної гемоди-
наміки, отримані у хворих на легеневу артеріальну 
гіпертензію в Україні.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

За 5 років 220 процедур катетеризації правих 
відділів серця і легеневої артерії виконано 195 
пацієнтам із середньою або високою ймовірністю 
ЛАГ за даними ехокардіографії (ЕхоКГ) відповід-
но до сучасних європейських рекомендацій [5]. Усі 
пацієнти були госпіталізовані в Центр легеневої 
гіпертензії, що на базі ННЦ «Інститут кардіології 
імені акад. М.Д. Стражеска» НАМН України, з пі -
дозрою на наявність ЛАГ (первинно), або із погір-
шанням перебігу захворювання (повторно), або 
для підтвердження статусу вазореактивності 
(повторно). Ми не проводили КПС амбулаторним 
хворим, як це доволі часто практикується в деяких 
країнах.

До виконання процедури КПС усім хворим 
виконували ЕхоКГ на апараті Artida (Toshiba, 
Японія) – за методикою, рекомендованою у спіль-
ній настанові Американського товариства фахівців 
з ехокардіографії та Європейського товариства 
кардіологів [12]. При обстеженні пацієнти перебу-
вали в положенні на лівому боці. Розміри правого 
та лівого шлуночків вимірювали в кінці діастоли, 
визначеної за хвилею R на ЕКГ. Діастолічний діа-

Таблиця 1

Гемодинамічні критерії діагнозу легеневої гіпертензії

Визначення Характеристики Клінічні групи

Прекапілярна легенева гіпертензія СерТЛА > 20 мм рт. ст.

ТЗЛА  15 мм рт. ст.

ЛСО  3 од. Вуда

1, 3, 4 і 5

Ізольована посткапілярна легенева гіпертензія СерТЛА > 20 мм рт. ст.

ТЗЛА > 15 мм рт. ст.

ЛСО < 3 од. Вуда

2, 5

Комбінована пре- і посткапілярна легенева гіпертензія СерТЛА > 20 мм рт. ст.

ТЗЛА > 15 мм рт. ст.

ЛСО  3 од. Вуда

2, 5

СерТЛА – середній тиск у легеневій артерії.
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метр правого шлуночка вимірювали перпендику-
лярно від перегородки шлуночків до його вільної 
стінки на половині довжини перегородки. Роз -
раховували базальне відношення діаметрів право-
го та лівого шлуночків. За стандартною методи-
кою, коли це було можливо, обчислювали кінцево-
діастолічний (КДО) та кінцевосистолічний (КСО) 
об’єми лівого шлуночка (ЛШ). Розраховували 
величину ударного об’єму (УО) та хвилинного 
об’єму кровотоку (ХОК) за допомогою ЕхоКГ:

УО = КДО – КСО;
ХОК = УО · ЧСС,

де ЧСС – частота серцевих скорочень за електро-
кардіограмою.

Рівень систолічного тиску в легеневій артерії 
(СТЛА) методом ЕхоКГ оцінювали на підставі 
визначення максимальної швидкості трикуспі-
дальної регургітації (ШТР) з урахуванням тиску в 
правому передсерді (центральний венозний тиск, 
ЦВТ) за рекомендованою методикою [12]. От  -
римані величини використовували для розрахунку 
за спрощеним рівнянням Бернуллі: 

СТЛА = 4 · (ШТР)² + ЦВТ. 

Величину ЦВТ визначали за допомогою 
ЕхоКГ згідно із зазначеними вище рекомендація-
ми, ґрунтуючись на діаметрі й респіраторних коли-
ваннях діаметра нижньої порожнистої вени 
(НПВ): при діаметрі НПВ < 2,1 см та інспіратор-
ному спаданні > 50 % під час глибокого вдиху нор-
мальним тиском є 3 мм рт. ст. (діапазон 0–5 мм 
рт. ст.). Тоді як при діаметрі НПВ > 2,1 см та інспі-
раторному спаданні під час глибокого вдиху 
< 50 % або < 20 % під час спокійного вдиху визна-
чали високий рівень ЦВТ до 15 мм рт. ст. (діапазон 
10–20 мм рт. ст.). У разі, якщо діаметр НПВ та 
інспіраторне спадання не вписувалися в цю кон-
цепцію, використовували проміжну величину – 
8 мм рт. ст. (діапазон 5–10 мм рт. ст.).

Результатом ЕхоКГ ставав висновок про ймо-
вірність наявності ЛАГ (мало ймовірна, ймовірна 
та високо ймовірна) відповідно до сучасних реко-
мендацій (табл. 2, 3) [4, 12].

Для КПС застосовували чотирипросвітні тер-
модилюційні катетери Свана – Ганца (Edwards 
LifeSciences, Argon – США або B. Braun – 
Німеччина) розміром 5F–7,5F залежно від розміру 

Таблиця 2

Ехокардіографічна ймовірність легеневої гіпертензії в пацієнтів із симптомами, підозрілими на легеневу 

гіпертензію

Максимальна швидкість трикуспідальної 

регургітації, м/с

Наявність інших 

ехокардіографічних ознак ЛГ* 

Ехокардіографічна 

ймовірність ЛГ

 2,8 або не піддається вимірюванню Немає Низька

 2,8 або не піддається вимірюванню Є Проміжна

2,9–3,4 Немає Проміжна

2,9–3,4 Є Висока

> 3,4 Не потребуються Висока

* Див. табл. 3. ЛГ – легенева гіпертензія. 

Таблиця 3

Ехокардіографічні ознаки, що свідчать про легеневу гіпертензію, які використовуються для оцінювання 

ймовірності легеневої гіпертензії на додаток до вимірювання швидкості трикуспідальної регургітації

Шлуночки Легенева артерія
Нижня порожниста вена 

та праве передсердя

Відношення базального діаметра 

правого шлуночка до базального 

діаметра лівого шлуночка > 1,0

Час прискорення відтоку із правого 

шлуночка за Допплером < 105 мс 

та/або наявність середньосистолічної 

зазубрини

Діаметр НПВ > 21 мм зі зменшеним 

її спаданням при вдиху 

(< 50 % під час форсованого вдиху 

або < 20 % під час повільного вдиху)

Сплющення міжшлуночкової 

перегородки (показник 

ексцентричності лівого шлуночка 

> 1,1 у систолу та/або діастолу)

Швидкість ранньої діастолічної легеневої 

регургітації > 2,2 м/с

Площа правого передсердя 

(наприкінці систоли) > 18 см2

Діаметр легеневої артерії > 25 мм
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тіла пацієнта. Для моніторингу стану пацієнта та 
визначення показників гемодинаміки при КПС 
використовували реанімаційно-хірургічний моні-
тор ЮМ 300 І15 виробництва «Ютас» (Україна) із 
вбудованими електронними блоками інвазивного 
вимірювання артеріального тиску (АТ) та термо-
дилюції.

Процедуру КПС в умовах рентгенопераційної 
виконували за таким протоколом:

1. Після місцевої анестезії за методом 
Сельдингера катетеризували магістральну вену 
шиї (перевагу надавали катетеризації правої 
внутрішньої яремної вени, у низці випадків – 
правій підключичній вені доступом згори) та 
вводили інтродюсер відповідного розміру. Роз -
мір інтродюсера був мінімум на 0,5 розміру біль-
шим за розмір катетера Свана – Ганца, який 
використовували.

2. Через інтродюсер вводили катетер Свана – 
Ганца зі здутим балоном до рівня правого перед-
сердя (приблизно на 20 см), проводили рентгено -
скопічний контроль місця розташування кінчика 
катетера. За необхідності проводили корекцію 
його положення. Після чого приєднували дисталь-
ний порт катетера до каліброваного датчика визна-
чення інвазивного тиску. Використовували одно-
разові одноканальні датчики D-DP.ED-1 («До   -
помога-1», Україна – Китай). Вимірювали серед-
ній тиск у правому передсерді – ЦВТ (рис. 1).

3. Катетер проводили через праві відділи сер-
  ця до стовбура або основних гілок легеневої арте-
рії. Для проведення роздували балон на кінці 
катетера, а також попередньо заповнювали фізіо-
логічним розчином другий канал катетера. 
Проводили вимірювання систолічного та діасто-
лічного тиску в правому шлуночку (рис. 2). Далі 
під рентгеноскопічним контролем кінець катете-
ра із роздутим балоном проводили через клапан 
легеневої артерії в стовбур або головну гілку 
легеневої артерії (рис.  3). Вимірювали діастоліч-
ний тиск у легеневій артерії (ДТЛА), СТЛА та 
СерТЛА.

4. Для вимірювання ТЗЛА катетер під рентге-
носкопічним контролем проводили далі на 15–
25 см в одну із сегментарних гілок легеневої артерії 
(справа або зліва) до досягнення характерної гра-
фіки тиску заклинювання. Проводили вимірюван-
ня ТЗЛА (рис. 4). Після цього балон здували і під 
рентгеноскопічним контролем катетер підтягува-
ли назад до попереднього положення в магістраль-
ній гілці легеневої артерії.

5. Рівень серцевого викиду визначали методом 
термодилюції. Використовували охолоджений до 
4° С фізіологічний розчин. Комп’ютер, вбудований 
у монітор, за отриманою кривою зміни температу-

ри крові автоматично обчислював величини ХОК. 
Вимірювання проводили 3–4 рази і для подальших 
розрахунків використовували середню величину 
ХОК.

6. Системний АТ вимірювали осцилометрич-
ним методом за допомогою вбудованого в монітор 
блока неінвазивного вимірювання АТ. Для розра-
хунків рівень АТ вимірювали тричі й використову-
вали середнє значення. 

7. Проводили забір крові з легеневої артерії та 
стегнової артерії для визначення газового складу 
крові та кислотно-лужного балансу за стандарт-
ною методикою. При підозрі на наявність внутріш-
ньосерцевих шунтів забір крові проводили з різ-
них ділянок передсердя та правого шлуночка, 
верхньої та нижньої порожнистої вен.

8. На підставі отриманих результатів вимірю-
вання тиску в правих відділах серця та легеневої 
артерії, а також величини ХОК обчислювали 
показники гемодинаміки.

9. Частині хворих з ідіопатичною ЛАГ при від-
повідних початкових величинах показників гемо-
динаміки проводили тест на вазореактивність, під 
час якого вимірювали тиск у легеневій артерії та 
ХОК до і після інгаляції 20 мкг ілопросту 
(«Вентавіс», Bayer, ФРН) протягом 10–15 хв. 
Оцінювання тесту проводили за загально рекомен-
дованими критеріями [5].

Розрахунок показників гемодинаміки прово-
дили за такими формулами: 

Площа тіла (Sт): 
Sт (м2) = маса тіла (кг)0,425 × зріст (см)0,725 × 

0,007184.
Серцевий індекс (СІ): 

СІ (л · хв · м–2) = ХОК / Sт. 
Легеневий судинний опір (ЛСО): 

ЛСО = (СерТЛА – ТЗЛА) / ХОК, 
виражений в одиницях Вуда або в дин · с · см–5 
(1 од. Вуда = 80 дин · с · см–5).

Загальний системний опір (ЗСО): 
ЗСО = (АТсер – ЦВТ) / ХОК,

виражений в одиницях Вуда або в дин · с · см–5 
(1 од. Вуда = 80 дин · с · см–5).

Газовий склад крові та показники кислотно-
лужного балансу визначали за стандартною 
методикою на аналізаторі ABL 735 (Radiometer, 
Данія).

Статистичне опрацювання даних проводили 
за допомогою програми Statistica після створення 
бази даних у програмі Excel. Використовували 
середні величини, середнє відхилення та середню 
похибку. Кореляційний аналіз проводили за 
Пірсоном. Для визначення статистичної значу-
щості різниці між показниками використовували 
критерій Стьюдента. 
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РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Доступ і процедура. Проведено 220 успішних 
процедур катетеризації. Первинну (діагностичну) 
катетеризацію провели у 195 хворих, повторну – у 
25 хворих для уточнення погіршання для прийнят-
тя рішення щодо ескалації специфічної терапії або 
стабільності вазореактивності. У всіх хворих на 
момент проведення процедури був синусовий 
ритм. 

В одного пацієнта через анатомічні особливості 
(зріст 170 см та маса тіла 125 кг) не вдалося провес-
ти катетеризацію яремної або підключичної вени 
(феморальний доступ навіть не обговорювався), і 
він був вилучений із подальшого дослідження.

У більшості випадків ми використовували 
доступ через праву внутрішню яремну вену (у 198 
(90 %) пацієнтів), у деяких хворих унаслідок 
невдалої пункції яремної вени – через праву під-
ключичну вену 17 (7,7 %), у 1 (0,5 %) хворого – 
через стегнову вену та у 4 (1,8 %) – через ліву під-
ключичну вену (у 1 хворого були дані про тромбоз 
правої підключичної вени, у 1 – природжена ано-
малія розташування правої яремної вени та у 2 – 
неможливість пункції правої яремної вени). 

Доступ через праву внутрішню яремну вену, 
на нашу думку, має певні переваги: короткий пря-
мий шлях до правих відділів серця, легка керова-
ність катетером, практична неможливість виник-
нення таких ускладнень, як пневмо- або гемото-
ракс, більш зручний гемостаз, легка ультразвукова 
візуалізація перед катетеризацією. Для проведен-
ня повторної катетеризації ми використовували 
той самий доступ, що і при первинній.

Ми перейшли до обов’язкової візуалізації пра-
вої внутрішньої яремної вени перед катетериза-
цією після перших 50 успішних процедур КПС, і в 
подальшому у 4 випадках нам вдалося попередити 
певні труднощі, які могли б виникнути при спробі 
катетеризації (аномалія розвитку венозної систе-
ми, наявність тромбу у вені до КПС тощо). У серії 
перших 50 пацієнтів (без ультразвукової візуаліза-
ції) у 2 (0,9 %) хворих під час КПС була помилкова 
пункція сонної артерії, яка не мала подальших 
клінічних наслідків. Жоден із наших пацієнтів не 
потребував гемотрансфузії або інфузійної терапії. 
У подальшому при застосуванні ультразвукової 
візуалізації помилкових пункцій артерії не було. 
Також ми не спостерігали температурних реакцій 
та інфекційних ускладнень: катетер та інтродюсер 
видаляли відразу ж після завершення процедури. 

Окрім згаданого випадку неможливості успіш-
ної пункції вен шиї, при проведенні катетеризації в 
3 (1,36 %) пацієнтів зафіксовано незначну гематому 
в ділянці пункції, попри те, що всім пацієнтам, які 
приймали пероральні антикоагулянти, їх відміняли 

мінімум за 48 год до процедури. У деяких пацієнтів 
на період відміни оральних антикоагулянтів вико-
ристовували низькомолекулярні гепарини, крім 
дня перед початком процедури. Тромботичних 
ускладнень після КПС ми не спостерігали. Також 
ми не спостерігали ускладнень процедури, які б 
могли створити загрозу життю пацієнтів. Таким 
чином, кількість ускладнень при виконанні КПС у 
цій серії пацієнтів була зіставною з даними міжна-
родних реєстрів: усі ускладнення – 1,1 % та смер-
тельні ускладнення – 0,055 % [9, 15].

Важливим моментом, який слід враховувати 
при катетеризації у хворих на ЛАГ, є те, що при 
тривалому існуванні захворювання спостерігають-
ся помітні анатомічні зміни правих відділів серця: 
значне збільшення розміру правого передсердя, 
правого шлуночка та легеневої артерії. Праве 
передсердя розширюється вправо, вліво і вниз, а 
правий шлуночок – частково зміщується вліво і 
вниз. Отвір трикуспідального клапана значно роз-
ширюється та зміщується вліво і вниз, а отвір кла-
пана легеневої артерії – вліво і догори (див. 
рис. 1–4) [1]. Крім того, гіпертрофія правого шлу-
ночка супроводжується значним збільшенням 
його трабекулярності, що може створювати значні 
перешкоди при проходженні катетера через його 
збільшену порожнину. На рис. 5 представлено сек-
ційний матеріал хворої, померлої від ЛАГ, що про-
гресувала, який ілюструє вищезгадані анатомічні 
особливості серця при цій патології.

Зміни анатомічного розміру порожнин правих 
відділів призводять до змін функціональних влас-
тивостей як трикуспідального, так і клапана леге-
невої артерії – розвивається значна регургітація, 
яка так само може суттєво впливати на проходжен-
ня катетера через ці клапанні отвори. При прохо-
дженні катетера через відповідні порожнини серця 
нечасто спостерігалася відповідна до положення 
кінчика катетера естрасистолічна аритмія: право-
передсердна – 15 % та правошлуночкова – 25 %. 
Вважають, що екстрасистолія виникає внаслідок 
механічного подразнення стінок серця, тому най-
кращим способом її усунення є зміна положення 
кінчика катетера. Ми не спостерігали епізодів 
суправентрикулярних або шлуночкових тахікар-
дій, а також не було необхідності застосування 
антиаритмічних засобів. 

Максимально точне визначення рівня ТЗЛА 
при КПС є вкрай важливим, оскільки на основі 
його величини визначаються параметри, які вико-
ристовують для диференціації пре- та посткапі-
лярної ЛГ. Цей параметр також є основним, оскіль-
ки безпечність та ефективність терапії, орієнтова-
ної на хворих на ЛАГ, не були підтверджені в 
пацієнтів з іншими формами ЛГ (при ураженні 
лівих відділів серця або паренхіми легень). 
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Водночас технічно отримати точне та якісне зна-
чення ТЗЛА не завжди легко чи можливо. У літе-
ратурі сформульовано 5 вимог до правильного 
вимірювання ТЗЛА: 1) ТЗЛА менший за діасто-
лічний тиск у легеневій артерії; 2) форма хвилі 
тиску подібна до форми хвилі тиску в передсерді; 
3) при флюороскопії положення кінчика катетера 
є фіксованим і не змінюється після ін’єкції фізіо-
логічного розчину; 4) присутній вільний потік 
через дистальний просвіт катетера; 5) з дистально-
го порту, поки катетер розташований в оклюзійно-
му положенні, можливо отримання крові з висо-
ким насиченням киснем [14].

Технічно принциповим чинником точного 
вимірювання є наявність безперервного стовпчи-
ка рідини між кінчиком катетера та лівим перед-
сердям. Однак легені складаються з трьох чітких 
зон фізіологічного тиску з різним співвідношен-
ням тиску в альвеолах, легеневій артерії та леге-
невих венах (легеневі зони Веста). Зона 1 розта-
шована у верхівці легень, де тиск в альвеолах 
може перевищувати середній тиск у легеневій 
артерії та легеневий венозний тиск. Зона 2 розта-
шована в центральній частині легень, а тиск у 
легеневій артерії перевищує тиск в альвеолах, 
який своєю чергою перевищує легеневий веноз-
ний тиск. Розташування кінчика катетера в цих 
зонах не рекомендується для оцінювання ТЗЛА, 
оскільки на підставі наведених співвідношень 
тиску може спостерігатися спадання капілярів і 
може бути відсутнім прямий стовпчик крові між 
лівим передсердям і вклиненим кінчиком катете-
ра. Зона 3 легені представлена   основою легені, де 
альвеолярний тиск нижчий, ніж у легеневій арте-
рії та легеневий венозний тиск, що дозволяє пере-
давати тиск безпосередньо з лівого передсердя до 
вклиненого кінчика катетера. Зона 3 легень – це 
місце, де ТЗЛА найбільш точно відображає тиск у 
лівому передсерді [19]. На щастя, в більшості 
пацієнтів у положенні лежачи на столі при кате-
теризації серця більша частина легень розташова-
на в зоні 3. Крім того, оскільки більша частина 
крові протікає через цю зону, кінчик балонного 
катетера частіше запливає в неї (див. рис. 4, 5). 

Інші труднощі при вимірюванні ТЗЛА у хво-
рих на ЛГ обумовлені розширенням (часто нерівно-
мірним, особливо у хворих на хронічну тромбоем-
болічну легеневу гіпертензію (ХТЕЛГ)) прокси-
мальної легеневої судинної системи, що часто може 
заважати повній оклюзії відповідної артерії бало-
ном. У всіх випадках, коли ТЗЛА при вимірюванні 
не відповідав 4 із 5 наведених критеріїв, ми вико-
ристовували такий прийом: здували балон, підтягу-
вали кінчик катетера до рівня стовбура легеневої 
артерії, після чого балон роздували знову і намага-
лися просунути катетер в іншу частину судинного 

русла легень до отримання чіткої форми кривої 
тиску та стабільного його значення [19]. А в деяких 
випадках навіть змінювали сторону – легеню, в яку 
проводили катетер (див. рис. 6). Враховуючи наш 
досвід, можемо стверджувати, що без отримання 
точного значення ТЗЛА процедуру катетеризації не 
можна вважати успішно виконаною.

Ще раз слід наголосити, що ми проводили 
процедуру КПС тільки госпіталізованим хворим. 
Усі пацієнти після КПС були виписані додому 
через 1–3 дні після процедури. Перелічені вище 
ускладнення процедури жодним чином не вплину-
ли на тривалість перебування хворих у стаціонарі.

Нозологія. Діагноз ЛГ підтверджено у 178 
пацієнтів. У 17 пацієнтів за результатами КПС діа-
гноз ЛАГ був знятий: величина СерТЛА була 
менше 20 мм рт. ст. При цьому, за даними ЕхоКГ, 
розрахункове значення СТЛА було більше 45 мм 
рт. ст., а при КПС – менше 30 мм рт. ст.

Структура нозологій у хворих, яким було 
виконано КПС, була такою:

– ідіопатична ЛАГ спостерігалася у 68 (38 %) 
пацієнтів, з них 11 (6 %) – вазореактивних;

– ЛАГ, асоційована із захворюваннями спо-
лучної тканини, – 21 (12 %) пацієнта; 

– ЛАГ, асоційована з ВІЛ-інфекцією, – у 4 
(2 %) пацієнтів;

– ЛАГ, асоційована з портальною гіпертен -
зією, – у 4 (2 %) пацієнтів;

– ЛАГ, асоційована з природженими вадами 
серця, – у 26 (15 %) пацієнтів;

– ХТЕЛГ – у 50 (28 %) пацієнтів.
Ми не проводили планово процедуру КПС у 

пацієнтів із явними захворюваннями лівої полови-
ни серця або хронічними захворюваннями легень, 
але в низці випадків, коли діагноз був сумнівним, 
були вимушені проводити катетеризацію для діа-
гностичних цілей, і цих випадках власне за її 
результатами було встановлено діагноз: захворю-
вання лівої половини серця (клінічна група 2) – 
у 5 (3 %) хворих. 

Клінічні дані пацієнтів з різними формами 
ЛАГ у загальній популяції обстежених пацієнтів 
представлено в табл. 4.

Тест на вазореактивність. Тест на вазореак-
тивність за описаною вище методикою було про-
ведено у 33 хворих на ідіопатичну ЛАГ, з них у 11 
(33 %) він був позитивним. У всіх цих пацієнтів 
через 3–6 місяців ми повторювали процедуру КПС 
і повторно аналізували результати тесту для того, 
щоб оцінити можливість продовження лікування 
антагоністами кальцію. У 2 (18 %) хворих при 
повторному дослідженні тест на вазореактивність 
став негативним, і цим пацієнтам ми були вимуше-
ні призначити специфічну терапію ЛАГ. Початко -
во ми не проводили тест на вазореактивність паці-
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єнтам із низькими значеннями СІ (< 2,0 л · хв · м–2) 
та рівнем CерТЛА  65 мм рт. ст., через високу 
ймовірність негативного результату та розвитку 
ускладнень тесту, пов’язаних зі зниженням серце-
вого викиду.

Вибір ілопросту для вазореактивного тесту-
вання в нашому дослідженні був зумовлений не 
тільки його присутністю на ринку України. За 
даними Z. Jing та співавторів, як аденозин, так і 
ілопрост приводили до значного зниження 
СерТЛА та ЛСО та значного збільшення СІ. При 
цьому побічні ефекти були в більшості пацієнтів 
при тестуванні з аденозином, і поодинокі випадки 
з ілопростом. Більше того, тест з ілопростом вия-

вив більше хворих із гострою відповіддю, ніж 
інфузійний аденозин, відповідно до критеріїв, 
рекомендованих в останніх рекомендаціях щодо 
консенсусу [10]. 

Результати вазореактивного тесту наведено в 
табл. 5. 

Початково за показниками гемодинаміки паці-
єнти вазореактивної підгрупи мали менший СТЛА 
та СерТЛА відповідно на 17 та 11 мм рт. ст. (різни-
ця на межі статистичної значущості: р=0,06) та 
тенденцію до більшого показника СІ. У хворих із 
позитивним вазидилататорним тестом СерТЛА 
знизився у середньому на 21,8 мм рт. ст. – до 26,5 
мм рт. ст. (р<0,0001), при цьому СІ збільшився на 

Таблиця 4

Клінічні дані пацієнтів з різними формами легеневої гіпертензії, яким було проведено катетеризацію 

правих відділів серця

Показник
ІЛАГ (усі)

(n=68)

ІЛАГ (не 

вазоре-

активні)

(n=57)

ІЛАГ 

(вазоре-

активні)

(n=11)

ЛАГ, асо-

ційована 

із ЗСТ 

(n=21)

ЛАГ, асо-

ційована 

з ВІЛ 

(n=4)

ЛАГ, 

асоційо-

вана з 

ПГ (n=4)

ЛАГ, асо-

ційована 

з ПВС 

(n=26)

ХТЕЛГ

(n=50)

ЛГ уна-

слідок 

ЗЛВС 

(n=5)

Без ЛГ 

(n=17)

Ступінь ЛГ

І

ІІ

ІІІ

5 (7 %)

28 (41 %)

35 (52 %)

3 (5 %)

19 (33 %)

35 (62 %)

2 (18 %)

9 (82 %)

–

10 (48 %)

7 (33 %)

4 (19 %)

–

1 (25 %)

3 (75 %)

2 (50 %)

1 (25 %)

1 (25 %)

5 (19 %)

6 (23 %)

15 (58 %)

8 (16 %)

30 (60 %)

12 (24 %)

1 (20 %)

2 (40 %)

2 (40 %)

–

–

–

ФК за 

ВООЗ

І 

ІІ

ІІI

ІV

2 (3 %)

12 (18 %)

49 (72 %)

5 (7 %)

2 (3 %)

8 (14 %)

42 (74 %)

5 (9 %)

–

4 (36 %)

7 (64 %)

–

–

3 (14 %)

17 (81 %)

1 (5 %)

–

–

3 (75 %)

1 (25 %)

–

1 (25 %)

2 (50 %)

1 (25 %)

–

7 (27 %)

18 (69 %)

1 (4 %)

–

10 (20 %)

40 (80 %)

–

–

1 (20 %)

3 (60 %)

1 (20 %)

10 (59 %)

7 (41 %)

–

–

ФП 1 (2 %) 1 (2 %) – 2 (10 %) – – 3 (12 %) 7 (14 %) 2 (40 %) –

ЗДС 16 (24 %) 10 (18 %) 6 (55 %) 1 (5 %) 2 (50 %) 2 (50 %) 9 (35 %) 12 (24 %) 1 (20 %) 5 (29 %)

Синко-

пальні 

стани

17 (25 %) 11 (19 %) 6 (55 %) 3 (14 %) 1 (25 %) – 5 (19 %) 4 (8 %) – –

ІЛАГ – ідіопатична легенева артеріальна гіпертензія; ЗСТ – захворювання сполучної тканини; ВІЛ – вірус імунодефіциту людини; 

ПГ – портальна гіпертензія; ПВС – природжені вади серця; ХТЕЛГ – хронічна тромбоемболічна легенева гіпертензія; ЛГ – леге-

нева гіпертензія; ЗЛВС – захворювання лівих відділів серця; ФК – функціональний клас; ЗДС – залізодефіцитний стан; ФП – 

фібриляція передсердь (пароксизмальна). 

Таблиця 5

Результати вазореактивного тесту в підгрупах з позитивним і негативним його результатом

Показник
Вазореактивні (n=11) Не вазореактивні (n=22)

До тесту Після тесту До тесту Після тесту

СТЛА, мм рт. ст. 72,5±3,5 44,4±3,5* 89,6±3,9 78,9±3,7

ДТЛА, мм рт. ст. 33,8±2,0 17,5±1,6* 43,6±1,9 38,2±2,1

СерТЛА, мм рт. ст. 48,3±2,4 26,5±2,1* 59,3±2,4 52,1±2,5

СІ, л · хв · м–2 2,9±0,2 3,8±0,4 2,4±0,1 2,4±0,1

ЛСО, од. Вуда 9,1±0,9 2,7±0,5* 12,6±0,8 9,1±0,4

* Різниця показників між початковими даними та результатом після вазореактивного тесту статистично значуща (р<0,0001).
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31 % – до 3,8 л · хв · м–2 (р<0,1). ЛСО знизився на 
6,4 од. Вуда – до 2,7 од. Вуда (р<0,0001). У хворих 
із негативним результатом тесту зниження 
СерТЛА і ЛСО було статистично не значущим 
(р>0,05), а змін СІ не виявлено.

Ми не спостерігали ускладнень при проведен-
ні тесту, можливо, через указану вище селекцію 
хворих для його проведення. 

У 2005 р. О. Sitbon та співавтори [18] у великій 
серії з 557 пацієнтів з ЛГ продемонстрували, що 
гостра вазодилататорна реакція може спостеріга-
тися у 12,5 % хворих на ідіопатичну ЛАГ, а загалом 
у 6,8 % пацієнтів відзначається тривале клінічне та 
гемодинамічне поліпшення при тривалому прийо-
мі антагоністів кальцію. Це дослідження визначи-
ло оптимальні сучасні критерії для оцінювання 
гострої вазодилататорної проби.

Експертний консенсусний документ Амери  -
канської колегії кардіол огів та Амери   канської 
асоціації серця, опублікований у 2009 р., рекомен-
дує проводити тест на вазореактивність усім паці-
єнтам з ідіопатичною ЛАГ [13]. Ця позиція також 
підтримується європейськими рекомендаціями, 
які на додаток до хворих на ідіопатичну ЛАГ 
також рекомендують проводити тестування в 
пацієнтів зі спадковою ЛАГ та ЛАГ, асоційованою 
з прийомом лікарських засобів [6, 20]. Більшість 
доказових даних щодо тестування на вазореак-
тивність ви   пливає із даних досліджень у хворих 
на ідіопатичну ЛАГ. Усі настанови не рекоменду-
ють тестування на вазореактивність в інших гру-
пах легеневої гіпертензії (тобто групах 2, 3, 4 і 5). 
Це особливо важливо для пацієнтів із підвище-
ним тиском наповнення лівих відділів, ТЗЛА 
(група 2), в яких антагоністи кальцію можуть 
мати негативний ефект. Однак гостра відповідь 
на вазодилататори не прогнозує тривалу реакцією 
на лікування в пацієнтів з ЛАГ, асоційованою із 
захворюваннями сполучної тканини, легеневою 
венооклюзійною хворобою, гемангіоматозом 
легеневих капілярів та природженими вадами 
серця, в яких призначення терапії антагоністами 
кальцію може призводити до клінічного погір-
шання. 

Патофізіологія ЛАГ із вазореактивністю зали-
шається невідомою. Нещодавно A.R. Hemnes та 
співавтори показали, що ЛАГ з вазореактивністю 

характеризувалася специфічними ознаками, вияв-
леними в крові (за допомогою ДНК-мікрочіпів 
культивованих лімфоцитів) та різними варіантами 
генів (виявлених методом секвестрування екзому) 
порівняно з ідіопатичною ЛАГ [7]. Ці результати 
свідчать про особливу сутність такого типу захво-
рювання із чітким клінічним перебігом, що харак-
теризується значно кращим прогнозом, специфіч-
ним лікуванням та відмінною патофізіологією, що 
врешті-решт привело до виділення цієї підгрупи 
хворих в окрему категорію.

У літературі наведено дані про проведення 
тесту із вазодилатацією у хворих із іншими форма-
ми ЛАГ та при ХТЕЛГ, але водночас підкреслено, 
що його результати для цих пацієнтів не мають 
значення ні для прогнозу, ні для вибору засобів 
лікування [11]. Відповідно для реальної клінічної 
практики таке тестування не показане і може бути 
пов’язане з виникненням певних ускладнень при 
його проведенні.

ВИСНОВКИ 

1. На підставі досвіду Центру легеневої гіпер-
тензії, оцінювання гемодинаміки за допомогою 
катетеризації правих відділів серця і легеневої 
артерії є безпечним і залишається діагностичним 
стандартом для легеневої артеріальної гіпертензії. 
Зокрема, катетеризація правих відділів серця не -
обхідна для узгодженого аналізу 4 показників, що 
мають критичне значення для клінічного профілю 
пацієнтів з легеневою артеріальною гіпертензією: 
тиск у правому передсерді, легеневий судинний 
опір, рівень серцевого викиду та тиск заклинюван-
ня в легеневій артерії. 

2. У пацієнтів з ідіопатичною легеневою арте-
ріальною гіпертензією також необхідно оцінювати 
вазореактивність для прогнозування чутливості до 
терапії антагоністами кальцію, наявність якої 
пов’язана з кращими результатами лікування та 
виживаності. 

3. Відповідність виконання процедури катете-
ризації правих відділів серця та вазореактивного 
тестування прописаним у настановах стандартам 
гарантує оптимально безпечне використання її у 
клінічній практиці в спеціалізованому центрі.
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Диагностическое значение катетеризации правых отделов сердца и легочной артерии 

у больных с подозрением на легочную гипертензию. Часть 1. Методология выполнения процедуры, 

нозология заболевания и вазодилататорный тест

Ю.Н. Сиренко, И.А. Живило, А.Д. Радченко

ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” НАМН Украины», Киев 

Цель работы – осуществить критический пересмотр собственного опыта, его соответствия действующим реко-

мендациям и данным международных реестров, а также оценить показатели легочной и системной гемодинамики, 

полученные у больных легочной артериальной гипертензией (ЛАГ) в Украине.

Материалы и методы. За 5 лет 220 процедур катетеризации правых отделов сердца и легочной артерии вы-

полнено 195 пациентам со средней или высокой вероятностью ЛАГ по данным эхокардиографии согласно совре-

менным рекомендациям. Все пациенты были госпитализированы в центр легочной гипертензии с подозрением на 

наличие ЛАГ (первично) или с ухудшением течения заболевания (повторно) или для подтверждения статуса вазоре-

активности (повторно). 

Результаты и обсуждение. Проведено 220 успешных процедур катетеризации. Первичную (диагностическую) 

катетеризацию провели у 195 больных, и повторную – у 25. Диагноз легочной гипертензии был подтвержден у 
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178 пациентов. У 17 пациентов по результатам катетеризации диагноз ЛАГ был снят: величина среднего давления 

в легочной артерии была меньше 20 мм рт. ст. Структура нозологии у больных, которым была выполнена катете-

ризация: идиопатическая ЛАГ была у 68 (38 %) пациентов, из них 11 (6 %) – вазореактивных; ЛАГ, ассоциирован-

ная с заболеваниями соединительной ткани, – у 21 (12 %) пациента; ЛАГ, ассоциированная с ВИЧ-инфекцией, – 

у 4 (2 %) больных; ЛАГ, ассоциированная с портальной гипертензией, – у 4 (2 %); ЛАГ, ассоциированная с врожден-

ными пороками сердца, – у 26 (15 %); хроническая тромбоэмболическая легочная гипертензия – у 50 (28 %). Тест на 

вазореактивность был проведен у 33 больных с идиопатической ЛАГ, из них у 11 (33 %) он был позитивным. У боль-

ных с позитивным вазидилататорным тестом среднее давление в легочной артерии снизилось в среднем на 21,8 мм 

рт. ст. – до 26,5 мм рт. ст. (р<0,0001), при этом сердечный индекс увеличился на 31 % – до 3,8 л · мин · м–2 (р<0,1), ле-

гочное сосудистое сопротивление снизилось на 6,4 ед. Вуда – до 2,7 ед. Вуда (р<0,0001). У больных с отрицательным 

результатом теста снижение среднего давления в легочной артерии и легочного сосудистого сопротивления было 

статистически не значимым (р>0,05), а изменений величины сердечного индекса не выявлено.

Выводы. На основе опыта Центра легочной гипертензии оценка гемодинамики с помощью катетеризации яв-

ляется безопасной и остается диагностическим стандартом для ЛАГ. Катетеризация является необходимой для 

уточнения 4 показателей, которые имеют критическое значение для клинического профиля пациентов с легочной 

гипертензией: давление в правом предсердии, легочное сосудистое сопротивление, сердечный выброс и давление 

заклинивания в легочной артерии. У пациентов с идиопатической ЛАГ также необходимо оценивать вазореактив-

ность для прогнозирования чувствительности к терапии антагонистами кальция, наличие которой связано с лучшими 

результатами лечения и выживаемости. 

Ключевые слова: легочная гипертензия, катетеризация правых отделов сердца, легочная артерия, давление в 

легочной артерии, вазореактивный тест, сердечный индекс.

Diagnostic value of right heart and pulmonary artery catheterization in patients with suspected 

pulmonary hypertension. Part 1. Methodology of the procedure, nosology of the diseases and vasoreactivity testing

Yu.M. Sirenko, I.O. Zhyvylo, G.D. Radchenko

National Scientific Center “M.D. Strazhesko Institute of Cardiology” of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine

The aim – critical review of our own experience, its compliance with current recommendations and data from interna-

tional registries, as also assessment of pulmonary and systemic hemodynamics obtained in patients with pulmonary arterial 

hypertension (PAH) in Ukraine.

Materials and methods. 220 procedures of the right heart and pulmonary artery catheterization were performed in 195 

patients with medium or high probability of PAH according to echocardiography in compliance with current recommen-

dations. All patients were hospitalized at National Scientific Center “M.D. Strazhesko Institute of Cardiology” of NAMS of 

Ukraine with suspected PAH (primary) or with worsening of the disease course (repeatedly) or in order to confirm the status 

of vasoreactivity (repeated).

Results and discussion. 220 successful catheterization procedures were performed. Primary (diagnostic) right heart 

catheterization was performed in 195 patients, and repeated – in 25. A diagnosis of pulmonary hypertension was con-

firmed in 178 patients. In 17 patients, according to the results of catheterization, the diagnosis of PAH was excluded: the 

mean pressure in the pulmonary artery was less than 20 mm Hg. The structure of nosology in patients who underwent 

right heart catheterization was as follows: idiopathic PAH was fixed in 68 (38 %) patients, of which 11 (6 %) were vaso-

reactive; PAH associated with connective tissue diseases – in 21 (12 %) patients; PAH associated with HIV infection in – 

4 (2 %) patients; PAH associated with portal hypertension – in 4 (2 %) patients; PAH associated with congenital heart 

disease – in 26 (15 %) patients; chronic thromboembolic pulmonary hypertension – in 50 (28 %) patients. Vasoreactivity 

testing was performed in 33 patients with idiopathic PAH. In 11 of them it was positive (33 %). In patients with a posi-

tive vasoreactivity testing, the mean pulmonary artery pressure decreased by an average of 21.8 mm Hg to the level of 

26.5 mm Hg (p<0.0001), while the cardiac index increased by 31 % and reached 3.8 l · min · m–2 (p<0.1). Pulmonary vas-

cular resistance decreased by 6.4 Wood units to the level of 2.7 Wood units (p<0.0001). In patients with a negative vaso-

reactivity testing, the decrease in mean pulmonary artery pressure and pulmonary vascular resistance was not statistically 

significant (p>0.05), and no changes in the cardiac index were detected.

Conclusions. Based on the experience of our center, hemodynamic assessment using catheterization is safe and re-

mains the diagnostic standard for PAH. Catheterization is necessary to clarify 4 parameters that are critical for the clinical 

profile of patients with pulmonary hypertension: right atrium pressure, pulmonary vascular resistance, cardiac output, pul-

monary wedge pressure. Patients with idiopathic PAH also need to have vasoreactivity evaluated in order to predict sensi-

tivity to calcium channel blockers therapy, the presence of which is associated with better treatment and survival outcomes.

Key words: pulmonary hypertension, right heart catheterization, pulmonary artery, pulmonary artery pressure, vasore-

activity testing, cardiac index.
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Резистентна артеріальна гіпертензія в пацієнта 
з феохромоцитомою/парагангліомою

Л.А. Міщенко 1, Л.В. Безродна 1, О.О. Матова 1, О.А. Товкай 2, 

П.О. Ліщинський 2, А.В. Ратушняк 2, К.І. Сербенюк 1, 

В.Б. Безродний 1, О.В. Гулкевич 1 

1 ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска” 

НАМН України», Київ
2 Український науково-практичний центр ендокринної хірургії, трансплантації ендокринних органів 

і тканин, Київ

Представлено клінічний випадок феохромоцитоми в поєднанні з парагангліомою в пацієнта із резистентною 

артеріальною гіпертензією (АГ). Феохромоцитома/парагангліома є катехоламінопродукувальною пухлиною з 

адреномедулярних хромафінних клітин наднирникових залоз або симпатичних і парасимпатичних гангліїв. 

Перебіг захворювання залежить від характеру та кількості катехоламінів, які виділяє пухлина, а також від того, 

наскільки стійким чи спорадичним є їх вивільнення в плазму крові. Тому спостерігається стійке підвищення артері-

ального тиску (АТ), або АГ має пароксизмальний (кризовий) перебіг. Особливістю представленого клінічного 

випадку є відсутність деяких характерних діагностичних критеріїв. Попри нормальний вміст катехоламінів у добо-

вій сечі, відсутність змін наднирників при ультразвуковому обстеженні, проводився цілеспрямований пошук вто-

ринних причин підвищення АТ. Клінічними виявами феохромоцитоми, окрім підвищеного АТ, були головний біль і 

серцебиття. Привертала увагу суттєва втрата маси тіла пацієнтом за останні 1,5 року, що обумовлено підвище-

ним метаболізмом на тлі активації симпатоадреналової системи. При виконанні дуплексного сканування брахіо-

цефальних артерій у ділянці біфуркації обох загальних сонних артерій виявлено утворення овальної форми з чіт-

кими рівними контурами, що дало підстави запідозрити нетипове розташування феохромоцитоми. Виконано 

мультиспіральну комп’ютерну томографію з контрастуванням: черевної порожнини, наднирників, нирок та нир-

кових артерій. У ході дослідження в тілі медіальної ніжки правого наднирника виявлено округле гіперваскулярне 

утворення з чіткими рівними контурами. Для уточнення діагнозу в пацієнта було вивчено вміст адреналіну і нора-

дреналіну в плазмі крові. Підвищення норадреналіну більш ніж у 4 рази вказувало на наявність катехоламінпро-

дукувальної пухлини. Таким чином, підтверджено діагноз феохромоцитоми правого наднирника і виявлено каро-

тидні парагангліоми шиї. Пацієнту виконана лапароскопічна адреналектомія справа, а також видалення каротид-

них парагангліом шиї. Дози антигіпертензивних препаратів були суттєво зменшені, АТ знизився до рівня 130–

140/80–90 мм рт. ст. Цей клінічний випадок ілюструє необхідність акцентувати увагу лікарів на ймовірності 

наявності цієї патології за відсутності характерних лабораторно-інструментальних відхилень, що потребує напо-

легливого пошуку причин АГ.

Ключові слова: резистентна артеріальна гіпертензія, вторинна артеріальна гіпертензія, феохромоцитома, пара-

гангліома, наднирники. 
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Феохромоцитома/парагангліома – кате-
холамінопродукувальна пухлина з 

адреномедулярних хромафінних клітин наднир-
никових залоз або симпатичних і парасимпатич-
них гангліїв. Власне феохромоцитомою вважають 
пухлину, що локалізується в наднирниках, вона 
трапляється у 80–85 % випадків пухлин із хрома-
фінних клітин. Інколи феохромоцитома містить-
ся в перикарді, сечовому міхурі, простаті, під-
шлунковій залозі, яєчниках. Уперше її описав 
F. Fräinkel у 1886 р. [3]. Назва «феохромоцитома» 
походить від грецьких слів «фео» – сутінковий, 
темний, «хрома» – колір,  «цито» – клітина і відо-
бражає колір клітин феохромоцитоми внаслідок 
спеціального фарбування при мікроскопічному 
обстеженні [12].

Парагангліоми – пухлини, що розвиваються з 
екстраадреналових хромафінних клітин симпатич-
них і парасимпатичних гангліїв, вони трапляються 
у 15–20 % випадків [2]. Парагангліоми симпатич-
них гангліїв частіше мають розташування в груд-
ній клітці, черевній порожнині й малому тазу, 
парасимпатичних – уздовж глософарингеального і 
блукаючого нервів у ділянці шиї та основи черепа. 
Близько 50–80 % парагангліом представлені пух-
линою Цуккеркандля, що розташована в парааор-
тальному симпатичному ганглії в місці відходжен-
ня від аорти нижньої мезентеріальної артерії. 
Парасимпатичні парагангліоми зазвичай не про-
дукують катехоламінів. 

Поширеність феохромоцитоми/парагангліо-
ми у хворих із артеріальною гіпертензією (АГ) 
становить від 0,2 до 0,6 %, проте є дані, що при 
житті феохромоцитому/парагангліому виявляють 
приблизно в половині випадків. Дослідження свід-
чать, що під час автопсії пухлини знаходять у 
0,05–0,1 % пацієнтів. Вони переважно доброякісні, 
але у 10–17 % випадках малігнізуються з метаста-
зуванням в інші органи [10]. Приблизно в 10 % 
пацієнтів захворювання є спадковим з автосомно-
домінантним шляхом наслідування. У дітей із АГ 
поширеність феохромоцитоми/парагангліоми 
сягає 1,7 %. У пацієнтів із гормонально-неактив-
ною пухлиною наднирникових залоз (інцидента-
ломою) феохромоцитому діагностують у 5 % 
випадків [9].

Найчастіше (у двох третинах випадків) 
пухлини секретують адреналін і норадреналін, 
в третині – норадреналін, при малігнізації – допа-
мін. Секреція катехоламінів не залежить від роз-
мірів пухлини. 

Феохромоцитома/парагангліома характеризу-
ється різноманітністю виявів клінічної картини, за 
що отримала репутацію «великого імітатора» [2]. 
Перебіг захворювання залежить від характеру та 
кількості катехоламінів, що виділяють пухлини, а 

також від того, наскільки стійким чи спорадичним 
є їх вивільнення у плазму крові. 

АГ розвивається у 80–90 % випадків феохро-
моцитоми/парагангліоми. У 50 % пацієнтів спо-
стерігають стабільну АГ, у 45 % осіб вона має паро-
ксизмальний характер [13]. За наявності пухлин, 
що продукують норадреналін, АГ є стійкою з 
постійним підвищенням артеріального тиску (АТ), 
при секреції пухлиною адреналіну АГ має паро-
ксизмальний (кризовий) перебіг. Частота кризів 
непрогнозована. Вони можуть траплятися раз у 
кілька днів чи місяців та провокуватися фізични-
ми навантаженнями, психоемоційним стресом, 
пальпацією живота, багатою на тирамін їжею, дея-
кими медикаментозними препаратами (β-адрено -
блокатори, трициклічні антидепресанти, метокло-
прамід, морфін, дроперидол, похідні фенотіазину). 

Типовими клінічними виявами за наявності 
феохромоцитоми/парагангліоми є тріада симпто-
мів – головний біль, серцебиття, пітливість, харак-
терний також тремор, ортостатичні реакції, нерво-
во-емоційне збудження, блідість або почервоніння 
шкірних покривів, біль у животі, порушення зору 
[2]. Ця симптоматика спостерігається в разі обох 
форм захворювання. 

Немає чіткої залежності клінічних виявів і 
рівня катехоламінів у плазмі крові від розмірів 
феохромоцитоми/парагангліоми. Існує думка, 
що клінічна картина феохромоцитоми надзви-
чайно рідко виявляється при розмірах менше 
2–3 см, проте дослідження показали можливість 
існування клінічно значущих феохромоцитом 
розміром менше 3 см, які можуть бути не тільки 
причиною АГ з кризовим чи стійким підвищен-
ням АТ, а й становити серйозну загрозу щодо 
ураження органів-мішеней, особливо під час 
травматичних процедур (хірургічні та стомато-
логічні втручання, рентгенологічні або анестезі-
ологічні маніпуляції) [1]. Є дані, що навіть пух-
лини розміром 3–9 мм можуть бути гормонально 
активними з чіткою клінічною симптоматикою 
[7]. Тому навіть за відсутності інструментальної 
візуалізації та/або лабораторного підтверджен-
ня феохромоцитоми, проте за наявності резис-
тентного перебігу АГ і характерних клінічних 
виявів цієї патології, необхідно проводити ціле-
спрямований пошук катехоламінпродукуваль-
них пухлин, які не завжди вдається діагностува-
ти при первинному обстеженні. 

Наводимо власний клінічний випадок феохро-
моцитоми в поєднанні з парагангліомою в пацієнта 
із резистентною АГ, що демонструє складність діа-
гностики хромафінних пухлин і необхідність їх 
пошуку, попри нормальний вміст катехоламінів у 
добовій сечі й відсутність змін наднирників при 
ультразвуковому обстеженні.
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КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК

Пацієнт Р., 44 роки, госпіталізований у відді-
лення гіпертонічної хвороби ННЦ «Інститут кар-
діології імені акад. М.Д. Стражеска» НАМН 
України 13.02.2019 р. зі скаргами на головний 
біль, серцебиття, стійке підвищення АТ на рівні 
180/100–200/110 мм рт. ст. на тлі прийому анти-
гіпертензивної терапії (бісопролол 10 мг/добу, 
периндоприл/індапамід 10/2,5 мг/добу, моксоні-
дин 0,4 мг/добу), втрату маси тіла до 10 кг за 
останні 1,5 року. Епізодів ортостатичної гіпотен-
зії, підвищеної пітливості не відзначає. Курить 5 
сигарет на добу, в сімейному анамнезі є серцево-
судинні захворювання (АГ та ішемічний інсульт у 
59-річному віці по чоловічій лінії). Цукровий 
діабет у себе і в сім’ї заперечує. Уперше пацієнт 
дізнався про підвищення АТ близько двох років 
тому і відтоді регулярно лікується без відчутного 
ефекту.

При об’єктивному огляді: стан стабільний, сві-
домість збережена, нормостенічної статури, зни-
женого харчування, зріст – 186 см, маса тіла – 
65 кг, індекс маси тіла – 19 кг/м2, окружність 
талії – 87 см. Шкірні покриви чисті, звичайного 
кольору. Щитоподібна залоза без патології, пери-
феричні лімфатичні вузли не збільшені. 

Пульс ритмічний, напружений, частота скоро-
чень серця (ЧСС) 88 за 1 хв. Патологічної пульса-
ції судин немає. АТ у положенні сидячи 193/108 
мм рт. ст. на лівій і 199/108 мм рт. ст.– на правій 
руці. АТ на нижніх кінцівках не зменшений щодо 
його значень на верхніх. При добовому монітору-
ванні АТ середньодобовий систолічний і діастоліч-

ний АТ 205/136 мм рт. ст., в активний період – 
209/138 мм рт. ст., у нічний –196/131 мм рт. ст., 
тип добового ритму – non-dipper (рис. 1).

Верхівковий поштовх підсилений, резистент-
ний. Ліва межа відносної серцевої тупості на 1 см 
назовні від лівої серединно-ключичної лінії. 
Акцент 2-го тону над аортою, м’який систолічний 
шум на верхівці. Аускультативно над легенями 
дихання везикулярне, хрипів немає. Частота 
дихальних рухів – 18 за 1 хв. Язик чистий, воло-
гий. Живіт при пальпації м’який, безболісний. 
Печінка не збільшена. Симптом Пастернацького 
негативний з обох боків. Набряків немає.

У загальному аналізі крові без особливостей 
(таблиця). Загальний аналіз сечі: питома вага 
1020, рН 5,0, протеїнурія 0,26 г/л, лейкоцити 0–1 в 
полі зору, цукру немає. У добовій сечі (діурез 1,8 л) 
цукор 2,8 ммоль/л, білок 0,3 г/л. Проба за 
Нечипоренком без патології. У біохімічному об  -
стеженні крові привертає увагу підвищення креа-
тиніну до 153 мкмоль/л, коливання рівня глюкози 
в межах 6,0–6,9 ммоль/л. Швидкість клубочкової 
фільтрації (ШКФ) за формулою CKD-EPI – 47 
мл/(хв·1,73 м2). При визначенні глікемічного про-
філю рівень глюкози о 8:00 – 5,7 ммоль/л, 
о 12:00 – 7,5 ммоль/л, о 15:00 – 9,5 ммоль/л. 
Глікований гемоглобін – 5,6 %. Гормони щитопо-
дібної залози в межах нормальних значень. Від -
хилень вмісту метанефринів у добовій сечі не 
виявлено.

Для заперечення альдостероми наднирників 
визначено активність реніну (708,9 нг/л) та вміст 
альдостерону в плазмі крові (52,4 нг/л), відношення 
альдостерон/ренін становило 0,07 (див. таблицю).

Рис. 1. Добовий профіль артеріального тиску в пацієнта Р. до видалення феохромоцитоми/парагангліо-

ми. Середньодобовий АТ 205/136 мм рт. ст., добовий індекс 6,5 %.



80 Український кардіологічний журнал, том 26, № 6, 2019 Л.А. Міщенко та співавт.

Визначення відношення альдостерон/ренін 
проведено після тривалого прийому верапамілу і 
доксазозину, оскільки ці препарати суттєво не змі-
нюють активність ренін-альдостеронової системи. 
Висока активність реніну і незначно підвищений 
альдостерон у плазмі крові з найбільшою ймовір-
ністю вказували на відсутність у хворого альдосте-
роми. 

Офтальмологічне дослідження: дегенеративні 
зміни у скловидному тілі з обох боків, на очному 
дні: Салюс ІІ, ангіосклероз сітківки.

ЕКГ: ритм синусовий, регулярний, ЧСС 87–85 
за 1 хв, гіпертрофія лівого шлуночка (ЛШ). При 

допплерехокардіографії виявлено дилатацію ліво-
го передсердя, виражену концентричну гіпертро-
фію ЛШ. Товщина міжшлуночкової перегородки 
та задньої стінки ЛШ у діастолу – 1,4 см. Діа  -
столічна дисфункція ЛШ І типу. 

Мітральна і трикуспідальна регургітація І сту-
пеня, гіпокінез задньої стінки ЛШ. Фракція вики-
ду ЛШ збережена – 56 %.

За даними неодноразового ультразвукового 
дослідження органів черевної порожнини (перше 
було проведено за місцем проживання): нирки без 
патології, в проєкції наднирників додаткових 
об’ємних утворень не виявлено. 

Беручи до уваги анамнез, а також те, що при 
ультразвуковому дослідженні структурних змін 
нирок не виявлено, в повторних аналізах сечі дані 
(крім протеїнурії), які б вказували на наявність 
пієлонефриту або гломерулонефриту, відсутні, 
ймовірність паренхіматозного ураження нирок, як 
основної причини АГ, була відхилена.

При виконанні дуплексного сканування бра -
хіо  цефальних артерій виявлено початкові явища 
нестенозувального атеросклерозу брахіоцефаль-
них судин.

У ділянці біфуркації обох загальних сонних 
артерій з поширенням уздовж проксимальних від-
ділів внутрішніх сонних артерій виявлені утворен-
ня овальної форми з чіткими рівними контурами, 
середньої ехогенності та гетерогенної структури, 
які щільно прилягають до задньої стінки сонних 
артерій; розміром справа 3,5 × 1,5 см, зліва 3,6 × 1,0 
см (рис. 2, 3). Наявність цих утворень дала підста-
ви запідозрити нетипове розташування феохромо-
цитоми, проте діагноз потребував остаточного 
уточнення.

Враховуючи досить низькі можливості уль-
тразвукового дослідження щодо діагностики 
пухлин наднирників, з метою заперечення їх 
патології, а також – вазоренальної АГ, виконано 
мультиспіральну комп’ютерну томографію 
(МСКТ) із кон  трастуванням черевної порожни-
ни, наднирників, нирок та ниркових артерій. 
При дослідженні в тілі медіальної ніжки правого 
наднирника виявлено округле гіперваскулярне 
утворення з чіткими рівними контурами, щіль-
ністю контрастування +30…+40 од. Х., що нерів-
номірно накопичує контраст, розмірами 
31 × 27 × 41 мм (рис. 4).

Нирки розташовані типово, нормальних роз-
мірів, товщина паренхіми 19 мм. Екскреторно-
евакуаторна функція нирок не порушена. Виявле -
но дві праві та дві ліві артерії (рис. 5), локальні 
звуження правих ниркових артерій без гемодина-
мічно значущих стенозів.

Утворення правого наднирника трактовано як 
«феохромоцитома?».

Таблиця

Лабораторні показники пацієнта Р. до видалення 

феохромоцитоми/парагангліоми

Показник

Величина 

показника 

в пацієнта

Референтні 

значення

Загальний аналіз крові

Гемоглобін, г/л 148 130–160

Лейкоцити, · 109/л 4,3 4,5–10,8

Еритроцити, · 1012/л 5,05 3,8–5,8

Тромбоцити, · 109/л 379 185–402

ШОЕ, мм/год 15 1–10

Біохімічний аналіз крові

Калій, ммоль/л 4,5 3,6–5,4

Натрій, ммоль/л 138 130–150

Креатинін, мкмоль/л 153 62–133

Глюкоза, ммоль/л 6,9 6,05

Загальний холестерин, 

ммоль/л

6,4 < 5,0

ХС ЛПНЩ, ммоль/л 3,82 < 3,0

Тригліцериди, ммоль/л 2,9 < 1,7

Індекс атерогенності 3,9 < 3,0

Ендокринна панель

Метанефрини в добовій сечі, 

мкг/24 год

67,0 7,54–42,3

Ренін активний, нг/л 708,9 7–30

Альдостерон, нг/л 52,4 3,8–7,7

Відношення 

альдостерон/ренін

0,07 3,8–7,7

ХС ЛПНЩ – холестерин ліпопротеїнів низької щільності.
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нічної картини вже дає підстави для проведення 
діагностичного пошуку в напрямку заперечення 
феохромоцитоми/парагангліоми.

Помірна гіперглікемія в пацієнта, яка вияв-
ляється приблизно в 42 % випадках при фео -
хромоцитомі [8] і є одним із характерних лабо-
раторних відхилень при цій патології, також 
може бути опосередкованим підтвердженням її 
наявності. Катехоламіни, що в надлишку секре-
туються при феохромоцитомі, через активацію 
гепатоцитарних β- та α-рецепторів, пригнічення 
секреції інсуліну в β-клітинах підшлункової 
залози та блокаду транспортерів GLUT4 у 
м’язах та жировій тканині, посилюють глікоге-
ноліз та глюконеогенез, перешкоджаючи нор-
мальному зворотному контролю інсуліну, що 
зумовлює підвищення глюкози в плазмі крові, а 
в деяких випадках і розвиток цукрового діабету 
[4, 11].

ВИСНОВКИ

Особливості клінічного перебігу феохромоци-
томи/парагангліоми дуже часто, але не завжди, 
дають лікарю можливість запідозрити наявність 
пухлин, які продукують катехоламін. У нашому 
випадку результати ультразвукового обстеження 
наднирників і показники метанефринів у добовій 
сечі не були інформативними щодо встановлення 
діагнозу феохромоцитоми/парагангліоми. Але від-
сутність найбільш характерних діагностичних 
критеріїв не повинна зупиняти пошук цієї патоло-
гії. На цьому шляху необхідно застосовувати шир-
ший діапазон досліджень, інколи повторно, крім 
того, слід пам’ятати, що (за висловом давньорим-
ського філософа Сенеки) «немає правила без 
винятку», і не завжди клінічні вияви захворюван-
ня, дані лабораторно-інструментальних обстежень 
вписуються в класичні стереотипи.



84 Український кардіологічний журнал, том 26, № 6, 2019 Л.А. Міщенко та співавт.

Резистентная артериальная гипертензия у пациента с феохромоцитомой/параганглиомой

Л.А. Мищенко 1, Л.В. Безродная 1, Е.А. Матова 1, А.А. Товкай 2, П.А. Лищинский 2, А.В. Ратушняк 2, 

Е.И. Сербенюк 1, В.Б. Безродный 1, О.В. Гулкевич 1

1 ГУ «Национальный научный центр “Институт кардиологии имени акад. Н.Д. Стражеско” НАМН Украины», Киев
2 Украинский научно-практический центр эндокринной хирургии, трансплантации эндокринных органов и тканей, Киев

 Представлен клинический случай феохромоцитомы в сочетании с параганглиомой у пациента с резистентной 

артериальной гипертензией (АГ). Феохромоцитома/параганглиома является катехоламинпродуцирующей опухо-

лью из адреномедулярных хромаффинных клеток надпочечников или симпатических и парасимпатических ганглиев. 

Течение заболевания зависит от характера и количества катехоламинов, которые выделяют опухоли, а также от 

того, насколько устойчивым или эпизодическим является их высвобождение в плазму крови. Поэтому наблюдается 

стойкое повышение артериального давления (АД) или АГ имеет пароксизмальное (кризовое) течение. Особен -

ностью данного клинического случая является отсутствие некоторых характерных диагностических критериев. 

Несмотря на нормальное содержание катехоламинов в суточной моче, отсутствие изменений надпочечников при 

ультразвуковом исследовании, проводился целенаправленный поиск вторичных причин повышения АД. Клиниче -

скими проявлениями феохромоцитомы, кроме повышенного АД, были головная боль и сердцебиение. Обращала 

внимание существенная потеря массы тела пациентом за последние 1,5 года, что обусловлено повышенным мета-

болизмом на фоне активации симпатоадреналовой системы. При выполнении дуплексного сканирования брахио-

цефальных артерий в области бифуркации обеих общих сонных артерий были выявлены образования овальной 

формы с четкими ровными контурами, что дало основание заподозрить нетипичное расположение феохромоцито-

мы. Выполнена мультиспиральная компьютерная томография с контрастированием: брюшной полости, надпочеч-

ников, почек и почечных артерий. В ходе исследования в теле медиальной ножки правого надпочечника обнаруже-

но округлое гиперваскулярное образование с четкими ровными контурами. Для уточнения диагноза у пациента 

было изучено содержание адреналина и норадреналина в плазме крови. Повышение норадреналина более чем в 

4 раза указывало на наличие катехоламинпродуцирующей опухоли. Таким образом, был подтвержден диагноз 

феохромоцитомы правого надпочечника и выявлены каротидные параганглиомы шеи. Пациенту выполнена лапа-

роскопическая адреналэктомия, а также удаление каротидных параганглиом шеи. Дозы антигипертензивных пре-

паратов существенно снижены, АД уменьшилось до уровня 130–140/80–90 мм рт. ст. Данный клинический случай 

иллюстрирует необходимость акцентировать внимание врачей на вероятности наличия данной патологии при 

отсутствии характерных лабораторно-инструментальных отклонений, что требует настойчивого поиска причин АГ.

Ключевые слова: резистентная артериальная гипертензия, вторичная артериальная гипертензия, феохромоци-

тома, параганглиома, надпочечники.
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Resistant arterial hypertension in patient with pheochromocytoma/paraganglioma

L.A. Mishchenko 1, L.V. Bezrodna 1, O.O. Matova 1, O.A. Tovkay 2, P.O. Lishchynskyi 2, A.V. Ratushnyak 2, 

K.I. Serbeniuk 1, V.B. Bezrodnyi 1, O.V. Gulkevych 1

1 National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology» of NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine
2 Ukrainian Scientific and Practical Center for Endocrine Surgery, Transplantation of Endocrine Organs and Tissues, Kyiv, Ukraine

Clinical case of pheochromocytoma accompanied by paraganglioma in patient with resistant arterial hypertension is 

presented. Pheochromocytoma/paraganglioma is the neoplasm, which produces catecholamines and consists of adre-

nomedullary chromaffin cells of adrenal glands or sympathic and parasympathic ganglia. Clinical course of disease 

depends on character and number of catecholamines which are excreted by neoplasm as well as how stable or episodic 

their release into the blood plasma is. Therefore, there is a persistent increase in blood pressure or hypertension has a 

paroxysmal (crisis) course. A feature of this clinical case is the absence of some characteristic diagnostic criteria. A tar-

geted search was made for secondary causes of increased blood pressure despite the normal content of catecholamines 

in daily urine, the absence of adrenal gland changes during ultrasound. The clinical manifestations of pheochromocyto-

ma, in addition to elevated blood pressure, were the presence of headache and palpitations. Significant weight loss by 

the patient over the past 1.5 years was noted which was caused by increased metabolism against the background of 

activation of the sympathoadrenal system. When performing duplex scanning of brachiocephalic arteries in the bifurcation 

region of both common carotid arteries, oval formations with clear even contours were revealed, which gave reason to 

suspect the atypical location of pheochromocytoma. Multispiral computed tomography with contrasting was performed 

of: abdominal cavity, adrenal gland, kidneys and renal arteries. In the course of the study, a rounded hypervascular for-

mation with clear even contours was found in the body of the medial leg of the right adrenal gland. To clarify the diagno-

sis in the patient, the content of adrenaline and norepinephrine in the blood plasma was studied. An increase in norepi-

nephrine by more than 4 times indicated the presence of a catecholamine-producing tumor. Thus, the diagnosis of pheo-

chromocytoma of the right adrenal gland was confirmed and carotid paragangliomas of the neck were identified. The 

patient underwent laparoscopic adrenalectomy, as well as the removal of carotid paragangliomas of the neck. Doses of 

antihypertensive drugs were significantly reduced, blood pressure decreased to the level of 130–140/80–90 mm Hg. This 

clinical case illustrates the need to focus doctors on the possibility of this pathology in the absence of characteristic labora-

tory and instrumental abnormalities, which requires a persistent search for the causes of hypertension.

Key words: resistant arterial hypertension, secondary arterial hypertension, pheochromocytoma, paraganglioma, 

adrenal glands.
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У 2019 році «Український кардіологічний журнал» пройшов атестацію 
в МОН України і внесений до оновленого Переліку наукових фахових 

видань України із присвоєнням категорії «Б».
Одна із вимог, яку висувають до наукових видань МОН України та всі наукоме-

тричні системи, – це забезпечення якісного незалежного рецензування поданих для 
публікації матеріалів, і наше видання суворо дотримується цієї вимоги. Усі надіслані 
в редакцію статті рецензуються (принцип рецензування – подвійне сліпе). 
Рецензування здійснюється на засадах конфіденційності та орієнтоване на макси-
мально об’єктивне оцінювання змісту наукової роботи, визначення її відповідності 
вимогам часопису. 

Упродовж 25 років стандарти рецензування в журналі залишаються незмінно 
високими, що забезпечує заданий рівень видання. Рецензентами журналу є провідні 
вчені, які проводять дослідження за спеціальністю «кардіологія» і мають за останні 
три роки не менше однієї публікації у виданнях, внесених до Переліку наукових 
фахових видань України, або зарубіжних виданнях, що входять до Web of Science 
та/або Scopus. 

Завдяки кропіткій праці рецензентів «Український кардіологічний журнал» веде 
суворий відбір рукописів для публікації, а автори мають змогу вдосконалювати свої 
статті після отримання критичного аналізу і зауважень. 

Надаючи великого значення роботі рецензентів, редакція щиро дякує всім нау-
ковцям, які цього року були залучені до когорти експертів нашого часопису: 

Шановні колеги! Щиро дякуємо за вашу плідну працю, ґрунтовний підхід, від-
повідальність та ентузіазм. Бажаємо наснаги, успіхів і можливостей для розвитку 
медичної науки в новому році!
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1. Надсилаючи статтю в «Український кар  діо -
логічний журнал», автор дає свою згоду на розмі-
щення опублікованих статей або метаданих у 
реферативних наукометричних базах, до яких вхо-
дить журнал (зокрема Google Академія, «Наукова 
періодика України», РІНЦ, системі CrossRef та 
ін.), а також на сайті «Українського кардіологічно-
го журналу» (www.ucardioj.com.ua).

2. Стаття (українською, англійською або ро  -
сійською мовою) повинна супроводжуватися 
офіційним направленням від установи, в якій 
виконана робота, і мати на першій сторінці візу 
наукового керівника. У кінці статті повинні сто-
яти підписи всіх авторів. Сторінки із зазначеною 
інформацією слід  відсканувати і надіслати елек-
тронною поштою у форматі .jpg або .pdf.

3. У вихідних даних статті обов’язково по    -
трібно вказувати: 1) назву статті; 2) ініціали та 
прізвище автора (-ів); 3) установу, з якої вийшла 
робота (якщо авторів кілька і вони працюють у 
різних установах, необхідно позначити установи 
цифрами 1, 2, 3… і відповідно до нумерації по  -
ставити цифри біля прізвищ авторів); 4) місто; 
5) ключові слова; 6) індекс УДК.

4. У кінці статті обов’язково потрібно вказати 
прізвище, ім’я, по батькові, поштову та електронну 
адресу, номер телефону, науковий сту пінь, вчене 
звання, посаду автора статті, який відповідає за 
листування. Ці дані публіку ва тимуться в журналі. 
Також необхідно додати номер телефону, за яким 
редакція може оперативно зв’яза    тися з авторами 
статті.

5. У кінці статті обов’язково потрібно надати 
трьома мовами (українською, російською та 
англійською) прізвище, ім’я, по батькові всіх 
авторів статті, назви установ, в яких вони працю-
ють, міста, наукові ступені, вчені звання, посади, 
контактні дані. За правильність написання пріз-
вищ відповідальність несуть ав          тори статті. 
Транслітерацію необхідно виконувати відповідно 
до Постанови Кабінету Міністрів України № 55 
від 27 січня 2010 р. «Про впорядкування транслі-
терації українського алфавіту латиницею». 
Звертаємо увагу, що від правильності подання 
даних залежатиме статистика цитування публіка-
цій у міжнародних наукометричних системах.

6. У кінці статті слід представити інформацію 
щодо конфлікту інтересів (напр., «Автор повідо-
мляє про отримання гранту від компанії N на про-

ведення дослідження», або «Дослідження здійсне-
но за підтримки…», або «Конфлікту інте   ресів 
немає») та участі кожного автора в написанні 
статті – огляд літератури, збір матеріалу, написан-
ня проекту статті, редагування тексту тощо.

7. Стаття має бути набрана у програмі Micro -
soft Word гарнітурою Times New Roman, 14 пунк-
тів, без табуляторів і переносів. Інтервал між ряд-
ками – півтора, поля з усіх боків по 2 см. До діа-
грам, зроблених за допомогою програм Microsoft 
Excel або Microsoft Graph, слід додавати таблиці 
даних.

8. Оригінальні статті повинні мати такі розді-
ли: вступ; мета; матеріал і методи дослідження; 
результати та їх обговорення; висновки. Огляди, 
лекції, спостереження з практики можуть офор-
млюватися інакше. Виклад статті має бути чітким, 
зрозумілим, стислим. 

9. Усі рисунки та фотографії мають бути чітки-
ми й контрастними і додаватися в електронному 
вигляді у форматі .tif або .jpg. У підписах до мікро-
фотографій необхідно вказувати ступінь збільшен-
ня і метод фарбування. Таблиці повинні бути ком-
пактними, мати назву. Заголовки окремих граф 
повинні відповідати їх змісту. На всі рисунки й 
таблиці в тексті потрібно робити посилання. 

10. До статті обов’язково потрібно надати 
резюме трьома мовами, яке має містити назву стат-
ті, прізвища та ініціали авторів, назву установи, 
ключові слова, мету, інформацію про матеріал і 
методи дослідження, основні результати і висно-
вки. Резюме до оригінальних досліджень має бути 
структурованим. Обсяг резюме – до 3000 знаків з 
пробілами.

11. Список літератури (в оригінальних стат-
тях   – не більше 25 джерел, в оглядах літерату  -
ри – не більше 40 джерел) слід складати виключно 
в алфавітному порядку: спочатку праці україн-
ською та російською мовою, потім іноземною 
(останні друкуються в оригінальній транскрипції). 
Якщо в наведеному джерелі літератури – п’ять і 
більше авторів, необхідно вказати трьох авторів і 
«та ін.». Після назви статті потрібно вказати назву 
журналу або збірника, рік, том, номер, сторінки 
(від і до), а після назви монографії – місто, видав-
ництво, рік видання, загальну кількість сторінок. 
Якщо стаття має цифровий ідентифікатор DOI, 
його обов’язково слід зазначити наприкінці опи  -
су джерела. На всі джерела літератури обов’яз -

До відома авторів

Правила, яких необхідно дотримуватися, надсилаючи статті до редакції 
«Українського кардіологічного журналу»
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ково потрібно робити цифрові посилання в тексті 
у квадратних дужках.

12. Увага! Окремим блоком необхідно 
подавати список літератури латиницею 
(References), який дублюватиме перелік дже-
рел в основному списку, але оформлюватиметься 
відповідно до вимог міжнародних баз даних. 
Якщо в наведеному джерелі кількість авторів – 
п’ять і більше, то в списку References необхідно 
зазначати прізвища всіх авторів без винятку. 
Структура бібліографічного посилання для всіх 
джерел, які в основному списку подаються кири-
лицею, має виглядати так: всі автори (трансліте-
рація), назва англійською (брати з англійського 
резюме), назва видання курсивом (транслітера-
ція і англійський переклад), вихідні дані з позна-
ченнями англійською мовою, вказівка на мову 
статті в дужках – (in Ukr.) або (in Russ.). Джере-
  ла, які в основному списку подаються латини-
цею, повторюються в списку References, але роз-

ділові знаки ставляться згідно із зарубіжними 
бібліографічними стандартами.

13. Скорочення окремих слів, термінів (крім 
загальноприйнятих скорочень назв одиниць ви   -
мірювання, фізичних, хімічних і математичних 
величин) не допускається. 

14. У статтях потрібно використовувати систе-
му СІ і міжнародні назви фармакологічних препа-
ратів. Комерційні назви препаратів можна вказу-
вати лише у розділі «Матеріал і методи». 

15. Журнал не публікує статей рекламного 
характеру та тих, які вже надруковані в інших 
виданнях. 

16. Редакція залишає за собою право скорочу-
вати і виправляти надіслані статті, а також пуб-
лікувати їх у вигляді коротких повідомлень і 
анотацій.

17. Статтю потрібно надсилати в електрон-
ному вигляді – на адресу видавництва: 
4w@4w.com.ua

Зразки оформлення літературних джерел 
у списку використаної літератури 1

Для статей кирилицею:
Список 1 – Література 
(згідно з ДСТУ ГОСТ 7.1:2006)

Назарчук О.А., Палій В.Г., Гончар О.О. та ін. 
Мікробіологічна оцінка ефективності сучасних 
антисептиків, антимікробних матеріалів // Клініч. 
фармація.– 2014.– Т. 18, № 4.– С. 8–11.
Список 2 – References 
(згідно зі стандартом CBE)

Nazarchuk OA, Paliy VG, Gonchar OO, 
Oliynyk DP, Nazarchuk GG, Paliy IG. The micro-
biological analysis of the effectiveness of modern 
antiseptics and antimicrobial materials. Klinichna 
pharmatsiia [Clinical pharmacy]. 2014;18(4):8–
11(in Ukr.).

Для статей латиницею:
Список 1 – Література 
(згідно з ДСТУ ГОСТ 7.1:2006)

Thibault H., Piot C., Staat P. et al. Long-term 
benefit of postconditioning // Circulation.– 2008.– 
Vol. 117 (8).– P. 1037–1044. doi: 10.1161/
CIRCULATIONAHA.107.729780.

Список 2 – References 
(згідно зі стандартом CBE)

Thibault H, Piot C, Staat P, Bontemps 
L, Sportouch C, Rioufol G, Cung TT, 
Bonnefoy E, Angoulvant D, Aupetit JF, Finet G, 
André-Fouët X, Macia JC, Raczka F, Rossi R, 
Itti R, Kirkorian G, Derumeaux G, Ovize M. 
Long-term benefit of postconditioning. 
Circulation. 2008;117(8):1037–1044. doi: 10.1161/
CIRCULATIONAHA.107.729780.

Для монографій кирилицею:
Список 1 – Література 
(згідно з ДСТУ ГОСТ 7.1:2006)

Дзяк Г.В., Жарінов О.Й. Фібриляція перед-
сердь.– Київ: Четверта хвиля, 2011.– 192 с.
Список 2 – References 
(згідно зі стандартом CBE)

Dziak GV, Zharinov OI. Atrial fibrillation. Kyiv: 
Chetverta hvylia, 2011. 192 p. (in Ukr.).

1 Список літератури має подаватися у двох примірниках: перший – згідно з вимогами ДСТУ ГОСТ 7.1:2006, другий – згідно зі стандартом CBE. 

Списки літератури латиницею публікуються на сайті журналу (www.ucardioj.com.ua).


