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Характеристика пацієнтів з ішемічною 
хворобою серця та стабільною стенокардією 
в Україні, оцінка підходів до їх лікування за 

даними багатоцентрового дослідження GO-OD

О.М. Пархоменко 1, С.А. Тихонова 2, О.А. Коваль 3, М.Ю. Колесник 4

1 ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології, клінічної та регенеративної медицини 
імені академіка М.Д. Стражеска” НАМН України», Київ

2 Одеський національний медичний університет 
3 Дніпровський державний медичний університет

4 Запорізький державний медичний університет МОЗ України

Лікування ішемічної хвороби серця (ІХС) та стабільної стенокардії охоплює корекцію способу життя, фармаколо�
гічну терапію та інвазивні втручання задля досягнення стабілізації або регресу захворювання. Знання поточної 
ситуації щодо застосування фармакологічної терапії та оцінка її ефективності необхідні для розробки можливих 
варіантів її оптимізації. Раніше було доведено, що триметазидин (TMЗ) зменшує симптоми стенокардії та збільшує 
толерантність до фізичних навантажень у пацієнтів з ІХС та стабільною стенокардією і може бути варіантом оптимі�
зації антиангінального лікування. Проте ефективність тривалого лікування залежить від прихильності пацієнтів, тому 
використання TMЗ один раз на добу (ОД) у дозі 80 мг може покращити задоволеність та прихильність пацієнтів з ІХС 
та стабільною стенокардією. 

Методи. Дослідження GO�OD – це неінтервенційне, обсерваційне багатоцентрове проспективне дослідження, 
проведене в Україні в умовах реальної амбулаторної практики кардіологів протягом 3 місяців у лютому�серпні 2021 
року. Лікарі були проінструктовані продовжувати спостереження та лікування пацієнтів відповідно до звичної прак�
тики та настанов. Не застосовувались додаткові діагностичні або моніторингові процедури. Аналізувалися клініко�
інструментальні і лабораторні дані, частота нападів стенокардії, споживання нітратів короткої дії (НКД), прихиль�
ність до антиангінальних препаратів, а також загальна ефективність, переносимість TMЗ ОД 80 мг в умовах реаль�
ної клінічної практики. Під час повторних візитів оцінювали стан пацієнтів, зміни та ефективність лікування.

Результати. Залучено 1529 пацієнтів (середній вік – 62,5 року, 56 % чоловіків). На тлі відсутності адекватного 
контролю факторів ризику, фармакологічного контролю симптомів, обмеженого використання інтервенційних і 
хірургічних методів лікування частота епізодів стенокардії була високою, більшість пацієнтів мали високий функціо�
нальний клас (ФК) за класифікацією Канадського товариства кардіологів (10,5 % – I ФК, 60,1 % – ІІ ФК, 29,5 % – 
III ФК). Середня кількість нападів стенокардії на тиждень при I ФК становила 3,7, ІІ ФК – 5,2, III ФК – 7,97. Крім 
вираженості симптомів, спостерігали таку закономірність: чим вищий ФК стенокардії, тим більше факторів ризику та 
супутніх захворювань мали пацієнти. Через 3 місяці спостереження на тлі оптимізації терапії спостерігали статистич�
но значуще (р<0,001) зменшення кількості нападів стенокардії (з 5,8±4,7 до 1,6±2,0 на тиждень) та використання 
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Проведення широкомасштабного дослі-
дження в пацієнтів з ішемічною хворо-

бою серця (ІХС) та симптомами стенокардії в 
Україні було пов’язане з тим, що останнє подібне 
міжнародне дослідження із залученням України 
проводили близько 10 років тому і воно виявило 
суттєві розбіжності у характеристиці і лікуванні 
хворих у нашій країні і за кордоном [1]. Розвиток 
пандемії  COVID-19 погіршив надання медичної 
допомоги хронічним хворим у всьому світі. Тому 
актуально й доцільно дослідити ефективність ліку-
вання пацієнтів зі стабільною ІХС під час пандемії, 
які зверталися по амбулаторну допомогу до кардіо-
логів. 

Відомо, що стабільна стенокардія є найпоши-
ренішою формою ІХС, якою хворіє близько 3 млн 
українців та понад 100 млн пацієнтів у світі [2, 3]. 
Симптоми стенокардії можуть бути настільки 
вираженими, що значно погіршують якість життя 
пацієнта і, як наслідок, мають значне матеріальне 
навантаження. Доведено також, що наявність 
симптомів стенокардії із вираженою ішемією 
мають негативний вплив на прогноз пацієнтів з 
ІХС [4].

Відповідно до рекомендацій Європейського 
товариства кардіологів з діагностики та ведення 
пацієнтів з хронічними коронарними синдромами 

[5] та згідно з національними настановами з веден-
ня пацієнтів з ІХС та стабільною стенокардією [6] 
загальні принципи лікування таких пацієнтів наці-
лені на полегшення симптомів та покращання про-
гнозу шляхом застосування належних фармаколо-
гічних препаратів та втручань, контролю факторів 
ризику, зокрема модифікації способу життя. 
Оптимальна медикаментозна терапія – це лікуван-
ня, що дає змогу успішно контролювати симптоми 
та попереджати ускладнення за умов максимально-
го дотримання режиму лікування та з мінімальною 
кількістю небажаних явищ. І ця стратегія лікуван-
ня має бути адаптованою до профілю кожного 
пацієнта.

На жаль, попри широкий спектр сучасних 
засобів, які дають можливість полегшити симпто-
ми стенокардії, дослідження реальної клінічної 
практики свідчать про субоптимальне лікування 
стенокардії.

Одним із важливих факторів, які впливають 
на ефективність лікування, є низька прихильність 
до лікування і недотримання пацієнтом рекомен-
дацій лікаря. Приблизно 50 % пацієнтів із серце-
во-судинними захворюваннями та/або фактора-
ми ризику погано дотримуються схем призначе-
ного їм лікування. Прихильність до лікування є 
складним багатофакторним явищем. До того ж 

НКД (з 4,2±4,3 до 0,8±1,6 таблеток/впорскувань спрею нітрогліцерину на тиждень). Наприкінці спостереження 
частка пацієнтів з II та III ФК значно зменшилася, а пацієнтів з I ФК – збільшилася  (48,4 % – I ФК, 45,7 % – ІІ ФК, 
6 % – III ФК). Через 3 місяці спостереження прихильність пацієнтів до лікування покращилась: про високу прихиль�
ність повідомляли 49 % пацієнтів (на початку 18 %), про низьку – 12 % (на початку 52 %). Більшість лікарів оцінили 
загальну переносимість та ефективність терапії на рівні «дуже задоволені». Задоволеність пацієнтів терапією ТМЗ 
ОД через 3 місяці спостереження становила 9,5 бала [за шкалою від 1 до 10 (дуже задоволені)]. Оцінка пацієнтами 
щоденної активності свідчила про її суттєве збільшення – 2,42 бала порівняно з 5,89 бала на початку спостережен�
ня [за шкалою від 1 до 10 (серйозне обмеження)].

Висновки. Загалом ведення амбулаторних пацієнтів з ІХС, стабільною стенокардією в поточній практиці кардіо�
лога, яка ускладнилася пандемією COVID�19, було недостатньо ефективним, що зумовило високу частоту нападів 
стенокардії – майже 6 на тиждень, та значне обмеження щоденної активності через симптоми стенокардії.

Вагомими недоліками ведення досліджуваної популяції є недостатня корекція таких впливових факторів ризику, 
як артеріальна гіпертензія (АГ), частота скорочень серця (ЧСС), дисліпідемія, та факторів ризику, асоційованих зі 
способом життя (надмірна маса тіла й ожиріння, низький рівень фізичної активності). 

Початкова терапія пацієнтів у дослідженні за переліком відповідала чинним рекомендаціям, але з недостатньою 
частотою призначення статинів (78 %) та інгібіторів ангіотензинперетворювального ферменту (54,5 %); антиангі�
нальне лікування в середньому 2 антиангінальними препаратами і більше не було оптимальним щодо контролю 
симптомів стенокардії, недостатньою також була частота процедур коронарної реваскуляризації, більшою мірою 
виконана у випадку гострого інфаркту міокарда (58,0 %). 

Оптимізація медикаментозної терапії як перший крок корекції стану пацієнтів з ІХС та стенокардією відповідно 
до всіх сучасних рекомендацій із залученням оригінального ТМЗ ОД 80 мг у складі антиангінальної терапії, прове�
дення активного спостереження за пацієнтами протягом 3 місяців дало змогу зменшити частоту нападів стенокардії 
незалежно від її вихідного ФК, підвищити прихильність пацієнтів до лікування та їх функціональну активність.

Ключові слова: стабільна стенокардія, напади стенокардії, функціональний клас стенокардії, антиангінальне лі�
кування, оптимізація лікування ішемічної хвороби серця, триметазидин, прихильність пацієнтів.
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існує зворотний зв’язок між кількістю прийомів 
ліків за добу і прихильністю до виконання реко-
мендацій з лікування. Отже, зменшення кількості 
прийомів ліків потенційно може покращити при-
хильність пацієнта до лікування та ефективність 
лікування загалом. Саме тому в реальній клініч-
ній практиці, особливо під час пандемії COVID-
19, було доцільно дослідити вплив триметазидину 
(TMЗ) в лікарській формі прийому один раз на 
добу (ОД) з дозуванням 80 мг як додаткового чин-
ника збільшення прихильності до лікування і 
його ефективності в пацієнтів з ІХС та стабільною 
стенокардією.

Мета дослідження GO-OD – в умовах реаль-
ної клінічної практики кардіолога визначити про-
філь пацієнтів з ішемічною хворобою серця і ста-
більною стенокардією та оцінити ефективність 
чинних клінічних підходів до лікування в Україні 
задля подальшої оптимізації лікування.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 

Дослідження GO-OD – це 3-місячне, неінтер-
венційне, обсерваційне багатоцентрове проспек-
тивне дослідження, проведене в 147 центрах 
України в умовах реальної амбулаторної практики 
кардіологів. У дослідження залучено 1529 пацієнтів 
з ІХС та стабільною стенокардією, спостереження 
за якими тривало з 26 лютого 2021 р. до 30 серпня 
2021 р. включно. Кожен лікар під час амбулаторних 
візитів залучав у середньому 10 послідовних паці-
єнтів і протягом мінімум 3 місяців проводив спо-
стереження та лікування відповідно до національ-
них та міжнародних рекомендацій. Дані збиралися 
під час першого візиту, через 2 тижні, через 1 та 3 
місяці.

Критерієм залучення в дослідження була наяв-
ність в амбулаторній документації діагнозу «ІХС, 
стабільна стенокардія». В дослідження не залучали 
пацієнтів, які мали серцеву недостатність III–IV 
класів за NYHA, супутні важкі ураження нирок, 
печінки, які можуть вплинути на перебіг та клініч-
ну картину стенокардії, симптоми паркінсонізму, 
онкозахворювання, хірургічне втручання менш як 
за 1 місяць до залучення в дослідження, вагітність, 
зловживання алкоголем чи наркотиками, тяжку чи 
неконтрольовану артеріальну гіпертензію (АГ) 
(артеріальний тиск (АТ) ≥ 180/110 мм рт. ст.), 
декомпенсований цукровий діабет 2-го типу (ЦД2), 
інсульт або інфаркт міокарда (ІМ) в анамнезі менше 
ніж за 6 місяців до залучення в дослідження. 

Пацієнтам не проводили додаткові діагностичні 
або моніторингові процедури. 

Під час візиту залучення всі пацієнти підпи-
сували інформовану згоду на участь у досліджен-
ні. В індивідуальну реєстраційну форму вносили 
демографічні дані, описували фактори ризику і 
спосіб життя, сімейний анамнез та анамнез 
захворювання. Докладно описували скарги – 
наявність класичних нападів стенокардії або її 
еквівалентів, провокативні фактори. Фіксували 
кількість нападів стенокардії та кількість спожи-
тих нітратів короткої дії (НКД) протягом остан-
нього тижня, функціональний клас стенокардії 
згідно з класифікацією Канадського товариства 
кардіологів та серцевої недостатності за NYHA, 
останні доступні результати лабораторних та 
інструментальних обстежень. Лікар-дослідник 
вносив дані щодо поточного лікування зі слів 
пацієнта. Надалі пацієнтові пропонували за візу-
альною аналоговою шкалою (ВАШ) оцінити свою 
щоденну активність (від 0 до 10, де 10 балів – 
максимальне обмеження активності). Дотри  -
мання пацієнтом поточного режиму лікування 
проводили за опитувальником щодо прихиль-
ності до терапії Гіре [8]. 

Якщо пацієнт отримував на момент залучен-
ня в дослідження ТМЗ, деталізували дозування, 
плани щодо продовження терапії. Зручність та 
задоволеність застосуванням ТМЗ пацієнт оціню-
вав за візуальною шкалою від 1 до 10. На всіх 
наступних візитах оцінювали клінічний статус із 
ретельним описом симптомів стенокардії, аналі-
зували частоту нападів стенокардії, споживання 
НКД, корекцію медикаментозної терапії, при-
хильність до антиангінальних препаратів, а також 
загальну ефективність і переносимість комбіно-
ваної терапії із включенням TMЗ 80 мг ОД. 
Пацієнт під час кожного візиту оцінював свою 
щоденну активність за ВАШ.

Під час останнього візиту фіксували результа-
ти додаткових обстежень, якщо такі були призна-
чені під час візиту із залучення в дослідження. 
Також лікар загалом оцінював терапію ТМЗ – 
ефективність та переносимість – за категоріями 
«дуже задоволений», «задоволений», «не дуже 
задоволений» та «зовсім незадоволений».

Дослідження проводили з дотриманням етич-
них норм: був отриманий позитивний висновок # 
1–21 від 16.02.2021 Етичної комісії Державної уста-
нови «Національний науковий центр «Інститут 
кардіології, клінічної та регенеративної медицини 
імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України» 
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про можливість проведення епідеміологічного 
дослідження згідно з протоколом IC4-06795-067-
UKR.

Аналіз даних проводили за допомогою вбудо-
ваних засобів статистичного аналізу електронних 
таблиць Microsoft Excel і пакету прикладних про-
грам SPSS 13.0. Нормальність розподілу даних 
перевіряли за допомогою критерію Шапіро – Вілка 

за умов рівня значущості 0,01. Для порівняння під-
груп за категоріальними змінними застосовували 
критерій χ2 Пірсона або точний критерій Фішера 
залежно від виконання передумов аналізу [9]. Для 
порівняння підгруп за кількісними змінними вико-
ристовували однофакторний дисперсійний аналіз 
(ДА) і надалі застосували критерій множинних 
порівнянь Тьюкі [10]. 

Таблиця 1
Вихідні характеристики пацієнтів щодо функціонального класу стенокардії, антропометричних даних, 

фізичної активності та сімейного анамнезу

Показник
Загальна 

популяція

Пацієнти зі стабільною стенокардією

рІ ФК

n=151 

(10,5 %)

ІІ ФК

n=866 

(60,1 %)

III ФК

n=425 

(29,4 %)

Чоловіки, n (%) 820 (56,2) 74 (49,0) 471 (54,4) 262 (61,6) 0,009

Жінки, n (%) 639 (43,8) 77 (51,0) 395 (45,6) 163 (38,4) 

Вік, роки (M±CB)
(жінки: (64,9±8,0) року
чоловіки: (60,7±9,2) року)

62,54±8,95 61,88±8,82 62,61±9,08 62,68±8,59 0,794

ІМТ, кг/м2 (M±CB) 29,7 ±4,3 28,7±4,26 29,6±4,24 30,2±4,31 0,027

ІМТ  30 кг/м2, n (%) 613 (42,4) 53 (35,8) 358 (41,6) 195 (46,2)

Окружність талії більша за норму 
(чоловіки  94 см, жінки  80 см), n (%)

972 (71,5) 94 (69,1) 581 (71,4) 289 (73,2) 0,636

Категорії відповідей пацієнтів щодо фізичної активності (%)

Фізична активність мінімальна 6,2 6,0 6,0 6,4 <0,001

Незначна фізична активність, 
щонайменше 30 хв на тиждень 
(напр., ходьба в повільному або 
неквапливому темпі)

51,1 29,1 50,8 60,0

Фізична активність середньої 
інтенсивності, щонайменше 30 хв на 
тиждень (напр., швидка ходьба, повільне 
катання на велосипеді, гра в теніс у парі)

42,7 64,9 43,2 33,6

Оцінка пацієнтом обмеження щоденної 
активності через симптоми стенокардії 
(бали за візуальною аналоговою шкалою 
від 0 до 10 (значне обмеження))

5,9 4,9 5,7 6,7 0,005

Наявність у сімейному анамнезі у близьких родичів (%)

Інсульту 25,8 23,2 25,3 27,8 0,468

ІМ 39,7 25,8 36,6 51,8 <0,001

Смерті батька до 55 років від 
кардіоваскулярних ускладнень

9,2 13,9 8,4 9,2 0,100

Смерті матері до 65 років від 
кардіоваскулярних ускладнень

7,2 3,3 8,0 7,1 0,123

ФК – функціональний клас; ІМТ – індекс маси тіла; ІМ – інфаркт міокарда.
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РЕЗУЛЬТАТИ

З 1529 залучених у дослідження пацієнтів з 
ІХС, стабільною стенокардією 70 пацієнтів були 
вилучені з аналізу через невідповідність критері-
ям залучення. Більшість пацієнтів (56,2  %) були 
особами чоловічої статі, мали II функціональний 
клас (ФК) стенокардії (61,0 %), а середній вік паці-
єнтів становив 62,5 року, жінки були старші за 
чоловіків – відповідно (65,0±8,0) та (60,70±9,22) 
року (p<0,05). Стенокардію високих функціональ-
них класів частіше реєстрували в чоловіків, ніж у 
жінок, а також за наявності надмірної маси тіла і 
ожиріння. Вихідні характеристики загальної 
популяції представлені в табл. 1.

Більшість пацієнтів (57,3 %) мали недостатню 
(відсутня або незначна) фізичну активність і вона 
залежала від ступеня важкості ФК стенокардії. У 
пацієнтів I ФК частота фізичної активності серед-
ньої інтенсивності становила 64,9 %, у пацієнтів II і 
III ФК – відповідно 43,2 і 33,6 % (p<0,05). У чверті 
(25,8  %) пацієнтів був обтяжений сімейний анам-
нез щодо інсульту, але його частота в пацієнтів 

різних ФК стенокардії була зіставною, частота ж 
перенесеного ІМ у батьків (59,7  %) прогресивно 
збільшувалася в обстежених пацієнтів залежно від 
важкості стенокардії (від 25,8 до 36,6 % і 51,8 % від-
повідно для I, II і III ФК, p<0,05). За даними сімей-
ного анамнезу частота передчасної смерті від карді-
оваскулярних захворювань матері (у віці до 65 
років) і батька (у віці до 55 років) були не високими 
(7,2 та 9,2 % відповідно). 

Середня тривалість ІХС становила (6,55±6,15) 
року (5,9 року в пацієнтів з I ФК стенокардії, 6,4 
року – II ФК, 7,2 року – III ФК). Серед них у 171 
(11,8  %) пацієнта ІХС було діагностовано менше 
ніж рік тому, у 731 (50,5  %) пацієнта – від 1 до 5 
років, у 296 (20,5 %) пацієнтів – від 6 до 10 років, у 
249 (17,2 %) пацієнтів – 11 і більше років. Відтак у 
більшості пацієнтів (62,3  %) тривалість ІХС була 
від 1 до 5 років, коли частота атеротромботичних 
ускладнень найвища. 

Серед пацієнтів, залучених у дослідження, 
39,7 % перенесли ІМ, крім того, у пацієнтів з III ФК 
стенокардії частка таких пацієнтів сягала 51,8  %. 
Більшість залучених у дослідження пацієнтів 

Таблиця 2
Вихідні характеристики пацієнтів щодо перенесеного інфаркту міокарда, процедури реваскуляризації, 

супутніх патологій і станів

Показник
Загальна 

популяція, n (%)

Пацієнти зі стабільною стенокардією, n (%)
р

І ФК ІІ ФК III ФК

ІМ 579 (39,7) 39 (25,8) 317 (36,6) 220 (51,8) <0,001

Час, що минув від ІМ до 
залучення в дослідження: 

0,220

Від 6 міс до 1 року, % 20,5 22,9 22,8 17,1

1–2 роки, % 32,7 42,9 32,6 31,2

3 роки і більше, % 46,8 34,3 44,6 51,8

ЧКВ 422 (28,9) 35 (23,2) 240 (27,7) 145 (34,1) 0,014

АКШ 91 (6,2) 4 (2,6) 60 (6,9) 26 (6,1) 0,133

АТ  140/90 мм рт. ст. 987 (67,6) 92 (60,1) 589 (65,5) 294 (67,2) 0,025

АТ  130/80 мм рт. ст. 1236 (84,7) 117 (76,4) 729 (81,1) 376 (85,9)

ГПМК/ТІА в анамнезі 100 (6,9) 92 (60,1) 589 (65,5) 294 (67,2) 0,275

ЦД2/переддіабет 344 (23,6) 18 ( 11,9) 203 (23,4) 120 (28,2) <0,001

Курили у цей час, % 11,4 7,3 11,1 13,2 0,246

Курили раніше, % 38,0 39,7 39,7 34,1

Ніколи не курили, % 50,0 53,0 48,6 52,2

ІМ – інфаркт міокарда; ЧКВ – черезшкірне коронарне втручання; АКШ – аортокоронарне втручання; АТ – артеріальний тиск; ГПМК – гостре 
порушення мозкового кровообігу; ТІА – транзиторні ішемічні атаки; ЦД2 – цукровий діабет 2�го типу.
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(79,5 %) мали давність перенесеного ІМ від 1 року і 
більше (табл. 2). До того ж у 20,5 % пацієнтів ІМ 
був за 6–12 місяців до залучення і зіставною часто-
тою реєстрації при всіх ФК стенокардії. 

Частота реваскуляризації міокарда становила 
35,1  %, переважно за рахунок пацієнтів під час 
гострого ІМ (у 58,0 %). Проведення аортокоронар-
ного шунтування реєстрували у 6,2 % пацієнтів зі 
стабільною ІХС, більшість яких мали II ФК стено-
кардії. На жаль, дані про особливості анатомії 
коронарних судин у цих пацієнтів були недоступні. 

Досить невелика кількість пацієнтів мали 
гострі порушення мозкового кровообігу в анамнезі 
(6,9  %), хронічні обструктивні ураження легень 
(3,6  %), хронічну хворобу нирок (2,1  %). ЦД2 та 
переддіабет мали 23,6 % обстежених. 

Такий традиційний фактор ризику розвитку і 
прогресування серцево-судинних хвороб, як 
куріння реєстрували у 50  % пацієнтів, водночас 
активними курцями були лише 11,4  %, а 38,6  % 
кинули курити в різні терміни після встановлення 
діагнозу ІХС. 

Контроль гемодинамічних показників під час 
візиту залучення у досліджуваній популяції був 

такий: у 32,4 % осіб АТ < 140/90 мм рт. ст., в серед-
ньому АТ становив 142,2/85,4 мм рт. ст., середня 
частота скорочень серця (ЧСС) дорівнювала 74,3 за 
1 хв, при цьому приблизно кожний третій пацієнт 
мав ЧСС ≥ 80 за 1 хв. Розподіл пацієнтів залежно 
від АТ та ЧСС наведені на рис. 1.

Класичні симптоми стенокардії мали 68 % па  -
цієнтів, водночас як еквівалент стенокардії у 74 % 
пацієнтів реєстрували задишку. У пацієнтів кіль-
кість нападів стенокардії за тиждень у середньому 
становила 5,86, вони провокувалися фізичним 
навантаженням (95,9  %) та емоційним стресом 
(65  %). Середня кількість таблеток або впорску-
вань спрею НКД за тиждень становила 4,24. 

Вихідна терапія містила статини (78 %), анти-
тромбоцитарні засоби (89 %), інгібітори ангіотен-
зинперетворювального ферменту (ІАПФ) (54,5 %), 
β-адреноблокатори (80  %), блокатори кальцієвих 
каналів (35 %), нітрати тривалої дії (18,6 %), ТМЗ 
(34,5 %) та інші засоби (табл. 3). 

Окремий аналіз призначення саме антиангі-
нальних препаратів (без урахування ТМЗ) свідчив, 
що їх кількість залежала від тривалості захворю-
вання і була максимальною в пацієнтів з діагнозом 

32,4 39 28,6

0% 20% 40% 60% 80% 100%

< 140/90  . . 140–159/90–99  . . 160–179/100–109  . .

Рис. 1. Розподіл пацієнтів залежно від артеріального тиску (А) та частоти скорочень серця (Б).

А

Б

10% 29% 28% 33%

0% 20% 40% 60% 80% 100%

 60  1 61–70  1 71–80  1  80  1 
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ІХС понад 10 років порівняно з пацієнтами з мен-
шою тривалістю ІХС (кількість антиангінальних 
препаратів (М±СВ) у пацієнтів із тривалістю ІХС 
менш як рік: 1,39±0,88; 1–5 років: 1,59±0,83 (p<0,001 
порівняно з групою пацієнтів із тривалістю ІХС 
менш як рік), 6–10 років: 1,69±0,91 (p<0,001 порів-
няно з групою пацієнтів із тривалістю ІХС 1–5 
років); понад 10 років: 1,82±0,85 (p<0,001 порівня-
но з групою пацієнтів з тривалістю ІХС 6–10 років).

Дані реєстру свідчили, що під час спостере-
ження і корекції терапії (табл. 3) пацієнти стали 
частіше і у вищих дозах приймати статини, 
ІАПФ, β-адреноблокатори, ТМЗ, івабрадин, що 
свідчить про покращання проведення базисної 
фармакотерапії. ТМЗ 80 мг тривалої дії був при-
значений більшості (99 %) пацієнтів у досліджен-
ні. Крім того, зменшився відсоток пацієнтів, які 
отримували нітрати тривалої дії та молсидомін, а 
також був здійснений перехід на більш потужні і 
рекомендовані статини (аторвастатин і розувас-
татин). Проте практично нікому з пацієнтів не 

була призначена комбінована ліпідознижувальна 
терапія (езетиміб).

Вищезазначена корекція терапії асоціювалася зі 
збільшенням клінічної ефективності лікування 
незалежно від профілю пацієнта, визначеного ФК 
стенокардії. Лікарі спостерігали значне (р<0,001) 
зниження частоти нападів стенокардії. Так, через 3 
місяці спостереження їх кількість зменшувалася з 
5,8±4,7 до 1,6±2,0 на тиждень, а потреба у викорис-
танні НКД – з 4,2±4,3 до 0,8±1,6 таблетки / впорску-
вання спрею нітрогліцерину на тиждень (рис. 2). 

Спостерігали таку динаміку гемодинамічних 
показників: АТ зменшився з (142,2±16,1)/(85,4±9,6) 
мм рт. ст. під час візиту 1 до (125,5±8,6)/(76,9±6,3) 
мм рт. ст. через 3 місяці під час візиту 4; ЧСС – з 
74,3±10,2 до 66,3±5,9 за 1 хв відповідно.

Крім того, покращився функціональний стан 
пацієнтів: кількість пацієнтів з I ФК збільшилася з 
10 % до 48 % через 3 місяці, а кількість пацієнтів з 
III ФК зменшилася з 29  % під час візиту 1 до 6  % 
наприкінці спостереження (рис. 3).

Таблиця 3
Терапія на момент залучення в дослідження та наприкінці спостереження

Група засобів

Загальна популяція
р

порівняно з

вихідними даними

Вихідні дані, візит 1 Через 3 міс, візит 4

n % n %

Антитромбоцитарні засоби 1296 89 1370 94

Оральні антикоагулянти 30 2,1 39 2,7

Статини 1140 78,1 1400 96,7 p<0,001 

ІАПФ 795 54,5 883 61

Блокатори рецепторів ангіотензину ІІ 309 21,2 312 21,5

Бета�адреноблокатори 1166 79,9 1297 89,6 p<0,001

Антагоністи кальцію 513 35,2 618 42,7 p<0,001

Нітрати тривалої дії 271 18,6 168 11,6 p<0,001

Триметазидин 503 34,5 1447 99 p<0,001

Ранолазин 15 1,0 16 1,1

Івабрадин 63 4,3 132 9,1 p<0,001

Молсидомін 306 20,9 194 13,4 p<0,001

Діуретики 555 38,0 558 38,5

Інші антигіпертензивні засоби 5 0,3 18 1,2

Антиаритмічні засоби 22 1,5 22 1,5

Пероральні протидіабетичні засоби 166 11,4 165 11,4

ІАПФ – інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту.
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Таке клінічне покращання за даними само -
оцінки пацієнтами обмежень своєї щоденної ак -
тивності через симптоми стенокардії, асоціювало-
ся з розширенням щоденної фізичної активності, 
незалежно від ФК стенокардії (табл. 4).

Прихильність до медикаментозного лікування 
через 3 місяці спостереження значно покращилася: 
про високу прихильність повідомляли 49 % пацієн-
тів (18  % на початку), про низьку прихильність – 
12 % (52 % на початку) (табл. 5).

Покращання прихильності до призначеної 
терапії загалом, можливо, асоціювалося також з 
високою частотою призначень ТМЗ ОД 80 мг (ТМЗ 
ОД 80 мг тривалої дії був призначений 99 % пацієн-

тів), який потребує однократного прийому на день. 
Пацієнти відзначали високий рівень задоволеності 
терапією ТМЗ ОД 80 мг, яка через 3 місяці спосте-
реження становила 9,5 бала за шкалою самооціню-
вання. 

Загалом лікування добре переносили біль-
шість пацієнтів. Аналіз переносимості охоплював 
усіх пацієнтів, які отримували оригінальний ТМЗ 
або інші препарати. Під час періоду нетривалого 
спостереження протягом 3 місяців не було зареє-
стровано серйозних небажаних явищ. Лише п’ять 
несерйозних побічних реакцій були зареєстровані 
у трьох пацієнтів (0,20 %), вони були пов’язані або 
ймовірно були пов’язані із застосуванням оригі-
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Рис. 2. Динаміка нападів стенокардії та споживання нітратів короткої дії.
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Рис. 3. Динаміка функціонального класу стенокардії на тлі спостереження.
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нального ТМЗ (Серв’є, Франція). Серед них були 
головний біль, біль в епігастрії, важкість в епіга-
стрії, відчуття жару у верхній частині тулуба і 
обличчі. Один випадок (0,07  %) побічної/небажа-
ної реакції був зареєстрований у пацієнта, він 
виник після прийому оригінальної комбінації з 
фіксованою дозою периндоприлу/індапаміду/
ам  лодипіну (Серв’є, Франція) – сухий подразню-
вальний кашель. Усі побічні реакції минули без 
наслідків для пацієнтів. Жоден із пацієнтів не пові-
домляв про симптоми паркінсонізму або інші рухо-
ві розлади. В рамках дослідження GO-OD також 
були зареєстровані випадки «особливої ситуації» 
за класифікацією фармаконагляду України (нерегу-
лярний прийом ліків) без небажаних явищ, 
пов’язаних з оригінальним ТМЗ та іншими препа-
ратами.

ДИСКУСІЯ ТА ОБГОВОРЕННЯ

Заплановане і проведене під час пандемії 
COVID-19 дослідження GO-OD стосується оцін-
ки пацієнтів з ІХС, які мали напади стенокардії, це 
і спонукало їх у цей непростий час звертатися до 
лікарів. Саме ця категорія хворих певною мірою 
здатна характеризувати особливості перебігу 

захворювання, адекватність та ефективність ліку-
вання пацієнтів на тлі обмеженого доступу до 
медичної допомоги та, особливо, інвазивних втру-
чань. Зрозуміло, що внаслідок певних причин під 
час пандемії в усіх регіонах України якість надан-
ня допомоги при всіх хворобах не була оптималь-
ною, тому практичне значення може мати пози-
тивний досвід ведення пацієнтів з ІХС під час 
активного спостереження за ними. На жаль, в 
Україні немає самостійного реєстру пацієнтів з 
ІХС, але ми можемо порівняти деякі характерис-
тики хворих 2021 року з тими, що були отримані з 
попереднього міжнародного реєстру CLARIFY 
[1]. Близько 10 років тому в ньому був проведений 
дуже ретельний аналіз даних у 777 пацієнтів з 
ІХС, тому порівняння популяції пацієнтів у період 
пандемії і без неї може бути актуальним для опти-
мізації лікування пацієнтів з ІХС під час майбут-
ніх вірусно-респіраторних епідемій, а також інших 
об’єктивних факторів, що обмежують повноцінне 
надання медичної допомоги.

Перше, на що звернули увагу, порівнюючи два 
дослідження, це старший вік пацієнтів 2021 року 
(62,5 року і 57,8 року) через більшу кількість жінок 
старшого віку (43,8 % і 19,6 %). Тому очікувано, що 
деякі показники будуть відрізнятися. При цьому 
було відзначено, що важка стенокардія за оцінкою 

Таблиця 4
Динаміка самооцінки пацієнта стосовно обмеження його щоденної активності

Показник Візит
Загальна 

популяція 

Пацієнти зі стабільною стенокардією

І ФК ІІ ФК III ФК

Самооцінка пацієнта � наскільки 
його/її симптоми стенокардії обмежують 
його/її щоденну активність, бали (середній)

1 5,9 4,93 5,68 6,7

2 4,7 3,85 4,53 5,36

3 3,56 2,53 3,49 4,1

4 2,43 1,62 2,37 2,85

ФК – функціональний клас.

Таблиця 5
Динаміка прихильності пацієнтів до лікування 

Прихильність 

до лікування

Візит 1 Візит 2 Візит 3 Візит 4*

% % % %

Низька 52,3 23,7 14,8 12,7

Середня 28,9 41,0 43,2 38,1

Висока 18,8 35,3 42,0 49,2

* р<0,001 порівняно з першим візитом, отримано в результаті порівняння підгруп за допомогою критерію χ2 Пірсона.



16 Український кардіологічний журнал. 2024. Том 31. № 2 О.М. Пархоменко та співавт.

ФК у жінок траплялася рідше, що можна пояснити 
меншою обструкцією коронарних артерій і біль-
шою роллю дисфункції мікроциркуляції у розви-
тку ішемії міокарда. Проте різниця за статтю між 
групами пацієнтів не вплинула на частоту реєстра-
ції активного куріння – 11,4  % у сучасній вибірці 
пацієнтів з ІХС і стенокардією та 13,5  % у групі 
реєстру CLARIFY. До того ж 40  % осіб курили в 
минулому. Частка  пацієнтів з обтяженим сімейним 
анамнезом була однаковою (39,7 % та 40,9 % відпо-
відно), індекс маси тіла також не відрізнявся (29,7 
та 29,1 кг/м2). Тоді як ЦД2 частіше траплявся у 
популяції хворих під час пандемії (23,6 % та 18,0 % 
відповідно) внаслідок збільшення кількості жінок 
старших вікових груп. 

Особливістю пацієнтів з ІХС у теперішньому 
дослідженні було те, що в них суттєво рідше реє-
стрували ІМ в анамнезі (39,7 % проти 80,9 %) при 
зіставній частоті важкої стенокардії III ФК (29,2 % 
проти 36,0  %). Також в обох дослідженнях була 
подібною частота інтервенційних втручань (28,6 % 
проти 36,0 %), тоді як зменшилася частота аортоко-
ронарного шунтування (6,2  % проти 15,0  %). Такі 
результати можуть свідчити про покращання якос-
ті ведення пацієнтів з ІХС, стабільною стенокарді-
єю внаслідок оптимальної фармакологічної терапії 
в поєднанні з інвазивними втручаннями насампе-
ред у пацієнтів з ІМ в анамнезі протягом часу, що 
минув між двома дослідженнями. 

Фармакотерапія в пацієнтів з ІХС, стабільною 
стенокардією залишається провідним методом 
лікування та потребує за результатами нашого 
дослідження подальшої оптимізації. Треба зважа-
ти, що на якість лікування вплинули обставини, 
пов’язані з епідемією COVID-19, які дещо обмеж-
или надання повного обсягу рекомендованої 
медичної допомоги, зокрема і в організацію режи-
му спостереження за пацієнтами для адекватної 
корекції доз призначених антиангінальних препа-
ратів та контролю за прихильністю до лікарських 
призначень. За таких умов саме контроль за дотри-
манням пацієнтом режиму лікування, використан-
ня фіксованих комбінацій та препаратів тривалої 
дії з одноразовим прийомом на добу можуть стати 
інструментом підвищення ефективності комплек-
сної терапії ІХС, стабільної стенокардії. Пато -
генетичним підґрунтям підвищення ефективності 
фармакотерапії таких пацієнтів є комбінування 
антиішемічних препаратів із впливом на різні 
ланки патогенезу, – покращання кровоплину в 
коронарних артеріях і антиішемічний вплив на 
рівні кардіоміоцита [12]. Розглядаючи кардіоміо-

цит як ціль антиішемічної терапії [13], можна 
більш ефективно впливати на всі потенційні пато-
логічні процеси, які призводять до розвитку та 
прогресування ішемії. Додавання ТМЗ до комплек-
сної терапії пацієнтів з ІХС, стабільною стенокар -
дією підвищує толерантність клітин міокарда до 
ішемії шляхом інгібування мітохондріальної 
3-кетоацил-КоА-тіолази і, як наслідок, збільшує 
метаболізм глюкози. Водночас ТМЗ спрямовує 
піруват у мітохондрії, що приводить до меншого 
виділення протонів і молочної кислоти з ішемізо-
ваного міокарда та більшого анаеробного виро-
блення АТФ з цитозолю. Наслідками цих ефектів є 
зменшення вільного окиснення жирних кислот і 
збільшення утилізації глюкози ішемізованим міо-
кардом [14]. Лікування ТМЗ протягом 3 місяців 
підвищує рівень високоенергетичних фосфатів у 
міокарді на 33 % [15], забезпечуючи стійкий анти-
ангінальний ефект у пацієнтів з хронічною іше  -
мією як при монотерапії, так і в складі комбінова-
ного лікування з блокаторами кальцієвих каналів 
або β-адреноблокаторами [16–18]. Це обґрунтовує 
призначення ТМЗ як базового компонента комп-
лексної антиішемічної терапії стабільної стенокар-
дії. Ефективний контроль кровоплину в коронар-
них артеріях в поєднанні з антиішемічною дією 
ТМЗ на рівні кардіоміоциту без сумніву надає 
реальні переваги в контролі симптомів стенокардії, 
підтверджені в нашому дослідженні.

Відповідно до сучасних рекомендацій 
обов’язковим компонентом ефективного ведення 
пацієнтів з ІХС, стабільною стенокардією є корек-
ція всіх наявних факторів ризику та супутніх пато-
логічних станів. Однак, за результатами нашого 
дослідження, у більшості (67,6  %) пацієнтів реє-
стрували нецільові рівні АТ та ЧСС, яка перебіль-
шувала рекомендовані 70 за 1 хв (61 %). Також не 
відповідав цільовому [6] рівень холестерину ліпо-
протеїнів низької щільності, який під час візиту 
залучення становив у середньому (3,1±1,18) 
ммоль/л. Відсутність контролю цих факторів ризи-
ку зумовлювало в пацієнтів у дослідженні високу 
кількість нападів стенокардії – у середньому 5,8 на 
тиждень, а в пацієнтів з III ФК – навіть 7,9. 

За протоколом лікар-дослідник мав можли-
вість вносити відповідну до клінічних показань 
корекцію в терапію пацієнта за правилами поточ-
ної практики під час кожного подальшого візиту. 
Така корекція терапії протягом періоду спостере-
ження асоціювалася зі збільшенням клінічної 
ефективності лікування незалежно від профілю 
пацієнта та визначеного ФК стенокардії. Лікарі-
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дослідники відзначали безпечність лікування і 
покращання функціонального статусу пацієнта. 
Паралельно з цим покращувалися самооцінка па  -
цієнтом свого стану і рівень задоволення від отри-
муваної терапії. Наявність у комплексній терапії 
оригінального препарату ТМЗ ОД 80 мг також 
сприяло підвищенню прихильності до лікування 
через добру переносимість та покращання контр-
олю симптомів стенокардії. 

Отже, результати дослідження надають дані 
про особливості перебігу ІХС, стабільної стенокар-
дії в амбулаторних пацієнтів, якість ведення таких 
пацієнтів в умовах поточної амбулаторної практи-
ки лікаря-кардіолога. Отримані дані про необхід-
ність підвищення прихильності як лікарів, так і 
пацієнтів до рекомендованої комплексної терапії 
ІХС, стабільної стенокардії, зокрема до рекоменда-
цій щодо корекції способу життя та постійного 
ефективного контролю супутніх станів. Це має зна-
чення особливо в умовах, які обмежують можли-
вості реалізації рекомендованої фармакоінвазив-
ної стратегії лікування пацієнтів з ІХС, наприклад, 
в умовах пандемій респіраторно-вірусних хвороб.

ОБМЕЖЕННЯ ДОСЛІДЖЕННЯ

Наведене дослідження є обсерваційним і наці-
ональним зрізом (сурвеєм) клінічної ситуації в 
Україні, ускладненої пандемією COVID-19, що вне-
сла негативні корективи в якість ведення пацієнтів 
з ІХС. Протокол дослідження не містив питань 
стосовно перенесеного інфекційного захворюван-
ня, наявність якого могла також вплинути на пере-
біг ІХС. 

Ретельний аналіз корекції поточної терапії з 
урахуванням зміни доз препаратів окремо не вико-
нувався. 

ВИСНОВКИ

1. У дослідження були залучені пацієнти пере-
важно середнього віку, більшість (62,3  %) з яких 
мали тривалість діагнозу ішемічної хвороби серця 
від 1 до 5 років, коли частота атеротромботичних 

ускладнень найвища. Більше ніж третина пацієнтів 
на момент залучення в дослідження мали в анамне-
зі перенесений інфаркт міокарда. 

2. У пацієнтів у дослідженні частіше реєстру-
вали еквіваленти стенокардії, зокрема задишку 
(74  %), разом з тим 68  % пацієнтів мали типові 
симптоми стенокардії. 

3. Вихідна терапія пацієнтів у дослідженні за 
переліком відповідала чинним рекомендаціям, але 
з недостатньою частотою призначення статинів 
(78 %) та інгібіторів ангіотензинперетворювально-
го ферменту (54,5 %). 

4. Загалом ведення пацієнтів з ішемічною хво-
робою серця, стабільною стенокардією в поточній 
амбулаторній практиці лікаря кардіолога, яка 
ускладнилася пандемією COVID-19, було недостат-
ньо ефективним, що зумовило високу частоту 
нападів стенокардії – майже 6 на тиждень, та зна-
чне обмеження щоденної активності через симпто-
ми стенокардії.

5. Вагомими недоліками ведення амбулаторних 
пацієнтів з ішемічною хворобою серця, стабільною 
стенокардією є недостатня корекція таких впливо-
вих факторів ризику, як артеріальна гіпертензія, 
частота скорочень серця, дисліпідемія, та факторів 
ризику, асоційованих зі способом життя (надмірна 
маса тіла та ожиріння, низький рівень фізичної 
активності). 

6. Пацієнти в дослідженні отримували в серед-
ньому 2 і більше антиангінальних препарати, але 
така терапія не була оптимальною щодо контролю 
симптомів стенокардії, недостатньою також була 
частота процедур коронарної реваскуляризації, 
більшою мірою виконувалась під час гострого 
інфаркту міокарда (58,0 %).

7. Оптимізація медикаментозної терапії як 
перший крок корекції стану пацієнтів з ішеміч-
ною хворобою серця та стенокардією відповідно 
до всіх сучасних рекомендацій із включенням 
оригінального триметазидину 80 мг один раз на 
добу, проведення активного спостереження за 
пацієнтами протягом 3 місяців дали змогу змен-
шити частоту нападів стенокардії незалежно від її 
вихідного функціонального класу, підвищити 
прихильність пацієнтів до лікування та їх функці-
ональну активність. 

Дослідження проведено за підтримки ТОВ «Серв’є Україна».
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Characteristics of patients with CAD and stable angina in Ukraine, assessment of treatment approaches 

according to the multicenter GO-OD study
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1 National Scientific Center «M.D. Strazhesko Institute of Cardiology, Clinical and Regenerative Medicine» of NAMS of Ukraine, Kyiv, 
Ukraine
2 Odesa National Medical University of Healthcare Ministry of Ukraine, Odesa, Ukraine
3 Dnipro State Medical University of Healthcare Ministry of Ukraine, Dnipro, Ukraine
4 Zaporizhzhia State Medical and Pharmaceutical University, Zaporizhzhia, Ukraine

Treatment of coronary artery disease (CAD) and stable angina, includes lifestyle modification, pharmacological ther�
apy and invasive interventions to achieve stabilization or regression of the disease. Knowledge of the current situation 
regarding the use of pharmacological therapy and evaluation of its effectiveness is necessary for further management 
optimization. Trimetazidine (TMZ) has previously been shown to reduce angina symptoms and increase exercise tolerance 
in patients with CAD and stable angina and may be among an option for optimizing antianginal treatment. However, the 
effectiveness of long�term treatment depends on patient adherence, so the use of TMZ once daily (OD) at a dose of 80 
mg may improve satisfaction and adherence in patients with CAD and stable angina.

Methods. The GO�OD study is a 3�month, non�interventional, observational, multicenter prospective study conducted 
in Ukraine in a real�world outpatient cardiology practice during February – August 2021. Physicians were instructed to 
continue monitoring and treating patients in accordance with usual practice and international guidelines. No additional 
diagnostic or monitoring procedures were performed. Clinical, instrumental and laboratory data, frequency of angina 
attacks, consumption of short�acting nitrates (SAN), adherence to antianginal drugs, as well as the overall efficacy, toler�
ability of TMZ OD 80 mg in real�world clinical practice were analyzed. The observation includes regular assessment of 
patients` clinical status, treatment optimization and its effectiveness at follow up visits.

Results. The study included 1529 patients (mean age 62.5 years, 56 % men). In the absence of adequate control of risk 
factors, pharmacological control of symptoms, and limited use of interventional and surgical treatments, the frequency of 
angina episodes was high, most patients had a pronounced angina functional class according to the Canadian Society 
of Cardiology classification (10.5 % – CCS I, 60.1 % – CCS II, 29.5 % – CCS III). Thus, the average number of angina 
attacks per week in CCS I was 3.7, in CCS II – 5.2, and in CCS III – 7, 97 attacks. In addition to the severity of symptoms, 
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the following pattern was observed: the higher the angina class, the more risk factors and comorbidities patients had. After 
3 months of follow�up due to optimization of therapy, there was a significant (p<0.001) decrease in the frequency of angi�
na attacks – from (5.8±4.7 to 1.6±2.0)/week, and the use of SAN – from (4.2±4.3 to 0.8±1.6)/week). At the same time, 
in 3 month the % of patients with CCS II and III significantly decreased, while the % of patients with CCS I increased 
(48.4 % – CCS I, 45.7 % – CCS II, 6 % – CCS III). Adherence to medication was improved: 49 % of patients reported high 
adherence (vs. 18 % at baseline) and 12 % – low adherence (vs. 52 % at baseline). After 3 months of follow�up most of 
doctors rated the overall tolerability and effectiveness of the therapy as «very satisfied». Patients’ satisfaction with TMZ OD 
80 mg therapy after 3 months of follow�up was 9.5 points [on a scale of 1 to 10 (very satisfied)]. Patients’ assessment of 
daily physical activity increased significantly: 2.42 versus 5.89 points at baseline (on a scale of 1 to 10 (severe limitation)).

Conclusions. In general, the management of outpatients with CAD and stable angina in the current cardiologists’ 
practice, which was complicated by the COVID�19 pandemic, was not effective enough, resulting in a high frequency of 
angina attacks – almost 6 per week, and a significant limitation of daily activity due to angina symptoms.

Significant deficiency in the management of studied population was insufficient correction of such important risk factors 
as hypertension, heart rate, dyslipidemia, and lifestyle�related risk factors (overweight and obesity, low level of physical 
activity). 

The baseline therapy of patients in the study was in line with current guidelines, but with an insufficient frequency of 
statin prescription (78 %) and ACE inhibitors (54.5 %); antianginal treatment with an average of 2 or more antianginal 
drugs was not optimal for controlling angina symptoms, and the frequency of coronary revascularization procedures was 
also insufficient, mostly during acute MI (58.0 %).

Optimization of drug therapy as the first step in correcting the condition of patients with CAD and stable angina in 
accordance with all current recommendations with the inclusion of the original trimetazidine OD 80 mg once daily among 
antianginal drugs, as well as active monitoring of patients for 3 months allowed to reduce the frequency of angina attacks 
regardless of its initial FC, increase patient adherence to treatment and their functional activity. 

Key words: stable angina, angina attacks, CCS class, antianginal treatment, CAD management optimization, tri�
metazidine, patients’ adherence.
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Myocardial infarction (MI) stands as a pre-
dominant cause of death and disability 

worldwide. Emotional disturbances, notably anxiety 
and depression, frequently afflict individuals with 
MI. Major depression is known to elevate the risk for 

coronary artery disease (CAD), as corroborated by 
studies [1, 2, 3], with a depression prevalence of 
15–30 % in CAD patients. The intricate and multi-
faceted links between depression and increased CAD 
risk remain largely elusive. In individuals with CAD, 
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 Comparative analysis of subclinical 
anxiety-depressive syndrome in STEMI patients 

before and during active hostilities 
in Kharkiv Region, Ukraine

O.V. Petyunina, M.P. Kopytsya, I.R. Vyshnevska, P.O. Petiunin

L.T. Malaya Therapy National Institute of the National Academy of Medical Sciences of Ukraine, Kharkiv, 
Ukraine

The aim – to assess subclinical emotional distress in patients with ST�Elevation Myocardial Infarction (STEMI) before 
and during the ongoing conflict in the Kharkiv Region 

Materials and methods. The study encompassed 242 patients exhibiting subclinical emotional distress and hospitalized 
with STEMI at «L.T. Malaya TNI of NAMSU» before active conflict, compared with 65 patients during the conflict. 
Adherence to ethical standards was ensured, in line with the 1964 Helsinki Declaration, and the protocol received 
approval from the local ethics committee (Protocol № 8, dated 29.08.2016, and Protocol № 4, dated 12.05.2022). 
Participants completed the DASS�21 questionnaire, reflecting their emotional state 10–14 days prior, and received STEMI 
treatment as per current guidelines.

Results. We showed that anxiety more frequent appeared during the active hostilities (p=0.0218). Depression had the 
influence on excessive smoking (p=0.0199), LV EF decrease (p=0.0057), LDL�C increase (p=0.0393). Anxiety and stress 
intrude into hypertension frequency (p=0.0171, p=0.0489) consequently as well as anxiety – on LDL�C increase 
(p=0.0068). All data of subclinical emotional distress during active hostilities associate with the frequency of smoking 
increase: p=0.0422 for depression, p=0.0275 for anxiety and p=0.0199 for stress. Depression associates with LVEF 
decrease (p=0.0267), the leucocytes count increase (p=0.0467), high frequency of hypertension (p=0.0410). Anxiety 
associates with higher heart rate (p=0.0277), depression and stress – with younger age (p=0.0369).

Conclusions. Our research demonstrates close associations between the data of subclinical emotional distress both in 
patients with STEMI before and during the active hostilities in Kharkiv Region. Data were assessed with DASS�21 
questionnaire on 10 –14 day prior the event. These results should be undertaken during general practitioner’s appointment 
to prevent further cardiovascular event.

Key words: STEMI, subclinical emotional distress, active hostilities in Kharkiv Region.
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depression is linked to more pronounced functional 
impairments, diminished therapy adherence, and 
reduced cardiac rehabilitation engagement. These 
observations pertain primarily to significant depres-
sion, with subclinical forms remaining under-re-
searched [4, 5].

Anxiety, though prevalent post-MI, has an uncer-
tain association with MI itself. A.M. Roest and col-
leagues, through a 2010 meta-analysis encompassing 
250,000 participants and 20 studies, identified a 26 % 
heightened risk of CAD associated with anxiety and 
other medical conditions [6].

Y. Wen et al., 2021, performed a study aimed at 
providing an updated and comprehensive evaluation of 
the association between anxiety and short-term and 
long-term prognoses in patients with MI. The authors 
conducted a systematic search in the PubMed and 
Cochrane databases (January 2000–October 2020). 
Their study provided strong evidence that increased 
anxiety was associated with poor prognosis in patients 
with MI [7].

P.J. Tully et al., 2020, noticed that anxiety disorder 
patients frequently present to emergency departments 
and outpatient appointments for atypical cardiovascu-
lar symptoms; the accurate identification and treat-
ment of anxiety is, therefore, a major priority for all 
persons involved in cardiovascular care [8]. 

The association between ACS and stress has fre-
quently been documented, and some authors argue 
that stress can be a critical risk factor for ACS and a 
prognostic marker. There is little evidence regarding 
the prevalence of stress among patients with acute 
myocardial infarction (AMI) [9].

Pathophysiologic mechanisms in conjunction with 
depression, anxiety, stress and AMI are still incom-
pletely understood. 

The aim of the research was to compare subclini-
cal emotional distress before and during active hostili-
ties in patients with STEMI.

The hypothesis was that excessive emotional trig-
gers would lead to a change in the patient’s lifestyle to 
enhance the inflammatory response compared with the 
peace period. 

METHODS

We included 242 patients from the STEMI patient 
database who were admitted to the intensive care unit 
of «L.T. Malaya TNI of NAMSU» from August 2016 to 
February 2019. The comparative group included 65 
STEMI patients who were admitted during the active 

hostilities in the Kharkiv Region, Ukraine, from January 
2023 to February 2024. Both groups’ Inclusion criteria 
were acute STEMI, age >18 years old, and a lack of 
contraindications to percutaneous coronary interven-
tion (PCI). Exclusion criteria were previous myocardial 
infarction, established chronic heart failure, known 
malignancy, severe comorbidities (anaemia, chronic 
obstructive lung disease, bronchial asthma, liver cir-
rhosis, chronic kidney disease, valvular heart disease, 
bleeding), and inability to understand written informed 
consent.

Ethical declaration

The study adhered to ethical guidelines, aligning 
with the 1964 Helsinki Declaration and its subsequent 
updates, receiving approval from the local ethics com-
mittee (Protocol №8 dated 29.08.2016 and Protocol №4 
dated 12.05.2022). Informed consent was obtained 
from all participants.

Upon admission, patients underwent immediate 
conventional coronary angiography using the Digital 
X-ray system «Integris Allura» (Philips Healthcare, 
Best, Netherlands), with either radial or femoral vascu-
lar access employed. Primary PCI with the Orsiro 
Mission drug-eluting stent (Biotronic AG) was per-
formed for all participants, who were then adminis-
tered adjuvant treatment according to current ESC 
guidelines [10].

Emotional status

All patients from the final cohort had emotional 
changes at the subclinical level and were examined by a 
psychiatrist according to the Diagnostic  
and Statistical Manual of Mental Disorders-5 (DSM-5). 
Major depression was excluded from the analysis. On 
2–3 days after revascularization, the patients were emo-
tionally stable and answered questions themselves. 
Depression Anxiety and Stress Scale (DASS-21) ques-
tionnaire, the short version of DASS-42, was completed 
with all patients. This questionnaire has five levels of 
each stay – normal, mild, moderate, strong, and very 
strong. All responses were based on the patients’ feel-
ings two weeks before their STEMI. It consists of 21 
items divided into three 7-point subscales for anxiety, 
depression, and stress. Depression was considered to 
exist when the patient’s score was >9, anxiety >7 and 
stress >14 points [11].

Determination of risk factors and comorbidities

Hypercholesterolemia was diagnosed following 
the 2019 European Cardiology Society dyslipidemia 
guidelines [12], hypertension according to the 2018 
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European hypertension guidelines [13], and type 2 dia-
betes either based on the latest ADA statement (2019) 
[14] or existing treatment records.

Echo examination

Patients underwent two-dimensional transthorac-
ic echocardiography using the «Aplio 500» ultrasound 
machine (TUS-A500, Toshiba Medical Systems 
Corporation, Japan) in the left lateral decubitus posi-
tion. LVEDV, LVESV, and LVEF were calculated using 
Simpson’s method.

Blood samples

Blood samples were drawn before PCI and cen-
trifuged; serum was isolated and stored in plastic 
tubes until shipped to the immune-chemical and 
molecular-genetic researchers laboratory of «L.T. 
Malaya TNI of NAMSU». Troponin I (TnI) level was 
detected with a chemoluminescent immunoassay 
(Humalyser 2000, Mannheim, Germany). The TnI 
level average was 0,5–50,0 ng/mL. Total cholesterol 
(TC), triglycerides (TG) and high-density lipopro-
tein (HDL) cholesterol were evaluated with an enzy-
mic method using an automatic biochemistry analys-
er «HumaStar 200» (Human, Germany, 2005). Low-
density cholesterol (LDL) levels were calculated 
according to the W.T. Friedewald formula. Blood 
glucose was assessed using the glucose oxidase 
method on a biochemical analyzer «Humalyzer 
2000», No. 18300–5397.

Statistics

Statistical analyses were performed using 
«Statistica® for Windows 6.0» (StatSoft Inc., № 
AXXR712D833214FAN5). Continuous variables are 
presented as mean ± standard deviation (SD) when 
normally distributed or median and interquartile range 
(IQR) if otherwise. Categorical variables are presented 
as frequencies (n) and percentages (%). Mann-Whitney 
and Wald-Wolfowitz criteria were used for intergroup 
differences and quantitative values. We performed uni-
variate and multivariate log regression analyses to 
determine the factors that could be associated with 
depression, anxiety, and stress. We calculated the beta 
coefficient, standard errors (SE), odds ratio (OR), and 
95 % confidence interval (CI) for each factor. The mul-
tiple variate log-regression analysis did not include 
factors for which P values were calculated as >0.5. All 
differences were considered statistically significant 
with 2-tailed p<0.05. 

RESULTS

Our study categorized the patients into two groups: 
the first group comprised individuals admitted before 
the onset of active hostilities in the Kharkiv Region. In 
contrast, the second group included those admitted 
during the conflict. Most participants in both groups 
were male, and the average age of patients in both 
groups showed no significant differences.

As showed the Table. 1, reliable differences were 
noticed between the frequency of arterial hypertension 
(p=0.028), dyslipidemia (p=0.043), smoking (p=0.001), 
and the level of total cholesterol (p=0.026), which were 
higher in the 2nd group of patients. They did not differ 
by localisation in the case of anterior MI. There were 
more cases of posterior MI in group 1 (p=0.0001), and 
other localisations of MI appeared more frequently in 
the 2nd group (p=0.0001). One injured coronary artery 
appeared more frequently in the 1st group (p=0.051) 
and two or more – in the 2nd (p=0.09). Left ventricular 
ejection fraction was less in the group of patients dur-
ing active hostilities (p=0.020), both with higher levels 
of anxiety (p=0.0098).

Table 2 demonstrates the frequency of subclinical 
distress before and during active hostilities: anxiety was 
revealed to be more frequent in the 2nd group 
(p=0.0218). 

As shown in Table 2, anxiety more frequently 
appeared during active hostilities (p=0.0218).

In the 1st group of patients, we received positive 
correlations between the level of anxiety and arterial 
hypertension (r=0.215, p=0.0008), smoking (r=0.158, 
p=0.014), the level of total cholesterol (r=0,154, 
p=0.019), also between depression and arterial hyper-
tension (r=0.193, p=0.003), smoking (r=0.210, 
p=0.001). Other correlations between anxiety, depres-
sion, stress, cardiovascular risk factors and hemody-
namic parameters did not have reliable character. 

In the 2nd group of patients, there are positive cor-
relations between stress level and smoking (r=0.195, 
p=0.021), anxiety and smoking (r=0.254, p=0.003), 
depression and smoking (r=0.169, p=0.046).

The following investigation required performing 
univariate and multivariate linear regression analysis to 
determine the associations of subclinical distress with 
different data of STEMI patients (Tables 3 and 4).

As shown in Table 3, depression is associated with 
excessive smoking (p=0.0199), LV EF decrease 
(p=0.0057), and LDL-C increase (p=0.0393). Anxiety 
and stress intrude into hypertension frequency 
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Table 1 
Clinical characteristics of STEMI patients before and during active hostilities in the Kharkiv region

Data
Before active hostilities

n=242

During active hostilities

n=65
р

Age, years 58.98±9.52 60.55±10.50 0.104

Gender, m/f (n/%) 189/53 (78.1/21.9) 48/17 (73.8/26.2) 0.468

Hypertension, (n/%) 186/76.9 60/92,3 0.0028

DM 2Т, (n/%) 46/19.0 11/16,9 0.664

Dyslipidemia, (n/%) 158/65.3 51/79.4 0.043

Smoking, (n/%) 133/55.0 21/32.3 0.001

Troponin І, ng/ml 6,75 [2,53–10,87] 6,91 [2,58–11,75] 0,239

TC, mmol/l 5.17±1.29 5.56±1.44 0.026

LDL�C, mmol/l 3.15±1.18 3.32±1.33 0.442

Localization of STEMI

Anterior 118/48.8 35 /53.8 0.467

Posterior 103/42.6 6/9.2 0.0001

Other 21/8.6 24/37.0 0.0001

Amount of damaged coronary arteries

1 107/44.2 20/30.8 0.051

2 66/27.3 15/23.1 0.496

>2 67/27.7 29/44.6 0.009

Haemodynamic

SBP, mm Hg 134.91±25.36 133.19±20.30 0.681

DBP, mm Hg 80.39±14.20 80.70±9.58 0.458

HR, per 1 min 77.73±15.85 75.46±10.83 0.466

LV EDV, ml 137.03±38.65 130.02±33.45 0.392

LV ESV, ml 63.54±27.86 63.26±23.12 0.811

LV EF, % 52.52±11.05 49.49±9.75 0.020

DASS-21

Depression 6.0 [2.0–14.0] 9.0 [4.0–12.0] 0.097

Anxiety 8.0 [4.0–14.0] 10.0 [6.0–16.0] 0.0098

Stress 12.0 [6.0–16.0] 13.0 [8.0–20.0] 0.121

Treatment

ACEi/ARA ІІ, (n/%) 236/97.5 62/95.3 0.353

β�blockers, (n/%) 241/99.6 64/98.5 0.321

Ticagrelor/clopidogrel, (n/%) 242/100 65/100

Statins, (n/%) 242/100 65/100

AMCR, (n/%) 54/22.3 11/16.9 0.344

ASA, (n/%) 242/100 65/100

ACEi – angiotensin converting enzyme inhibitors; АМCR – antagonists of mineralocorticoid receptors; ARAII – antagonists of receptors to angiotensin�
II; ASA – acid acetylsalicylic; DBP – diastolic blood pressure; DM 2T – diabetes mellitus type II; HR – heart rate; LDL�C – low�density lipoprotein 
cholesterol; LVEDV – left ventricular end�diastolic volume; LVESV – left ventricular end�systolic volume; LVEF – left ventricular ejection fraction; SBP – 
systolic blood pressure; TC – total cholesterol.
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(p=0.0171, p=0.0489), consequently, as well as anxie-
ty  – on LDL-C increase (p=0.0068). 

Table 4 demonstrates that all data of subclinical 
emotional distress associated with the frequency of 
smoking increase: p=0.0422 for depression, p=0.0275 
for anxiety and p=0.0199 for stress. Depression is asso-
ciated with LVEF decrease (p=0.0267), a leucocyte 
count increase (p=0.0467), and a high frequency of 
hypertension (p=0.0410). Anxiety is associated with 
higher heart rate (p=0.0277), depression and stress – 
with a younger age (p=0.0369).

DISCUSSION

In our investigation, we found that during active 
hostilities, all forms of subclinical emotional distress, 
including depression, anxiety, and stress, were linked to 
a higher prevalence of smoking among patients. Before 
the onset of combat, smoking was associated only with 
depression among patients. This finding aligns with a 
systematic review by Mahase E. in 2019 from Imperial 
College London and the London School of Hygiene 
and Tropical Medicine, which identified that war con-

Table 2 
Depression, anxiety and stress before and during active hostilities in the Kharkiv Region

Data 
Before active hostilities

n=242

During active hostilities

n=65
р

Depression 94/38.8 % 31/47.7 % 0.1947

Anxiety 133/55 % 46/70.8 % 0.0218

Stress 79/32.6 % 29/44.6 % 0.0720

Table 3 
Multivariate analysis of subclinical emotional distress before active hostilities in Kharkiv Region

Data

Dependent variable: depression

Multivariate linear regression analysis

 (χ2=26.34; р=0.0001) AUC=0.706 (0.633–0.772)

β-coefficient OR 95 % CІ Р

Age  –0.024 0.976 0.9399–1.0130 0.1997

Smoking 0.826 0.438 0.2182–0.8776 0.0199

LVEF  –0.047 0.954 0.9231–0.9865 0.0057

LDL�C 0.301 0.740 0.5557–0.9854 0.0393

Data

Dependent variable: anxiety

Multivariate linear regression analysis

 (χ2=23.02; р<0.0001) AUC=0.695 (0.622–0.762)

Arterial hypertension 0.942 2.566 1.1823–5.5667 0.0171

LDL�C 0.403 0.669 0.4994–0.8950 0.0068

Data

Dependent variable: stress

Multivariate linear regression analysis

 (χ2=10.85; р=0.028) AUC=0.660 (0.579–0.734)

Arterial hypertension 0.913 2.492 1.0045–6.1830 0.0489

Dislipidemia 0.649 0.522 0.2465–1.1060 0.0897

Heart rate  –0.023 0.977 0.9534–1.0020 0.0713

AUC – area under the curve; CI – confidential interval; LDL�C – low�density cholesterol; LVEF – left ventricular ejection fraction; OR – odds ratio.
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flicts correlate with increased risks of CAD, stroke, 
diabetes, elevated blood pressure, and cholesterol lev-
els, and heightened alcohol and tobacco consumption 
[15].

Our study also highlighted interesting correlations 
between depression and a decrease in left ventricular 
ejection fraction (LVEF), both before and during active 
conflicts. This observation is supported by the work of 
R. Bagherian-Sararoudi et al. in 2013, who explored the 
link between LVEF and the onset of depression post-
MI, finding that left ventricular dysfunction is tied to a 
higher depression risk three months post-MI [16].

M.E. AbuRuz, 2019, researched patients with 
STEMI who were assessed by the Hospital Anxiety and 
Depression Scale (HADS) and the Control Attitude 
Scale-Revised (CAS-R) questionnaires. Authors esti-
mated in-hospital complications depending on the 
reply and revealed that patients with high depression 
scores (8–21) were more likely to develop complica-
tions (χ2 = 34.15, p < .001) than those with low depres-
sion scores (0–7). Among complications were no sepa-
rately analysed low ejection fraction [17].

R. Pelletier et al., 2014, studied the association 
between depression and cardiovascular disease severity 

Table 4 
Multivariate analysis of subclinical emotional distress during active hostilities in the Kharkiv Region

Data

Dependent variable: depression

Multivariate linear regression analysis

(χ2=17.91; р=0.012) AUC=0.815 (0.662 –0.910)

β-coefficient OR 95 % CІ Р

Age  –0.147 0.864 0.7770–0.9601 0.0066

Hypertension 3.475 32.313 1.1518–906.5567 0.0410

Smoking 2.106 0.122 0.0160–0.9288 0.0422

Leukocyte count 0.282 0.754 0.5711–0.9959 0.0467

Localization of MI  –0.797 0.451 0.1893–1.0732 0.0718

LVEF  –0.128 0.880 0.7859–0.9853 0.0267

Amount of injured arteries 0.599 1.819 0.9246–3.5822 0.0831

Data

Dependent variable: anxiety

Multivariate linear regression analysis

(χ2=13.62; р=0.018) AUC=0.809(0.675–0.905)

DBP 0.122 1.129 0.9845–1.2952 0.0825

Smoking 1.716 0.179 0.0391–0.8268 0.0275

SBP 0.039 0.962 0.9070–1.0204 0.1977

LVEF  –0.085 0.919 0.8304–1.0166 0.1009

HR 0.085 1.088 1.0094–1.1735 0.0277

Data

Dependent variable: stress

Multivariate linear regression analysis

(χ2=20,22; р=0,0005) AUC=0,925(0.778–0.987)

Age  –0.256 0.774 0.6086–0.9846 0.0369

Smoking 4.478 0.011 0.0003–0.4931 0.0199

Leukocyte count 0.386 0.679 0.4513–1.0243 0.0650

Amount of injured arteries 1.125 3.080 0.9556–9.9271 0.0596

 AUC – area under the curve; CI – confidential interval; DBP – diastolic blood pressure; HR – heart rate; LDL�C – low density cholesterol; LVEF – left 
ventricular ejection fraction; MI – myocardial infarction; OR – odds ratio; SBP – systolic blood pressure.
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in younger patients. They enrolled 1023 patients (aged 
≤55 years) hospitalised with acute coronary syndrome 
through the GENdEr and Sex Determinants of cardio-
vascular disease: From bench to beyond-Premature 
Acute Coronary Syndrome study. Left ventricular EF, 
Killip class, cardiac troponin I, and Global Registry of 
Acute Coronary Events score data were collected through 
chart review. The authors concluded that major depres-
sion was associated with a lower likelihood of having an 
abnormal left ventricular ejection fraction (OR, 0.70; 
95 % CI, 0.51–0.97; p=0.03). After adjustment for socio-
demographic and clinical characteristics, neither major 
depression nor depressive symptoms were associated 
with disease severity indices, and there were no sex dif-
ferences [18]. In our research, we observed a similar sit-
uation – depression and stress associated with a patient’s 
younger age. 

S.R. Meisel et al., 1991, showed that during the first 
days of the Gulf War, a sharp rise in the incidence of 
acute MІ and sudden death was noticed in Israel com-
pared with five control periods [19]. 

G.F. Lorem et al., 2023, performed epidemiological 
research concerning participants from the Tromsø 
Study with a confirmed diagnosis of myocardial infarc-
tion. They distinguish patients with post-traumatic 
stress disorder (PTSD).  The authors found no direct 
association between myocardial infarction as illness 
trauma and symptom levels (p=0.123). However, they 
found a significant linear trend (p=0.002), indicating 
that symptom severity increased proportionately as the 
number of post-traumatic events increased [20].

N. Singh et al., 2021, evaluated soldiers who sus-
tained STEMI during the strenuous Battle Field 
Efficiency Test (BPET) and other such activities. At 
angiography, 20/25 (80  %) patients had non-obstruc-
tive epicardial vessels, while 5/25 (20 %) had occluded 
vessels. The authors revealed that a period of strenuous 
physical exertion temporarily increased the risk of hav-
ing an acute coronary syndrome. This robust finding 
provides strong evidence for comprehensive, graded 
physical training before strenuous military activities 
[21].

N.F. Crum-Cianflone et al., 2014, investigated 
PTSD in young US service members during the war in 
Iraq and Afghanistan. Authors revealed that combat 
deployments were associated with new-onset CAD 
among young US service members and veterans. 
Experiences of intense stress may increase the risk for 
CAD over a relatively short period among young adults 
[22].

H. Al-Makhamreh et al., 2021, investigated the 
complexity of CAD among Syrian refugee patients 
referred to Jordan University Hospital and its relation 
to war-related stressors.  The authors evaluated the 
SYNTAX-I score to indicate a higher complexity of 
CAD in Syrian war survivors with higher stress scores. 
As a result, they revealed that exposure to multiple 
war-related stressors may increase the complexity and 
severity of CAD [23].

C.J. Boos et al., 2019, conducted a systematic 
review to find a link between combat and related trau-
matic injury (TI) to an increased cardiovascular disease 
(CVD) risk. There is insufficient data to either support 
or refute an association between combat or combat-re-
lated TI and either CVD or an increased burden of 
cardiovascular risk factors. There is a weak strength of 
evidence in support of a link between severe com-
bat-related TI and CVD and CAD-related death. There 
is a need for further data from well-conducted prospec-
tive cohort studies following recent combat operations 
[24].

A.J. Wawrzyniak et al., 2022, distinguished a group 
of triggers which appeared within 24 hours of MI. 
There were behavioral triggers (physical activity, sexual 
activity, alcohol use, cigarette smoking, substance use, 
and sleep disturbances) and psychological triggers, 
which were divided into environmental factors (natural 
disasters, sporting events, and war) and psychological 
triggers (acute emotional distress, bereavement, work 
stress, and anger) [25]. 

D. Miric et al., 2002, compared the following peri-
ods: the three years preceding the war, from 1989–1991, 
during the three years of complete war activities, from 
1992–1994, and the three years after the war, from 
1995–1997.  The authors showed that the number of 
hospitalised patients with MI was the greatest during 
the war period. It included significant increase in inci-
dence in men under, with smoking as the most impor-
tant risk factor, especially for infarctions of inferior site 
[26].

M.T. Manoj et al., 2018, revealed that depression 
(35  % vs 20  %, p=0.024), anxiety (41  % vs 14  %, 
p<0.001) and stress (36 % vs 15 %, p=0.002) had a sta-
tistically significant association with MI on comparing 
cases vs controls. Higher levels of depression, anxiety 
and stress were associated with an increased risk of MI 
with OR of 2.790, 6.429, and 3.470, respectively [27]. 

As for the interpretation of anxiety, such as a risk 
factor for further cardiac events, D. Benninghoven et 
al., 2006, considered that a higher level of anxiety may 
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improve patient compliance and regular medical 
checkups. However, as a result of their study, the 
authors showed that cardiac events occurred in 24 of 
76 patients during a mean follow-up period of 31 
months after MI. The group of anxious patients not 
only suffered more often from cardiac events, but 
these events also occurred earlier than in nonanxious 
patients. Anxious patients were more likely to contin-
ue smoking, whereas less anxious patients were more 
likely to give up smoking [28].

P. Li et al., 2020, after propensity score matching, 
showed that the anxiety group had a lower incidence 
of in-hospital mortality (3.0  % vs 4.4  %, p<0.001), 
cardiac arrest (2.1 % vs 2.8 %, p<0.001), cardiogenic 
shock (4.9  % vs 5.6  %, p = 0.007), and ventricular 
arrhythmia (6.7  % vs 7.9  %, p<0.001) than the 
non-anxiety group. The STEMI subgroup found no 
differences in in-hospital outcomes (all p>0.05) 
between the matched groups. So, in conclusion, 
although authors found that anxiety was associated 
with better in-hospital outcomes, subgroup analysis 
revealed that this only applied to patients admitted for 
NSTEMI instead of STEMI [29].

S.V. Ciric-Zdravkovic et al., 2014, showed that cur-
rent anxiety and anxious personality structure were 
strongly associated with the course of coronary heart 
disease. In particular, this refers to the length of hospi-
tal stay and number of hospitalisations [30].

K. Mal et al., 2019, performed a study of partici-
pants who suffered from anxiety and depression two 
weeks prior to their myocardial infarction. Authors 
showed that depression and anxiety could be risk fac-
tors for myocardial infarction in susceptible individu-
als [31]. 

H. Santos et al., 2023, showed that pathological 
stress levels did not predict major adverse cardiovascu-
lar events or severity at admission. ACS patients had 
higher perceived stress levels, as determined by the 
10-item Perceived Stress Scale (PSS-10) than the con-
trol group. The perceived stress level was not associated 
with a worse prognosis in STEMI patients [32].

M.D. Gupta et al., 2023, showed that on a 30-day 
follow-up after STEMI, subjects with moderate/severe 
stress had higher MACE; however, the difference was 
non-significant (2.1  % vs 1.04  %; p=0.42). A high 
prevalence of perceived stress and low well-being 
index was observed in patients presenting with AMI 
in India [33].

D. Kosmas et al., 2022, evaluated the stress level 
before MI. The authors detected the stress level 75, 60, 

30, and 15 days before the event. The stress level on the 
15th day before MI was the highest [34].

Several found an association of elevated depressive 
symptoms with WBC-related markers of inflamma-
tion. However, the results of these meta-analyses  had 
distinctive conclusions mainly owing to heterogeneity 
in study design, depressive symptoms measures, poten-
tial confounders considered, measured inflammatory 
markers and sample characteristics [35]. 

J. Nunes et al., 2021, identified leukocyte levels at 
admission as independent long-term mortality predic-
tors in both non-STEMI and STEMI patients [36].

Our study uncovered positive associations 
between leukocyte count and subclinical depression 
during STEMI’s acute phase amid hostilities in the 
Kharkiv Region, paralleling findings on the relation-
ship between LDL-C levels and depression from 
previous studies, which suggest LDL-C influences 
depression through serotonin metabolism altera-
tions [37].

In summary, our research revealed close associa-
tions between the data of subclinical emotional distress 
both in patients with STEMI before and during the 
active hostilities in the Kharkiv Region. Data were 
assessed with the DASS-21 questionnaire 10–14 days 
prior to the event. These results should be undertaken 
during a general practitioner’s appointment to prevent 
a further cardiovascular event.

CONCLUSIONS

1. Our study showed more frequent anxiety in 
patients before STEMI during the period of active hos-
tilities.

2. We found that during active hostilities, all forms 
of subclinical emotional distress, including depression, 
anxiety, and stress, were linked to a higher prevalence 
of smoking among patients. Before the onset of com-
bat, smoking was associated only with depression 
among patients.

3. During active hostilities, the associations of 
depression with decreased LVEF and a high frequency 
of hypertension and leukocytosis were shown. 
Depression and stress are both associated with younger 
age and anxiety – with high heart rates. Before active 
hostilities, the associations between depression and 
decreasing LVEF, anxiety and depression – with high 
levels of LDL-C, anxiety and stress – with arterial 
hypertension were less expressed.
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Порівняльний аналіз субклінічного тривожно-депресивного синдрому 

в пацієнтів із гострим інфарктом міокарда з елевацією сегмента ST 

до та під час активних бойових дій у Харківській області 

О.В. Петюніна, М.П. Копиця, І.Р. Вишневська, П.О. Петюнін

ДУ «Національний інститут терапії імені Л.Т. Малої НАМН України», Харків 

Мета роботи – оцінити субклінічний емоційний дистрес у пацієнтів із гострим інфарктом міокарда (ГІМ) з елева�
цією сегмента ST до та під час воєнного конфлікту в Харківській області.

Матеріали і методи. У дослідження залучено 242 пацієнти із субклінічним емоційним дистресом, госпіталізованих 
з приводу ГІМ з елевацією сегмента ST до ДУ «Національний інститут терапії імені Л.Т. Малої НАМН України» до 
повномасштабної війни, та 65 пацієнтів – під час воєнних дій. У дослідженні дотримувалися етичних стандартів згідно 
з Гельсінською декларацією 1964 року та узгоджувального протоколу комітету з етики та деонтології (Протокол №8 
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від 29.08.2016 та Протокол №4 від 12.05.2022). Учасники дослідження заповнили опитувальник DASS�21, який відо�
бразив їхній емоційний стан за 10–14 днів до інфаркту міокарда. 

Результати. Встановлено, що тривожність частіше з’являлась під час активних бойових дій (p=0,0218). Депресія 
впливала на надмірне куріння (p=0,0199), зниження фракції викиду лівого шлуночка (ФВЛШ) (p=0,0057), підвищення 
рівня холестерину ліпопротеїдів низької щільності (ХСЛПНЩ) (p=0,0393). Тривожність і стрес впливали на частоту 
гіпертензії (p=0,0171, p=0,0489 відповідно), як і тривожність – на підвищення рівня ХСЛПНЩ (p=0,0068). Усі дані 
субклінічного емоційного дистресу під час активних бойових дій асоціювалися з підвищенням частоти куріння: 
p=0,0422 для депресії, p=0,0275 для тривожності та p=0,0199 для стресу. Депресія асоціювалася зі зниженням 
ФВЛШ (p=0,0267), підвищенням рівня лейкоцитів (p=0,0467), високою частотою гіпертензії (p=0,0410). Тривожність 
асоціювалася з більшою частотою серцевих скорочень (p=0,0277), депресія та стрес – з молодим віком виникнення 
події (p=0,0369).

Висновки. Наше дослідження демонструє щільні асоціації між даними стосовно емоційного дистресу в пацієнтів 
із ГІМ з елевацією сегмента ST як до, так і під час активних бойових дій у Харківській області. Дані отримані за допо�
могою опитувальника DASS�21, вони відображають стан пацієнта за 10–14 днів до події. Ці дані можуть отримати 
лікарі загальної практики на прийомі для запобігання майбутнім серцево�судинним подіям. 

Ключові слова: гострий інфаркт міокарда з елевацією сегмента ST, субклінічний емоційний дистрес, активні бо�
йові дії в Харківській області.
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Сhoice of RAAS blocker in the treatment 
of heart failure in acute myocarditis 

E.G. Nesukay, V.M. Kovalenko, S.V. Cherniuk, R.M. Kyrychenko, 
Ie.Yu. Titov, I.I. Hiresh, O.V. Dmytrychenko, A.B. Slyvna

M.D. Strazhesko National Scientific Center of Cardiology, Clinical and Regenerative Medicine 
NAMS of Ukraine, Kyiv, Ukraine

The aim – to evaluate the effectiveness of sacubitril/valsartan and enalapril in heart failure treatment in patients with 
acute severe myocarditis with reduced left ventricular ejection fraction based on dynamic analysis of the heart structural 
and functional changes.

Materials and methods. The study is based on the results of examinations of 90 patients with a severe course of acute 
myocarditis (AM) with reduced ejection fraction (EF) of the left ventricle (LV) – 40 %. The patients were divided into two 
groups: the 1st group included 48 patients who were treated with an angiotensin�converting enzyme (ACE) inhibitor – 
enalapril as part of heart failure (HF) therapy; the 2nd group included 42 patients with AM who received the sacubitril/
valsartan combination instead of enalapril in the complex therapy of HF. All patients underwent a 6�minute walk test, 
echocardiography (EchoCG) with the speckle�tracking method, and cardiac magnetic resonance imaging (CMR). 
Examinations were carried out three times: in the 1st month from the onset of AM symptoms before the appointment of 
drug therapy, after 6 and 12 months of observation. Part of the patients from the 1st group, namely 25 patients (52.1 %) 
in whom the use of ACE inhibitors proved to be ineffective after six months, was transferred to the combination of sacubi�
tril/valsartan (group 1A).

Results and discussion. After six months of treatment, compared to the 1st group, the patients of the 2nd group were 
distinguished by better indicators of the structural and functional state of the heart, which characterise the contractility and 
volume of the LV – the values of LV EF and LV longitudinal global systolic strain (LGSS) were higher by 13,7 and 26.2 % 
respectively, LV end�diastolic volume index (EDVi) was 13.2% lower, as well as a 21.7 % lower number of LV segments in 
which delayed contrast was detected on cardiac MRI. After six months of taking the sacubitril/valsartan combination in 1A 
group patients, an improvement in the structural and functional state of the heart was also achieved: the values of LVEF 
and LGSS increased by 19.2 % and 27.9 %, respectively, and LV EDVi decreased by 19.0 %; the number of LV segments 
in which delayed enhancement was determined on cardiac MRI decreased by 30.7 %. With the help of regression analy�
sis, it was established the presence of a set of factors that determine the priority of prescribing the sacubitril/valsartan 
combination as initial therapy in patients with severe myocarditis: presence of reduced LVEF – 40 %; pronounced 
decrease in longitudinal and circular global LV strain – 8.5 and 9.0 %, respectively; pronounced dilatation of the LV – 
EDVi 102 ml/m2; presence of III or higher HF functional class; presence of delayed enhancement in  5,0 LV segments 
according to cardiac MRI data.

Conclusions. In patients with a severe course of myocarditis, the sacubitril/valsartan combination prescribed as initial 
therapy showed higher effectiveness compared to ACE inhibitors in terms of improving contractility and reducing LV 
dilatation, as well as improving the functional class of heart failure. A complex of factors has been established that prove 
the expediency of prescribing the sacubitril/valsartan combination as initial therapy for heart failure in patients with acute 
myocarditis.

Key words: acute myocarditis, heart failure, optimal medical therapy, sacubitril/valsartan combination, angiotensin�
converting enzyme inhibitors.
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Myocarditis is an inflammatory disease of the 
myocardium, the manifestations of which 

range from subclinical disease to cardiogenic shock, 
arrhythmias, and sudden death [6]. The dominant 
clinical manifestation of severe acute myocarditis 
(AM) is progressive heart failure (HF), which is asso-
ciated with the heart muscle inflammatory lesion and, 
as a result, with the heart contractile function deteri-
oration, left ventricle (LV) dilation, life-threatening 
arrhythmias and persistent hemodynamic disorders 
[3, 5, 9, 19]. In recent years, more and more publica-
tions have appeared testifying to the high effective-
ness of the angiotensin‐receptor neprilysin inhibitor 
sacubitril/valsartan (S/V) in the complex of optimal 
HF drug therapy [7, 11]. Among RAAS blockers, the 
potential advantages of S/V versus angiotensin-con-
verting enzyme inhibitors (iACE) include the impact 
on the pathogenetic mechanisms of HF formation, in 
particular the recently established anti-inflammatory 
and antifibrotic effects, which are of significant rele-
vance in the treatment of AM [13, 18, 20, 21]. 
Therefore, timely optimisation of therapy to prevent 
HF progression in patients with AM is one of the pri-
mary tasks in clinical practice and has prognostic 
significance.

The aim – to evaluate the effectiveness of sacubi-
tril/valsartan and enalapril in patients with acute myo-
carditis heart failure and reduced left ventricular ejec-
tion fraction based on dynamic analysis of heart struc-
tural and functional changes.

MATERIALS AND METHODS

A total of 90 consecutive patients with AM and HF 
with reduced (≤40  %) ejection fraction (EF), NYHA 
II–IV functional class were enrolled in the study. Their 
age was 37.2±2.7 years, 57 of whom (63 %) were men. 
Diagnosis of myocarditis was based on the Ukrainian 
Association of Cardiology guidelines for the diagnosis 
and treatment of myocarditis [1, 2]. 

All patients provided written informed consent 
before being included in the study according to the 
Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 110 
from 14.02.2012. The study was conducted in accord-
ance with the rules of the Declaration of Helsinki, 
«Ethical Principles of Medical Research Involving 
Humans», and the «General Declaration on Bioethics 
and Human Rights (UNESCO)», on the basis of the 
department of noncoronary heart diseases, rheuma-
tology and therapy of the M.D. Strazhesko National 
Scientific Center of Cardiology, Clinical and 

Regenerative Medicine NAMS of Ukraine from 
January 2022 to November 2023.

All patients’ medical history and clinical status 
were initially examined, and biochemical and func-
tional studies were performed. The NYHA functional 
class evaluation is based on a 6-minute walking test 
(6MWT) [17]. 

Transthoracic echocardiography was performed 
using an Aplio Artida SSH-880CV ultrasound system 
(Toshiba Medical System Corporation, Japan). LV 
end-diastolic volume (EDV) and LV end-systolic vol-
ume (ESV) were measured, LVEF for study inclusion 
was calculated using the Simpson’s biplane method. 
The LV end-diastolic volume (EDV) was adjusted for 
body surface area to obtain an EDV index (EDVi). 
Longitudinal global systolic strain (LGSS) was evaluat-
ed using 2D speckle tracking technique in the apical 
four-chamber, two-chamber, and three-chamber views. 
Segmentation of LV was based on the R. Lang’s six-
teen-segment model [14].

 Circumferential global systolic strain (СGSS) and 
radial global systolic strain (RGSS) were assessed, video 
loops were recorded along the short axis of the LV at 
the level of the papillary muscles. The average deforma-
tion indicators of six segments were calculated, with 
one segment representing each LV wall in the middle 
section [14]. Values   of strain and strain rate indicators 
were analysed using the Wall Motion Tracking software 
package. All strain indicators were presented in abso-
lute values.

Cardiac magnetic resonance (CMR) imaging with 
Gadovist® contrast was performed on a Vantage Titan 
HSR 1.5 Tesla scanner (Toshiba, Japan). Images of the 
heart were evaluated along the short and long axes in 
three modes: T1 – (to detect hyperemia in the area of the 
inflammatory lesion), T2 – (to detect areas of edema) 
and late gadolinium enhancement (LGE) mode (10–15 
minutes after contrast injection to detect necrotic or 
fibrotic changes) [8, 12, 13]. The severity of myocardial 
edema was evaluated, and a quantitative analysis of the 
areas of contrast accumulation in the early and delayed 
phases was performed according to the standardised 
imaging of the 17-segment structure of the LV myocar-
dium with an assessment of the number of segments 
with inflammatory and fibrotic changes [8, 10].

Baseline HF treatment in all patients included 
beta-blockers, diuretics, mineralocorticoid receptor 
antagonists (MRA) according to current guidelines, 
and anticoagulants and antiarrhythmics if needed [17]. 
Depending on the RAAS blocker, 48 patients were 
started on ACEi enalapril in an initial dose of 5 mg bid 
(1st group), and 42 patients were started on S/V in the 
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initial dose of 24/26 mg bid (2nd group). Enalapril and 
S/V doses were doubled every 2–4 weeks up to an opti-
mal target of 20 mg bid and 97/103 mg bid, respective-
ly. Beta-blocker (Carvedilol) was prescribed in an ini-
tial dose of 6,25 mg bid for all patients with further 
up-titration to a dose of 25 mg bid or maximal tolerat-
ed. Eplerenone and Torasemide were prescribed once a 
day in doses of 25 and 5 mg, respectively.

The statistical analysis was performed using SPSS 
Advanced Statistics 27.0 L-CZAA-BT2KCD version. 
The calculated quantitative indicators are presented as 
the mean value and standard deviation of the mean 
(M±m). By using the student’s t-test, average indicators 
across all groups were compared. A critical level of sta-
tistical significance was set at p<0.05 for all types of 
analysis. Limit values of indicators that served as pre-
dictors of the presence of certain clinical characteristics 
were determined using the Student’s criterion through 
multivariate regression analysis.

RESULTS

Basal clinical characteristics of the studied groups, 
as well as structural and functional echocardiographic 

parameters, were comparable, as shown in Table 1. 
Cardiac MRI data did not show any significant differ-
ence in the total number of LV segments affected by 
inflammatory changes or with the presence of delayed 
contrast. Groups were homogeneous in terms of opti-
mal medical therapy. 

After six months of treatment, patients in both 
groups were marked by achieved doses of Enalapril 
and S/V, Carvedilol, Eplerenone and Torasemide, as 
well as by the values of mean systolic and diastolic BP 
(Table  2). However, most patients in the 2nd group 
(60.0 %) demonstrated a significant reduction of HF 
symptoms and had NYHA I functional class, while in 
the 1st group, only 21.9 % of patients improved to 
NYHA I functional class. In addition, among the 
patients from the 2nd group, only 11.9 % had NYHA 
III functional class, and none of the patients corre-
sponded to NYHA IV functional class, while in the 1st

group, more than half of patients corresponded to 
NYHA III (41.6 %) and IV (10.4 %) functional class.

The 2nd group of patients showed a significant 
improvement in EDVi (13.2 % lower), EF (13.7% high-
er), LGSS (26.2  % higher), 6MWT (18.8 % longer) 
compared to those in the 1st group (table 2). A compar-
ative analysis of cardiac MRI results showed that in the 

Table 1
Baseline characteristics of patients

Indicators
The value of the indicator (М±m)

1st group (n=48) 2nd group (n=42) р

Age, years 36.8 ± 2.4 37.6 ± 2.8 >0.05

Female, % 18 (37.5 %) 15 (35.7 %) –

Mean systolic blood pressure 106.1 ± 5.9 103.6 ± 5.6 >0.05

Mean diastolic blood pressure 63.1 ± 3.8 62.2 ± 3.6 >0.05

Serum creatinine level, mmol/l 81.9 ± 7.6 78.7 ± 6.8 >0.05

Serum K+ level, mmol/l 4.71 ± 0.22 4.66 ± 0.23 >0.05

NYHA functional class, % 
II
III
IV

29.2
60.4
10.4

28.5
61.9
9.5

–
–
–

6MWT, m 263.3 ± 21.2 271.0 ± 23.2 >0.05

LV EDVi, ml/m2 106.4 ± 5.7 104.2 ± 8.2 >0.05

LV EF, % 36.2 ± 2.8 36.7 ± 2.5 >0.05

LGSS, % 8.64 ± 0.63 11.71 ± 0.81 >0.05

The total number of affected LV segments 6.98 ± 0.73 7.23 ± 0.69 >0.05

NYHA – New York Heart Association; 6MWT – 6 Minute Walk Test; LV – Left Ventricle; EDVi – End�Diastolic Volume Index; EF – Ejection 
Fraction; LGSS – Longitudinal Global Systolic Strain.
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2nd group of patients, the number of LV segments with 
inflammatory lesions and the number of those in 
which DE was detected was 21.3 and 21.7  % less, 
respectively; also, the total number of affected LV seg-
ments was significantly less (21.4 %) compared to those 
in the 1st group.

Therefore, after six months of treatment, patients 
in the S/V group demonstrated significantly better 
results versus patients in the enalapril treatment group: 
reduced LV dilation, improved left ventricular contrac-
tility as indicated by LVEF and LGSS, and better exer-
cise tolerance.

The analysis of results in the 1st group showed 
that after six months of enalapril treatment 25 patients 

(52.1 %) did not show significant differences between 
baseline and 6-month follow-up in echocardiographic 
parameters: they still had reduced LVEF (35.7±2.3 %) 
and LGSS (7.32±0.51 %); NYHA functional class ≥ III, 
significant LV dilatation (LV EDVi 107.8±6.9 ml/m2). 
The number of LV segments with LGE and the total 
number of affected LV segments was 6.31±0.54 and 
8.49±0.62, respectively. These patients (group 1A) 
were switched to S/V after a minimum of 36 hours 
from ACEi withdrawal, initially prescribed at 48/52 
mg dose bid and up-titrated to dose 97/103 mg bid. 
Patients who experienced improvement in structural 
and functional parameters continued treatment with 
enalapril 20 mg bid (1B group, n=23). 

Table 2 
Characteristics of the studied groups after six months of treatment

Indicators
The value of the indicator (М±m)

1st group 2nd group р

Mean achieved daily dose of Enalapril, mg 33.5 ± 2.6 – –

Mean achieved daily dose of S/V, mg – 320.5 ± 24.8 –

Mean achieved dose of Carvedilol, mg 39.5 ± 4.7 36.8 ± 4.5 >0.05

Mean dose of Eplerenone, mg 21.5 ± 2.1 22.5 ± 2.3 >0.05

Mean dose of Torasemide, mg 4.15 ± 0.35 4.24 ± 0.35 >0.05

Mean systolic blood pressure 115.3 ± 7.2 122.1 ± 7.2 >0.05

Mean diastolic blood pressure 68.5 ± 5.1 67.4 ± 5.7 >0.05

Serum creatinine level, mmol/l 69.5 ± 5.4 74.2 ± 5.6 >0.05

Serum K+ level, mmol/l 4.75 ± 0.31 4.72 ± 0.27 >0.05

NYHA functional class, %
I
II
III
IV

21.9
27.1
41.6
10,4

60.0
30.1
11.9

–

–
–
–
–

6MWT, m 298.2 ± 26.7 397.2 ± 29.4 <0.01

LV EDVi, ml/m2 94.7 ± 5.4 82.2 ± 5.1 <0.05

LV EF, % 41.5 ± 2.4 48.1 ± 2.5 <0.05

LGSS, % 8.64 ± 0.63 11.71 ± 0.81 <0.01

CGSS, % 8.90 ± 0.82 10.54 ± 1.08 >0.05

RGSS, % 18.35 ± 2.64 21.2 ± 2.76 >0.05

Number of LV segments with inflammatory changes 3.14 ± 0.28 2.47 ± 0.27 <0.05

Number of LV segments with LGE 4.14 ± 0.38 3.24 ± 0.36 <0.05

The total number of affected LV segments 7.28 ± 0.53 5.71 ± 0.51 <0.01

NYHA – New York Heart Association; 6MWT – 6 Minute Walk Test; LV – Left Ventricle; EDVi – End�Diastolic Volume Index; EF – Ejection 
Fraction; LGSS – Longitudinal Global Systolic Strain; CGSS – Circumferential Global Systolic Strain;  RGSS – Radial Global Systolic 
Strain; LGE – late Gadolinium Enhancement.
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After 12 months of treatment with S/V, 1A group 
patients showed significant positive dynamics of indi-
cators of the structural and functional state of the heart: 
the value of LVEF and LGSS increased by 19.2 % and 
27.9 %, respectively, LV EDVi decreased by 19.0 %. The 
number of LV segments in which LGE was detected 
decreased by 30.7 %, and the total number of affected 
LV segments also decreased from (8.49±0.62) to 
(6.91±0.51) segments (p<0.05). In addition, the replace-
ment of ACE inhibitors with the S/V after six months 
of treatment made it possible to improve the result of 
the 6MWT: the walking distance increased from 
257.8±22.9 m to 325.1±24.8 m (p<0.01).

After 12 months of follow-up, the results of treat-
ment in all studied groups were analysed, and it was 
found that the best response to RAAS blockers was 
achieved in the 2nd group of patients who were pre-
scribed the S/V from the baseline (Table 3). These 
patients, after 12 months of treatment, were character-
ised by better LV contractility compared to the patients 
of the 1A and 1B groups, which was evidenced by the 
practically normal average value of LVEF and a signifi-
cantly higher value of LGSS. The differences were 
observed against the background of a smaller number 
of both segments with the presence of LGE and a small-
er total number of affected LV segments in the 2nd

group. No significant differences in LGSS and RGSS 
values were seen between the groups after 12 months of 
follow-up.

The comparative analysis of indicators of the 
structural and functional state of the heart in the 1A 
group showed that after switching from enalapril to 

S/V after 12 months of observation, the values of EF 
and EDVi of LV corresponded to the average level of 
those in 1B group (Table 3). Furthermore, in 1A group 
patients after six months of S/V, the value of LGSS was 
significantly higher, and the number of LV segments 
with LGE was significantly less compared to 1B group. 

In order to establish independent prognostic fac-
tors that are predictors of effectiveness and may serve 
as indications for priority prescription of S/V, multivar-
iate regression analysis was performed in group 1A and 
a multivariate model was created. The regression 
model looked as follows: 

y=a0+a1x1+a2x2+…+anxn, 
where y – represents the initial function of the model (expe-
diency of prescribing the S/V instead of ACE inhibitors as a 
component of HF therapy as a priority RAAS blocker in 
patients with severe AM), x1, …, xn – represent independent 
variables (limit values of the factors determined during the 
initial study), a0, …, an – are the model coefficients.

According to the values of the β coefficients, the 
greatest contribution to the future effectiveness of 
prescribing the S/V instead of ACE inhibitors accord-
ing to the results of the 6-month treatment course had 
the following indicators determined during the 1st

month from the onset of the disease before prescrib-
ing of the treatment: reduced LVEF ≤40 % (β=0.601; 
р=0.016); significant reduction of LV LGSS and 
CGSS  – ≤8.5 (β=0.687; р=0.012) and ≤9.0 % (β=0.611; 
р=0.024), respectively; significant LV dilatation – LV 
EDVi ≥102 ml/m2 (β=0.712; р=0.006); NYHA 
functional class ≥  III according to the results of the 
6MWT (β=0.425; р=0.047); delayed contrast in ≥5.0 

Table 3
Differences in echocardiographic and cardiac magnetic resonance imaging parameters after 12-month follow-up

Indicators
The value of the indicator (М±m)

1А group 1В group 2nd group

LV EDVi, ml/mІ 87,3 ± 5,9 88,8 ± 5,7 76,4 ± 5,7 *

LVEF, % 44,2 ± 2,4 43,3 ± 2,6 50,6 ± 2,6 *

LGSS, % 10,15 ± 0,79 * 8,19 ± 0,78 12,31 ± 0,84 **

CGSS, % 9,06 ± 0,98 8,45 ± 0,83 10,06 ± 0,98

RGSS, % 17,23 ± 2,45 17,01 ± 2,51 21,23 ± 2,85

Number of LV segments with inflammatory changes 2,54 ± 0,27 2,65 ± 0,26 2,23 ± 0,24

Number of LV segments with LGE 4,37 ± 0,39 * 5,32 ± 0,41 2,84 ± 0,42 **

The total number of affected LV segments 6,91 ± 0,51 7,97 ± 0,54 5,07 ± 0,46 **

The difference in indicators is statistically significant compared to those in the 1B group: * – p<0.05; ** – p<0.01. The difference in indicators is statistically 

significant compared to those in the 1A group:  – p<0.05. LV – Left Ventricle; EDVi – End�Diastolic Volume Index; EF – Ejection Fraction; 
LGSS – Longitudinal Global Systolic Strain; CGSS – Circumferential Global Systolic Strain; RGSS – Radial Global Systolic Strain; 
LGE – Late Gadolinium Enhancement.
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LV segments according to cardiac MRI (β=0.548; 
р=0.031).

DISCUSSION

To the best of our knowledge, this is the first study 
suggesting significant advantages of S/V over enalapril 
in patients with AM and HF with severe left ventricular 
dysfunction during 12-month follow-up. 

Specifically, the positive impact of the S/V on 
improving the structural and functional state of the 
heart, such as a notable increase in LVEF and LGSS, 
along with a reduction in LV EDVi, was particularly 
evident in the 1A group of patients with insufficient 
response to enalapril treatment. These findings align 
with numerous prospective studies that have highlight-
ed the benefits of this combination in the comprehen-
sive management of HF [11, 18, 22, 23]. As a result, S/V 
has been incorporated into contemporary guidelines 
for treating chronic HF [17]. 

Nevertheless, studies devoted to the effectiveness 
of the S/V in patients with AM, accompanied by signif-
icant dilatation and impairment of LV systolic function 
and the development of HF with reduced EF, have not 
been conducted to date. Our study contributes to 
understanding the superior effectiveness of S/V com-
pared to enalapril, primarily attributed to a reduction 
in the number of LV segments showing delayed con-
trast, indicative of fibrotic/necrotic changes in the 
myocardium. These changes often contribute to persis-
tent LV contractility impairment and hinder its reverse 
remodeling despite optimal drug therapy for HF. 

Additionally, international studies have also highlight-
ed the antifibrotic and anti-inflammatory effects of the 
S/V, particularly relevant in the context of AM [4, 15, 
23]. 

The early indicators of higher efficiency of the S/V 
versus enalapril identified in our study using multivar-
iate regression analysis will make it possible to make a 
timely correction of HF drug therapy in patients with 
AM and in numerous clinical situations to make a deci-
sion to prescribe the S/V combination as starting ther-
apy. Prospects for further studies of the S/V in patients 
with AM should include conducting multicenter ran-
domised clinical trials with analysis of its efficacy and 
safety and impact on classic endpoints, such as the 
frequency of hospitalisations and death.

CLINICAL CASE

We present a clinical case that demonstrates the 
importance of timely prescription of HF treatment to 
patients with AM. Patient L., 38 years old, combatant 
was hospitalised in July 2023 at M.D. Strazhesko 
National Scientific Center of Cardiology, Clinical and 
Regenerative Medicine NAMS Ukraine with com-
plaints of shortness of breath during moderate physical 
exertion, palpitations, fatigue, reduced tolerance to 
physical exertion, bilateral edema of the feet and shins. 
From the anamnesis, it is known that she got sick 3–4 
weeks after acute viral infection and hypothermia.

The 6MWT showed 258 m, corresponding to 
NYHA III functional class. Echocardiography revea -
led dilatation and diffuse hypokinesis, resulting in 

 

Fig. 1. Baseline echocardiography in patient L. STEchocardiography showed significant impairment of LGSS 

and LVEF.
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decreased LVEF to 25.0 %, LGSS and GCSS to 8.1 % 
and 8.8 %, respectively, and LV EDVi was 106.2 ml/m2 
(Fig. 1). Cardiac MRI indicated signs of diffuse myo-
carditis with damage of at least eight segments of the 
LV, along with the simultaneous presence of all 3 Lake 
Louise criteria (Fig. 1). These findings collectively met 
all the criteria established in our study, supporting the 
priority prescription of the S/V as RAAS blocker in 
HF treatment. The dose of S/V 50 mg twice a day was 
prescribed and up-titrated to the target of 200 mg 
twice a day. Also, Carvedilol was prescribed in the 
dose 6.25 mg twice a day with further up-titration to 
target 25 mg twice a day; Eplerenone and Torasemide 
were administered once a day in doses 25 and 5 mg, 
respectively. Target doses of S/V and Carvedilol were 
achieved in 60 days. 

Significant positive changes were noted after six 
months: LVEF increased to 50  %, and LV LGSS 
improved to 16.6 % (Fig. 2). Cardiac MRI showed no 
signs of the inflammatory process, with delayed con-
trast noted only in 2 segments of the LV intramural-
ly, indicating residual fibrotic changes. The patient’s 
clinical condition improved significantly, with 
reduced complaints of shortness of breath and palpi-
tations, disappearance of leg swelling, and a 6MWT 
distance of 490 m, corresponding to NYHA I func-
tional class.

The presented clinical case demonstrates the effec-
tiveness of the timely prescription of S/V which result-
ed in reverse heart structural and functional remode-
ling in a patient with severe AM. 

CONCLUSIONS

1. In patients with a severe course of myocarditis, 
the initial S/V prescription for heart failure with 
reduced ejection fraction treatment showed higher 
effectiveness compared to ACE inhibitors in terms of 
improving contractility and reducing LV dilatation, as 
well as improving the NYHA functional class.

2.  In lack of ACE inhibitors effectiveness, sacubi-
tril/valsartan is advisable for intake for faster restora-
tion of LV contractile function, reduction of LV dilata-
tion and improvement of heart failure functional class 
by reducing the number of LV segments affected by 
inflammatory and fibrotic lesions

3. The basis of the higher efficiency of treatment 
with the sacubitril/valsartan versus ACE inhibitors was 
its antifibrotic and anti-inflammatory effects, which 
caused a reduction in the volume of LV lesions accord-
ing to cardiac MRI and, as a result, a faster recovery of 
LV contractility.

4. Based on regression analysis, a set of factors was 
established that prove the expediency of prescribing 
the sacubitril/valsartan as initial therapy for heart fail-
ure in patients with severe acute myocarditis: reduced 
LV ejection fraction – ≤40 %; reduction of longitudinal 
and circular global LV systolic deformation – ≤8.5 and 
≤9.0  %, respectively; pronounced LV dilatation – 
end-diastolic volume index ≥102 ml/m2; III or higher 
functional class of heart failure; the presence of delayed 
enhancement in ≥5.0 segments of the LV according to 
cardiac MRI data.

 

Fig. 2. Echocardiography in patient L. after six months of S/V treatment.
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Вибір блокатора ренін-ангіотензин-альдостеронової системи для лікування серцевої 

недостатності при гострому міокардиті

О.Г. Несукай, В.М. Коваленко, С.В. Чернюк, Р.М. Кириченко, Є.Ю. Тітов, Й.Й. Гіреш, О.В. Дмитриченко, 

А.Б. Сливна

ДУ «Національний науковий центр “Інститут кардіології, клінічної та регенеративної медицини імені академіка М.Д. Стражеска” 
НАМН України», Київ

Мета – оцінити ефективність сакубітрилу/валсартану та еналаприлу для лікування серцевої недостатності (СН) 
у хворих з тяжким перебігом міокардиту зі зниженою фракцією викиду (ФВ) лівого шлуночка (ЛШ) на основі динаміч�
ного аналізу структурно�функціонального стану серця. 

Матеріали і методи. Дослідження ґрунтується на результатах обстежень 90 хворих із тяжким перебігом гострого 
міокардиту (ГМ) зі зниженою ФВ ЛШ  40 %. Хворі були розподілені на 2 групи: 1�ша група – 48 хворих із ГМ, які в 
комплексі терапії СН отримували інгібітор ангіотензинперетворювального ферменту (іАПФ) еналаприл; 2�га 
група  – 42 хворих із ГМ, які в комплексі оптимальної медикаментозної терапії СН замість еналаприлу отримували 
комбінацію сакубітрил/валсартан. Усім хворим проводили тест із 6�хвилинною ходьбою, ехокардіографію (ЕхоКГ) зі 
спекл�трекінг методикою, магнітно�резонансну томографію (МРТ) серця. Обстеження проводили тричі: в 1�й місяць 
від початку симптомів ГМ до призначення медикаментозної терапії, через 6 та 12 місяців спостереження. Частина 
пацієнтів з 1�ї групи, а саме 25 (52,1 %) хворих, в яких застосування іАПФ виявилось неефективним, через 6 місяців 
була переведена на прийом комбінації сакубітрил/валсартан (1А група). 

Результати та обговорення. Через 6 місяців лікування у хворих 2�ї групи порівняно з 1�ю були кращі показники 
структурно�функціонального стану серця, що характеризують скоротливу здатність та об’єм порожнини ЛШ, більші 
величини ФВ та поздовжньої глобальної деформації ЛШ відповідно на 13,7 та 26,2 %, менший на 13,2 % індекс 
кінцеводіастолічного об’єму (іКДО) ЛШ, а також менша на 21,7 % кількість сегментів ЛШ, в яких на МРТ серця вияв�
ляли відстрочене контрастування. Через 6 місяців прийому комбінації сакубітрил/валсартан у хворих 1А групи 
також було досягнуто покращення структурно�функціонального стану серця: величини ФВ та поздовжньої глобаль�
ної деформації ЛШ зросли на 19,2 % та 27,9 % відповідно, а іКДО ЛШ зменшився на 19,0 %; кількість сегментів ЛШ, 
у яких при проведенні МРТ серця визначалось відстрочене контрастування, зменшилась на 30,7 %. За допомогою 
регресійного аналізу було встановлено комплекс факторів, що визначають пріоритетність призначення комбінації 
сакубітрил/валсартан як стартової терапії у хворих із тяжким перебігом міокардиту: наявність зниженої ФВ ЛШ 
 40 %; виражене зниження поздовжньої та циркулярної глобальної деформації ЛШ   8,5 та  9,0 % відповідно; 
виражена дилатація ЛШ – іКДО ЛШ  102 мл/м2; наявність ІІІ функціонального класу СН або вище; наявність від�
строченого кон  трастування в  5,0 сегментах ЛШ за даними МРТ серця.

Висновки. У хворих з тяжким перебігом міокардиту комбінація сакубітрил/валсартан, призначена як стартова 
терапія, показала більшу ефективність порівняно з іАПФ щодо поліпшення скоротливої здатності і зменшення дила�
тації ЛШ, а також покращання функціонального класу СН. Визначено комплекс факторів, що засвідчують доціль�
ність призначення комбінації сакубітрил/валсартан як стартової терапії СН у хворих із ГМ.

Ключові слова: гострий міокардит, серцева недостатність, оптимальна медикаментозна терапія, комбінація саку�
бітрил/валсартан, інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту. 
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Тромбоемболія легеневої артерії (ТЕЛА) 
наразі посідає третє місце після ішемічної 

хвороби серця та гострих порушень мозкового 
кровообігу у структурі серцево-судинної смерт-
ності. Незважаючи на досягнення в діагностиці та 
лікуванні, ТЕЛА залишається актуальною темою: 

кожна четверта смерть у світі пов’язана із тромбо-
зами. Приблизно 60 % випадків ТЕЛА виникають у 
період перебування пацієнта в стаціонарних відді-
леннях, а сама ТЕЛА є однією з перших причин 
госпітальної смерті, що можна попередити [1]. 
Відомо також, що тільки 7  % випадків ТЕЛА діа-
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Фактори несприятливого перебігу 
в пацієнтів з тромбоемболією легеневої артерії 

невисокого ризику

В.Й. Целуйко 1, Р.Н. Аскєров 2

1 Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна
2 КНП «Міська клінічна лікарня № 8» Харківської міської ради

Мета – визначити фактори, що впливають на госпітальну летальність, у пацієнтів з тромбоемболією легеневої 
артерії (ТЕЛА) невисокого ризику.

Матеріали і методи. Було проведено ретроспективний аналіз 635 медичних карток пацієнтів, що були госпіталі�
зовані до КНП «МКЛ № 8» ХМР з 01.01.2017 до 01.01.2023 з діагнозом ТЕЛА, що був верифікований за даними 
мультиспіральної комп’ютерної томографії легеневих артерій з контрастуванням та/або за даними аутопсій. 
З�поміж 635 пацієнтів 530 мали невисокий ризик. Пацієнти з невисоким ризиком були розподілені на групи: І – 479 
(90,4 %) пацієнтів, що були виписані з покращанням стану, ІІ – 51 (9,6 %) пацієнт, що помер під час госпіталізації. 
Проаналізовано клініко�анамнестичні, лабораторно�інструментальні параметри. Проведено статистичний аналіз 
даних.

Результати. Визначено незалежні фактори за даними багатофакторного векторного аналізу, асоційовані з гос�
пітальною смертністю в пацієнтів з ТЕЛА невисокого ризику: наявність фібриляції передсердь (ФП), ожиріння, веноз�
них тромбоемболій (ВТЕ) в анамнезі, нижчі рівні сатурації крові киснем, систолічного артеріального тиску (САТ), 
вищий рівень тиску в легеневій артерії, частота скорочень серця (ЧСС)  110 за 1 хв. Також було проведено ROC�
аналіз, де було визначено порогові значення чинників, що пов’язані з госпітальною смертністю пацієнтів з ТЕЛА 
невисокого ризику: САТ  124 мм рт. ст., ЧСС  110 за 1 хв, тиск у легеневій артерії  54 мм рт. ст. Вплив ФП на 
госпітальну летальність у пацієнтів з ТЕЛА невисокого ризику демонструє модель Каплана – Меєра.

Висновки. Виявлено чинники, що асоціюються з госпітальною смертністю в пацієнтів з ТЕЛА невисокого ризику, 
а саме: вік ˃ 54 років, САТ  124 мм рт. ст., наявність ВТЕ в анамнезі, ожиріння, ФП; рівень сатурації крові  87 %, 
рівень тиску у легеневій артерії  54 мм рт. ст., ЧСС  110 за 1 хв.

Ключові слова: тромбоемболія легеневої артерії невисокого ризику, чинники несприятливого прогнозу, шкала 
PESI, sPESI, фібриляція передсердь, ожиріння, венозний тромбоемболізм.
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гностовано прижиттєво, а 34  % випадків смертей 
від цієї патології були раптовими [2, 3]. 

Згідно із сучасними рекомендаціями для стра-
тифікації ризику при надходженні пацієнтів із 
гострою ТЕЛА поділяють на групи високого ризи-
ку та невисокого ризику. До групи високого ризику 
відносять пацієнтів із критеріями гемодинамічної 
нестабільності: зупинка серця з необхідністю про-
ведення серцево-легеневої реанімації; наявність 
обструктивного шоку чи стійкої гіпотензії зі зни-
женням систолічного артеріального тиску (САТ) 
менше ніж 90 мм рт. ст.; зниження САТ ≥ 40 мм рт. 
ст. від вихідного рівня тривалістю понад 15 хв, не 
спричинене розвитком аритмії, гіповолемією або 
сепсисом [1]. Як відомо, клінічний перебіг ТЕЛА 
високого ризику важчий, з високим рівнем госпі-
тальної летальності 25,4–70  % за даними різних 
досліджень [4, 5], проте більшу частину пацієнтів із 
гострою ТЕЛА становлять пацієнти з невисоким 
ризиком. За даними A. Elias [6], 4  % становлять 
пацієнти з ТЕЛА високого ризику, а 96 % – невисо-
кого ризику. Для оцінки ризику в пацієнтів з ТЕЛА 
невисокого ризику насамперед використовують 
наявність кардіоспецифічних маркерів у крові, а 
також ознаки дисфункції правого шлуночка (ПШ). 
Також для стратифікації ризику серед цієї групи 
пацієнтів з 2014 року була запропонована шкала 
PESI та її спрощена версія – шкала sPESI, що вико-
ристовуються і донині. Шкала PESI охоплює такі 
чинники, як вік, стать, наявність онкологічного 
захворювання, серцевої недостатності, хронічних 
захворювань легень, частота серцевих скорочень 
(ЧСС), рівень САТ, частота дихальних рухів (ЧДР), 
рівень сатурації крові киснем (SpO2), температура 
тіла, наявність порушень свідомості при надхо-
дженні. Чоловіча стать, старший вік, наявність 
серцевої недостатності, хронічних захворювань 
легень, онкологічного захворювання, порушення 
свідомості, ЧСС ≥ 110 за 1 хв, САТ ˂ 100 мм рт. ст., 
ЧДР ≥ 30 за 1 хв, температура тіла ˂ 36,0 С асоцію-
ються з несприятливим перебігом та негативним 
прогнозом щодо 30-денної смертності [7]. Шкала 
sPESI охоплює вік, наявність онкологічного захво-
рювання, хронічних захворювань серцево-судин-
ної та дихальної системи, ЧСС, САТ, SpO2 [8]. 
Наразі майже 10 років шкали PESI та sPESI вико-
ристовують без змін чи модифікації, і цікаво: чи 
впливають інші чинники на перебіг гострої ТЕЛА 
невисокого ризику, окрім вищенаведених. Питання 
щодо додаткових чинників, що впливають на гос-
пітальну летальність у пацієнтів з ТЕЛА невисо-
кого ризику, недостатньо вивчені. 

Мета дослідження – визначити чинники, що 
впливають на госпітальну летальність у пацієнтів з 
тромбоемболією легеневої артерії невисокого 
ризику. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ

Проведено ретроспективний аналіз 635 медич-
них карток стаціонарних пацієнтів з діагнозом 
ТЕЛА, що були послідовно госпіталізовані до КНП 
«МКЛ № 8» ХМР. Критерієм залучення у дослі-
дження була наявність діагнозу ТЕЛА, що був 
верифікований за допомогою мультиспіральної 
комп’ютерної томографічної ангіографії (МКТ-
ангіографія) та/або за результатами автопсії. 

При надходженні пацієнтів до стаціонару про-
аналізовано значення таких вітальних показників: 
САТ, ЧСС, ЧДР, температура тіла, SpO2. Проана  -
лізовано клініко-анамнестичні дані (вік, стать, 
анамнез хвороби та життя) з огляду на фактори 
ризику розвитку ТЕЛА (фактори значного, помір-
ного та низького ризиків), визначення профілю 
ризику пацієнта (високий – ТЕЛА з гіпотензією 
(САТ ˂ 90 мм рт. ст. або його зниження ≥ 40 мм рт. 
ст. тривалістю більше ніж 15 хв, якщо це не викли-
кане розвитком аритмії, гіповолемією або сепси-
сом; невисокий – ТЕЛА без шоку або артеріальної 
гіпотензії). Визначено індекси PESI та sPESI в паці-
єнтів з ТЕЛА невисокого ризику; загальноклінічні 
(клінічний аналіз крові з розрахунком рівнів ери-
троцитів, гемоглобіну, тромбоцитів, лейкоцитів, 
сегментоядерних нейтрофілів, лімфоцитів, моно-
цитів, еозинофілів, базофілів, швидкості осідання 
еритроцитів) та лабораторні тести (біохімічний 
аналіз крові з розрахунком рівнів загального білка, 
альбуміну, креатиніну, сечовини, аланінаміно-
трансферази, аспартатамінотрансферази, глюкози 
крові, фракцій білірубіну; коагулограма з розра-
хунком міжнародного нормалізованого співвідно-
шення, D-димеру, протромбінового часу, фібрино-
гену); кардіоспецифічні біомаркери та наявність 
ознак дисфункції ПШ.

Серед інструментальних методів дослідження 
були застосовані електрокардіографічне дослі-
дження, трансторакальна ехокардіографія (ЕхоКГ) 
та дуплексне ультразвукове дослідження вен ниж-
ніх кінцівок; МКТ-ангіографія легеневих артерій 
(ЛА). Електрокардіографічне дослідження було 
проведено на апараті ХАІ-Медика «Кардіолаб». 
ЕхоКГ проводили за допомогою Acuson X2000 
(Siemens, Німеччина) за стандартним протоколом, 
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визначали товщину міжшлуночкової перегородки 
(МШП), задньої стінки лівого шлуночка (ЗС ЛШ), 
кінцеводіастолічний розмір лівого шлуночка (КДР 
ЛШ), кінцевосистолічний розмір лівого шлуночка 
(КСР ЛШ), діаметр лівого та правого передсердь 
(ЛП та ПП відповідно), правого шлуночка (ПШ), 
фракцію викиду лівого шлуночка (ФВ ЛШ), систо-
лічний тиск у легеневій артерії (Р сист у ЛА), діа-
метр аорти; а також ознаки гострого перенаванта-
ження ПШ: збільшення ПШ, сплощення МШП, 
розширення нижньої порожнистої вени, ознака 
«60/60», виявлення наявності тромбів у ПШ. 
Ультразвукове сканування з допплерографією 
(ДУЗС) вен верхніх та нижніх кінцівок було про-
ведено на апараті S20Pro. МКТ-ангіографія ЛА була 
проведена за допомогою Somatom Definicion AS 64 
(Siemens, Німеччина) з використанням внутріш-
ньовенного контрастування (томогексол-350) за 
стандартним протоколом. 

Терапія пацієнтів проводили згідно з клініч-
ною настановою «Тромбоемболія легеневої арте-
рії» 2016 року та рекомендаціями Європейського 
товариства кардіологів 2019 року [1].

Статистичну обробку отриманих даних вико-
нали за допомогою програми Statistica 12.0 та 
MedCalc. При нормальному розподілі кількісних 
ознак було розраховано середнє значення ± стан-
дартне відхилення (М±σ). Вірогідність результатів 
оцінювали за t-критерієм Стьюдента. Також було 
розраховано критерій Манна – Вітні. Відмінності 

досліджуваних ознак визнавали статистично зна-
чущими при р<0,05. Оцінку значущості відмін-
ності частот розраховували за допомогою крите-
рію Пірсона. З метою виявлення зв’язку між 
досліджуваними показниками та порівняння від-
носного внеску кожної незалежної змінної в 
передбачення залежної змінної було проведено 
багатофакторний регресійний логістичний аналіз 
і розраховано β-коефіцієнт, довірчий інтервал 
(ДІ), відношення шансів (ВШ). 

Серед обмежень проведеного дослідження 
треба зазначити такі фактори: не у кожного пацієн-
та було визначено рівні креатинфосфокінази 
МВ-фракції, тропоніну І, NT-pro-BNР. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ

За період з 01.01.2017 до 01.01.2023 року було 
госпіталізовано 635 пацієнтів, серед них 530 хво-
рих мали ТЕЛА невисокого ризику і 105 – високо-
го. Середній вік пацієнтів становив (60,4±14,1) 
року: мінімальний вік – 23 роки, максимальний – 
91. Середній термін госпіталізації пацієнтів з ТЕЛА 
невисокого ризику становив (10,5±2,8) доби. Гос -
пітальна летальність загалом становила 16,4  %, 
серед пацієнтів з ТЕЛА високого ризику – 48,1 %, 
невисокого – 9,6 % (рис. 1). 

Пацієнти з ТЕЛА невисокого ризику були роз-
поділені на дві групи: І – 479 (90,4 %) пацієнтів, що 
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Рис. 1. Порівняння летальності в пацієнтів з тромбоемболією легеневої артерії залежно від ризику.
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Таблиця 1
Порівняльна клініко-анамнестична характеристика пацієнтів із тромбоемболією легеневої артерії 

залежно від ризику 

Показник

Загалом у пацієнтів 

з ТЕЛА невисокого ризику

(n=530)

І група

(n=479)

ІІ група

(n=51)
р

Вік 60,4±14,1 59,8±14,2 65,7±12,1 0,01

Переломи нижніх кінцівок, n (%) 22/4,2 21/4,4 1/1,9 0,65

Протезування колінного або стегнового 
суглобів, n (%)

7/1,3 7/1,5 0 0,82

Політравми 2/0,4 2/0,4 0 0,46

Шпиталізація з приводу СН або ФП 
(до 3 міс), n (%)

13/2,5 9/1,9 4/7,8 0,03

ІМ (до 3 міс), n (%) 14/2,6 11/2,3 3/5,9 0,29

ВТЕ в анамнезі, n (%) 126/23,8 118/24,6 8/15,7 0,16

Травма спинного мозку, n (%) 1/0,2 0 1/1,96 0,17

Артроскопічні операції на колінному 
суглобі, n (%)

8/1,5 7/1,5 1/1,96 0,75

Автоімунні захворювання, n (%) 26/4,9 21/4,4 5/9,8 0,09

Гемотрансфузія, n (%) 2/0,4 2/0,4 0 0,46

ЦВК, n (%) 4/0,8 4/0,8 0 0,85

Хіміотерапія, n (%) 26/4,9 26/5,4 0 0,17

Застійна СН та ДН, n (%) 117/22,1 105/21,9 12/23,5 0,93

Гормонозамісна терапія, n (%) 17/3,2 17/3,5 0 0,34

ЕКЗ, n (%) 2/0,4 2/0,4 0 0,46

Інфекції, n (%) 61/11,5 51/10,6 10/19,6 0,06

Запальні захворювання кишківника, n (%) 18/3,4 18/3,8 0 0,31

Онкологічне захворювання, n (%) 104/19,6 99/20,7 5/9,8 0,06

Прийом контрацептивів, n (%) 5/0,9 5/1,0 0 0,98

Паралітичний інсульт, n (%) 14/2,6 11/2,3 3/5,9 0,13

Тромбоз поверхневих вен, n (%) 128/24,2 101/21,1 27/52,9 0,0001

Тромбофілія, n (%) 15/2,8 14/2,9 1/1,96 0,96

Ліжковий режим ˃ 3 доби, n (%) 38/7,2 36/7,5 2/3,9 0,5

ЦД *, n (%) 80/15,1 71/14,8 9/17,6 0,74

АГ, n (%) 349/65,8 305/63,7 44/86,3 0,002

ФП, n (%) 75/14,2 58/12,1 17/33,3 0,0001

Довготривала іммобілізація в положенні 
сидячи, n (%)

5/0,9 5/1,0 0 0,98

Похилий вік **, n (%) 267/50,4 235/49,1 32/62,7 0,06

Лапароскопічні операції, n (%) 25/4,7 25/5,2 0 0,18

Ожиріння ***, n (%) 121/22,8 99/20,7 22/43,1 0,0005
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були виписані з покращанням загального стану зі 
стаціонару, ІІ – 51 (9,6 %) пацієнт, що помер під час 
госпіталізації. Порівняльну клініко-анамнестичну 
характеристику пацієнтів з гострою ТЕЛА наведе-
но у табл. 1. 

Серед пацієнтів з ТЕЛА невисокого ризику 
більша частина були особи похилого віку 
(50,4  %), мали артеріальну гіпертензію (65,8  %). 
Традицій   ний фактор ризику ТЕЛА – тромбоз 
глибоких вен (ТГВ) – виявлено менше ніж у 
половини пацієнтів (40,2  %). Практично у кож-
ного четвертого: вже були випадки венозних 
тромбоемболій раніше (ВТЕ) (23,8 %), є тромбоз 
поверхневих вен (24,2 %), є ожиріння (22,8 %), є 
наявність застійної серцевої недостатності (СН) 
чи дихальної недостатності (ДН) (22,1 %). Прак -
тично у кожного п’ятого було онкологічне захво-
рювання (19,6 %), в кожного шостого – цукровий 

діабет (15,1  %), кожного сьомого – фібриляція 
передсердь (14,2 %). 

За результатами порівняння двох груп пацієн-
ти з ІІ групи були старші за віком (р=0,013). Було 
виявлено відмінності і за іншими факторами ризи-
ку: так пацієнти ІІ групи частіше мали ожиріння 
(р=0,0005) та випадки шпиталізації з приводу СН 
та ФП протягом 3 місяців до епізоду гострої ТЕЛА 
(р=0,032). Серед пацієнтів ІІ групи частіше фіксу-
вали і саму ФП (відповідно 12,1 і 33,3 %, p=0,0001). 
За поширеністю ТГВ статистично значущої різниці 
між двома групами не було. Цікаво, що попри від-
мінності щодо ожиріння статистично значущої 
різниці щодо частоти ЦД між двома групами не 
було, що можливо вказує на негативний вплив 
жирової тканини на гемостаз та запалення. Також 
незважаючи на відмінності щодо випадків шпита-
лізації з приводу СН та ФП протягом 3 місяців до 

Таблиця 1. Продовження

Показник

Загалом у пацієнтів 

з ТЕЛА невисокого ризику

(n=530)

І група

(n=479)

ІІ група

(n=51)
р

Вагітність, n (%) 4/0,8 3/0,6 1/1,96 0,85

Варикозне розширення вен, n (%) 145/27,4 133/27,8 12/23,5 0,52

Тромбоз глибоких вен нижніх кінцівок, n (%) 213/40,2 193/40,3 20/39,2 0,88

Оцінка за шкалою PESI

Клас І ( 65 балів), n (%) 121/22,8 119/24,8 2/3,9 0,001

Клас ІІ (66–85 балів), n (%) 152/28,7 139/29,0 13/25,5 0,59

Клас ІІІ (86–105 балів), n (%) 119/22,5 103/21,5 16/31,4 0,11

Клас ІV (106–125 балів), n (%) 76/14,3 70/14,6 6/11,8 0,73

Клас V (˃ 125 балів), n (%) 62/11,7 48/10,1 14/27,4 0,0006

Оцінка за шкалою sPESI

Низький (0), n (%) 210/39,6 206/43,0 4/7,8 0,00001

Високий ( 1), n (%) 320/60,4 273/57,0 47/92,2

Середній бал за шкалою PESI 86,4±28,5 112,9±37,7 0,000001

ЧСС за 1 хв 91,8±20,8 91,1±20,7 98,5±20,3 0,004

САТ, мм рт. ст. 131,1±22,0 131,3±21,0 129,2±30,4 0,04

SpO2, % 90,2±7,8 90,9±6,5 85,8±12,2 0,004

Температура тіла, С 36,7±1,9 36,7±2,0 36,4±0,5 0,008

ТЕЛА – тромбоемболія легеневої артерії; СН – серцева недостатність; ФП – фібриляція передсердь; ІМ – інфаркт міокарда; ВТЕ – венозна 
тромбоемболія; ДН – дихальна недостатність; ЕКЗ – екстракорпоральне запліднення; ЦД – цукровий діабет; АГ – артеріальна гіпертензія; 
PESI – Pulmonary Embolism Severity Index; sPESI – simplified Pulmonary Embolism Severity Index; ЧСС – частота серцевих скорочень; САТ – систо�
лічний артеріальний тиск; ЦВК – центральний венозний катетер; SpO2 – сатурація крові киснем. * Цукровий діабет 2�го типу, пацієнтів з цукровим 
діабетом 1�го типу не було. ** Понад 65 років. *** Індекс маси тіла  30 кг/м2.
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Таблиця 2
Порівняльна оцінка показників мультиспіральної комп’ютерної томографії легеневих артерій та ехокар-

діографії в пацієнтів з тромбоемболією легеневої артерії

Показник Загалом (n=530) І група (n=479) ІІ група (n=51) p

ЛЛА*, мм 24,6±3,4 24,4±3,4 27,1±3,5 0,002

ПЛА*, мм 25,3±3,9 25,2±4,0 27,7±3,5 0,005

ЛС*, мм 30,5±4,7 30,4±4,6 34,2±4,0 0,0003

ЛП**, мм 40,3±6,5 40,2±6,5 43,6±7,4 0,05

ПП**, мм 42,5±7,0 42,2±6,9 48,9±6,8 0,00004

ПШ**, мм 30,9±7,9 30,7±7,8 34,9±10,2 0,03

КДР ЛШ**, мм 47,8±7,5 47,8±7,3 49,1±11,6 0,87

КСР ЛШ**, мм 33,1±7,1 33,0±6,7 35,6±12,8 0,96

ЗС ЛШ**, мм 10,6±4,4 10,6±4,4 11,1±1,9 0,03

МШП**, мм 10,6±1,8 10,6±1,7 11,8±2,8 0,02

УО**, мл 64,2±16,1 64,2±15,7 68,0±32,3 0,9

Діаметр аорти**, мм 35,2±3,4 35,2±3,8 35,9±2,0 0,13

Р сист у ЛА**, мм рт. ст. 41,6±16,7 40,7±15,9 59,5±22,2 0,0001

ФВ ЛШ**, % 57,8±8,9 58,0±8,5 53,9±14,0 0,18

ЛЛА – ліва легенева артерія; ПЛА – права легенева артерія; ЛС – легеневий стовбур; ЛП – ліве передсердя; ПП – праве передсердя; ПШ – 
правий шлуночок; КДР ЛШ – кінцеводіастолічний розмір лівого шлуночка; КСР ЛШ – кінцевосистолічний розмір лівого шлуночка; ЗС ЛШ – задня 
стінка лівого шлуночка; МШП – міжшлуночкова перегородка; УО – ударний об’єм; P сист у ЛА – систолічний тиск у легеневій артерії; 
ФВ ЛШ – фракція викиду лівого шлуночка. Результати отримані за допомогою: * – мультиспіральної комп’ютерної томографії легеневих артерій; 
** – ехокардіографії.

Таблиця 3 
Мультиваріантний логістичний регресійний аналіз впливу різних факторів на госпітальну летальність у 

пацієнтів з тромбоемболією легеневої артерії невисокого ризику

Показник
Залежна складова: летальність 

β-коефіцієнт ВШ 95 % ДІ р

Мультиваріантний логістичний аналіз (χ2=75,612, р=0,0001)

ФП 1,55856 4,7127 1,8764– 11,8363 0,0004

ВТЕ 1,00737 2,9379 1,0476–8,2389 0,04

SpO2 –0,054351 0,9495 0,9134–0,9870 0,004

Вік 0,031586 1,0457 0,9939–1,1003 0,048

Ожиріння 1,19018 0,2806 0,1199–0,6567 0,004

САТ –0,016313 0,9827 0,9679–0,9976 0,03

Р сист у ЛА 0,043278 1,0482 1,0237–1,0733 0,0002

Інфекційне захворювання 0,80452 0,4780 0,1807–1,2646 0,09

Онкологічне захворювання 0,86461 2,5673 0,8362–7,8820 0,12

ЧСС 0,0092958 1,0093 0,9912–1,0278 0,049

ВШ – відношення шансів; ДІ – довірчий інтервал; ФП – фібриляція передсердь; ВТЕ – венозний тромбоемболізм; ЧСС – частота серцевих ско�
рочень; SpO2 – сатурація крові киснем; САТ – систолічний артеріальний тиск; Р сист у ЛА – систолічний тиск у легеневій артерії. 
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епізоду гострої ТЕЛА, статистично значущої різни-
ці щодо наявності застійної СН чи ДН між групами 
не було, що можливо вказує на несприятливий 
вплив самої ФП. 

Було також зафіксовано відмінності і при стра-
тифікації ризику 30-денної смертності: серед паці-
єнтів ІІ групи питома вага пацієнтів І класу (дуже 
низький ризик) була значно меншою (р=0,001), а V 
класу (дуже високий ризик) – більше (0,0006). 
Загалом пацієнти ІІ групи мали більше балів за 
індексом PESI та sPESI (р˂0,05). На відміну від паці-
єнтів І групи, пацієнти ІІ групи мали при надхо-
дженні вищу ЧСС (р=0,004), нижчі рівні САТ 
(0,047), SpO2 (р=0,004); незначні відмінності і за 
температурою тіла (р=0,008). 

При порівнянні лабораторних показників 
пацієнти ІІ групи мали вищий рівень лейкоцитів 
(відповідно (8,5±4,5) і (13,3±7,6) ·109/л, p=0,000001) 
і глюкози крові (відповідно (6,2±2,0) vs (8,3±4,1) 
ммоль/л, p=0,0009).

За результатами МКТ-ангіографії було виявле-
но певні відмінності: так пацієнти ІІ групи мали 
більші розміри легеневого стовбура (ЛС) (р=0,002), 
лівої легеневої артерії (р=0,0003), правої легеневої 
артерії (р=0,005). Інформації щодо наявності тром-
бу в правих відділах серця не було. За даними 
ЕхоКГ також було виявлено такі відмінності: паці-
єнти ІІ групи мали більші розміри ПП (р=0,00004), 
ПШ (р=0,03) та більший Р сист у ЛА (р=0,0001), що 
вірогідно свідчить про більше перевантаження 
правих відділів серця. У пацієнтів ІІ групи була 
більша товщина МШП та ЗСЛШ (р˂0,05). Дані 
щодо інструментальних показників (ЕхоКГ та 
МКТ-ангіографія ЛА) пацієнтів І та ІІ груп наведе-
ні в табл. 2.

Для перевірки та ідентифікації незалежних 
факторів впливу на госпітальну летальність у паці-
єнтів з гострою ТЕЛА було проведено мультиварі-
антний регресійний аналіз (табл. 3). Виявлено 
зв’язки між госпітальною летальністю та рівнями 
SpO2 (р=0,004), САТ (0,03), Р сист у ЛА (р=0,0002), 
ЧСС (р=0,05); віком (р=0,05); наявністю ФП 
(р=0,0004), ожиріння (р=0,004), ВТЕ в анамнезі 
(р=0,04).

Було проведено ROC-аналіз з формуванням 
кривих для уточнення чутливості та специфічності 
чинників, зв’язок з якими було доведено та які 
пов’язані з госпітальною летальністю хворих з 
гострої ТЕЛА невисокого ризику (рис. 2). Як було 
виявлено, критичним є зниження SpO2 ≤ 86 % (чут-
ливість – 35,3  %, специфічність – 84,5  %, p<0,05), 
вік – понад 54 роки (чутливість – 84,3 %, специфіч-

ність – 31,9 %, р<0,05), Р сист в ЛА – понад 54 мм рт. 
ст. (чутливість – 62,7  %, специфічність – 78,7  %, 
р<0,05), САТ – ≤ 124 мм рт. ст. (чутливість – 62,7 %, 
специфічність – 59,5 %, р˂0,05), ЧСС – ≥ 110 за 1 хв 
(чутливість – 33,3  %, специфічність – 88,7  %, 
р˂0,05).

Такі фактори, як ФП та ожиріння, не підлягали 
кількісній оцінці та аналізувалися за фактом наяв-
ності. Оцінку виживання пацієнтів з ТЕЛА невисо-
кого ризику залежно від наявності ФП продемон-
стровано наочно сформованою нами моделлю 
Каплана – Меєра (р=0,000001) (рис. 3).

Отже, з огляду на наші дані можна припустити, 
що в пацієнтів з ТЕЛА невисокого ризику вік ˃ 54 
роки, наявність ВТЕ в анамнезі, Р сист у ЛА ˃ 54 мм 
рт. ст., САТ ≤ 124 мм рт. ст., ЧСС ≥ 110 за 1 хв, наяв-
ність ожиріння та ФП асоціюються з гіршим про-
гнозом на госпітальному етапі.

ОБГОВОРЕННЯ

Більша частина пацієнтів з ТЕЛА є невисокого 
ризику – і відповідно до рекомендацій розподіл цих 
хворих проводять на основі наявності дисфункції 
ПШ (за даними ЕКГ, ЕхоКГ, МКТ) та підвищення 
кардіоспецифічних біомаркерів (насамперед тропо-
ніну) – це визначає короткостроковий ризик смерті 
в цих пацієнтів, а також впливає на тактику терапії. 
Також традиційно для пацієнтів з ТЕЛА невисокого 
ризику для стратифікації ризику смерті використо-
вують шкали PESI та sPESI. Дані, отримані у нашому 
дослідженні, мають певні відмінності. Передусім 
маємо зазначити, що ми не маємо на меті знівелюва-
ти чинні шкали для стратифікації ризику в пацієнтів 
із гострою ТЕЛА невисокого ризику, але виявити, 
які фактори впливають на госпітальну летальність 
серед пацієнтів із гострою ТЕЛА невисокого ризику 
в нашій популяції. 

Для наочного порівняння наводимо шкали 
PESI, sPESI з нашими результатами у табл. 4. 

Щодо самих шкал PESI, sPESI, за результатами 
дослідження D. Aujesky та співавторів [7], було 
виявлено чинники, що впливали на 30-денну 
смертність у пацієнтів з ТЕЛА невисокого ризику 
(що і стало основою для формування шкали PESI), 
а саме: вік, чоловіча стать, ЧСС ≥ 110 за 1 хв, САТ 
˂  90 мм рт. ст., наявність онкологічного захворю-
вання, наявність хронічних захворювань легень, 
наявність серцевої недостатності, ЧДР ≥ 30 за 1 хв, 
порушення свідомості при надходженні (див. 
табл.  4). З аналізу самого дослідження невідомо, 
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Рис. 2. ROC-криві до прогностичних формул логіс-

тичної регресії для визначення вірогідного (пози-

тивного або негативного) прогнозу щодо леталь-

ності для: А – сатурації крові киснем; Б – віку; 

В – систолічного тиску в легеневій артерії; Г – сис-

толічного артеріального тиску; Д – частоти скоро-

чень серця.
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чи враховували автори інші супутні клінічні стани, 
такі як ФП, ожиріння, епізоди ВТЕ раніше тощо 
(інформація відсутня). 

 У 2010 році D. Jiménez та співавтори [8] у сво-
єму дослідженні запропонували спрощену версію 
чинної на той час шкали PESI, в якій було виокрем-
лено певні клінічні характеристики (знову ж таки 
на базі PESI): вік ˃ 80 років, ЧСС ≥ 110 за 1 хв, САТ 
˂ 100 мм рт. ст., наявність онкологічного захворю-
вання, наявність хронічного захворювання серце-
во-судинної та дихальної систем, SpO2 ˂ 90 % (див. 
табл. 4), де 0 балів – низький ризик, 1 і більше – 
високий ризик. Автори дослідження мали на меті 
спростити стратифікацію ризику в пацієнтів з 
гострою ТЕЛА невисокого ризику, але немає ін -
формації, чи враховували дослідники інші клінічні 
стани (знову ж таки повертаючись до таких факто-
рів, як ожиріння, наявність ФП, історію перенесе-
них ВТЕ і т. д.). Маємо також зазначити, що шкала 
sPESI, як і PESI, прогнозує ризик 30-денної леталь-
ності пацієнтів з гострою ТЕЛА.

За результатами нашого дослідження серед 
факторів ризику несприятливого перебігу в паці-
єнтів з гострою ТЕЛА невисокого ризику в нашій 
популяції є вік ˃ 54 роки, наявність ВТЕ в анамнезі, 
ожиріння, САТ ≤ 124 мм рт. ст., SpO2 ≤ 86 %, ФП, 
Рсист в ЛА ˃ 54 мм рт. ст., ЧСС ≥ 110 за 1 хв. 

За даними популяційних досліджень вік асоці-
юється з ризиком розвитку ТГВ, ТЕЛА. Так за 
даними J. Bĕlohlávek та співавторів велика кількість 
випадків ТЕЛА трапляється саме після 60 років, а 
найвища захворюваність за даними автопсій – 
віком від 70 до 80 років [9]. Мало того, з віком не 
тільки збільшується кількість випадків гострої 
ТЕЛА, а погіршується її перебіг [10]. Водночас за 
даними Ayla Cash [11] за 1999–2019 роки смерт-
ність від гострої ТЕЛА незалежно від ризику збіль-
шилась серед осіб віком від 25 до 69, тоді як смерт-
ність серед пацієнтів віком понад 70 років зменши-
лась. За нашими результатами серед пацієнтів з 
гострою ТЕЛА невисокого ризику вік ≥ 54 роки 
асоціюється з несприятливим перебігом.

Рис. 3. Показники кумулятивного виживання пацієнтів з тромбоемболією легеневої артерії невисокого 

ризику залежно від наявності фібриляції передсердь.
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Дещо складною є ситуація щодо ожиріння, яке 
є одним із факторів розвитку ТЕЛА [1, 12–16]. 
Ризик розвитку ТЕЛА на тлі ожиріння у 6,2 раза 
більше (особливо у людей віком понад 50 років), 
ніж у пацієнтів без ожиріння [12]. Але як свідчать 
певні дослідження, незважаючи на негативний 
вплив ожиріння на серцево-судинну систему, під-
вищення ризику ТЕЛА, ФП та інших захворювань, 
смертність у пацієнтів з ТЕЛА та ожирінням ниж -
ча, ніж у пацієнтів без ожиріння як у госпітально-
му, так і позагоспітальному періодах, що отримало 
назву як «obesity paradox» [14–16], що не збігається 
з результатами нашої роботи. З огляду на супереч-
ливість даних, цей аспект потребує глибшого 
вивчення.

Що стосується ще одного чинника, що впли-
вав на перебіг ТЕЛА, – ФП. Наразі існує чимало 
суперечливих робіт щодо впливу ФП на частоту 
виникнення ТЕЛА, її перебіг та прогноз у таких 
пацієнтів. ФП, незалежно від типу, погіршує про-
гноз у пацієнтів з ТЕЛА [17]. Ба більше, ФП також 
погіршувала прогноз та збільшувала летальність 
протягом 90 діб у пацієнтів із ТЕЛА [18]. ФП, осо-
бливо що виникла de novo, також погіршує пере-
біг ТЕЛА [19]. Серед останніх публікацій маємо 
виокремити результати нашої роботи, де серед 
пацієнтів з ТЕЛА високого ризику ФП статистич-
но значущо не була пов’язана зі збільшенням 

летальності [20]. Вірогідно, що в пацієнтів з 
гострою ТЕЛА високого ризику статистично зна-
чущо спрацьовують інші більш негативні проце-
си, ніж вплив ФП. Водночас, як демонструють 
наші результати, ФП має статистично значущий 
негативний вплив у пацієнтів з гострою ТЕЛА 
невисокого ризику. З іншого боку, є дослідження, 
що заперечують вплив ФП на ТЕЛА [21]. Проте 
маємо зазначити, що у дослідженні більша части-
на пацієнтів, що мала ФП, приймала оральні 
антикоагулянти. Вірогідно, що саме це і вплинуло 
на кінцеві результати дослідження. За нашими 
даними практично всі пацієнти, що мали ФП, що 
існувала до гострої ТЕЛА, не приймали оральні 
антикоагулянти (або взагалі не приймали, або не 
регулярно).

Порівнюючи наші результати зі шкалами PESI, 
sPESI, виникає питання, чому наявність онкологіч-
ного захворювання не була статистично значущим 
чинником, що також впливав на госпітальну 
летальність. Можливим поясненням цього є більш 
віддалений (більше ніж період госпіталізації, що в 
середньому тривав (10,5±2,8) доби) вплив онколо-
гічного захворювання на прогноз у таких пацієн-
тів. Маємо зазначити, що наші дані свідчать про 
фактори, що збільшують летальність протягом 
госпіталізації, а шкали PESI, sPESI характеризують 
30-денний прогноз. 

Таблиця 4 
Порівняння виявлених нами чинників з факторами, врахованими у шкалах PESI, sPESI

Шкала PESI

(фактори, що впливають на смертність 

упродовж 30 днів)

Шкала sPESI Виявлені чинники

Вік Вік ˃ 80 років Вік ˃ 54 роки

ЧСС  110 за 1 хв ЧСС  110 за 1 хв ЧСС  110 за 1 хв

САТ ˂ 90 мм рт. ст. САТ ˂ 100 мм рт. ст. САТ  124 мм рт. ст.

SpO2 ˂ 90 % SpO2 ˂ 90 % SpO2  86 %

Онкологічне захворювання Онкологічне захворювання Ожиріння 

Хронічні захворювання легень Хронічні захворювання серцево�судинної та 
дихальної систем

ФП

Серцева недостатність СТЛА ˃ 54 мм рт. ст.

ЧДР  30 за 1 хв ВТЕ в анамнезі

Порушення свідомості при надходженні

Температура тіла 36 С

Чоловіча стать

PESI – Pulmonary Embolism Severity Index; ЧСС – частота серцевих скорочень; САТ – систолічний артеріальний тиск; SpO2 – сатурація кисню; 
ФП – фібриляція передсердь; Р сист у ЛА –  систолічний тиск у легеневій артерії; ЧДР – частота дихальних рухів; ВТЕ – венозний тромбоемболізм. 
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ВИСНОВКИ

1. На підставі ретроспективного аналізу істо-
рій хвороби 530 пацієнтів з тромбоемболією леге-
невої артерії невисокого ризику, верифікованою за 
результатами комп’ютерної томографії, були вияв-
лені чинники, пов’язані з несприятливим перебі-
гом (смертю в госпітальний період), а саме – вік, 
ожиріння, зниження систолічного артеріального 
тиску, сатурації крові киснем, підвищення частоти 
скорочень серця, тиску в легеневій артерії та наяв-
ність фібриляції передсердь.

2. За допомогою RОС-аналізу визначенні 
ме жові рівні змінних показників, що збільшують 
ризик госпітальної смерті в пацієнтів з гострою 
тромбоемболією легеневої артерії невисокого 
ризику: сатурація крові киснем ≤ 86  %, вік ˃ 54 
роки, систолічний тиск у легеневій артерії ˃ 54 мм 
рт. ст., систолічний артеріальний тиск ≤ 124 мм рт. 
ст., частота скорочень серця ≥ 110 за 1 хв.

3. Наявність фібриляції передсердь у хворих з 
тромбоемболією легеневої артерії невисокого 
ризику згідно з моделлю Каплана – Меєра збільшує 
госпітальну смертність на 18 %.

Конфлікту інтересів немає.
Участь авторів: ідея, план дослідження – В.Ц.; збір матеріалу, написання статті– Р.А.; статистич-

ний аналіз даних – В.Ц., Р.А.; аналіз результатів, редагування статті, формулювання висновків – В.Ц.
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Risk factors for adverse outcome among patients with non-high risk pulmonary embolism

V.I. Tseluyko 1, R.N. Askierov 2

1 V.N. Karazin Kharkiv National University, Kharkiv, Ukraine
2 Kharkiv City Clinical Hospital No. 8, Kharkiv, Ukraine 

The aim – to determine the factors which have influence on hospital mortality in patients with non�high risk pulmonary 
embolism (PE).

Materials and methods. We analysed 635 medical cards of patients (pts) with diagnosis «Pulmonary Embolism (PE)» 
who were hospitalised to Kharkiv City Clinical Hospital No.8. during 01.01.2017 – 01.01.2023. The inclusion criteria was 
diagnosis «PE» verified by multispiral computed tomography angiography (CTPA) of pulmonary arteries and/or by autop�
sy. Among the 635 pts, 530 were non�high risk. The non�high risk pts were divided into 2 groups: Group I – pts who were 
discharged with improved status (479 – 90.4 %), Group II – pts who died during hospitalisation (51 – 9.6 %). Clinical, 
anamnestic, biochemical, instrumental parameters, mortality rates were measured; statistical analysis was done.

Results and discussion. The independent factors identified by multivariate vector analysis were associated with in�hos�
pital mortality in pts with non�high risk PE: atrial fibrillation (AF), obesity, history of venous thromboembolism (VTE); lower 
levels of blood oxygen saturation (SpO2), systolic blood pressure (SBP); higher mean pulmonary arterial pressure (PAP); 
heart rate (HR)  110 beats/min. An ROC analysis was also performed to determine the thresholds of factors associated 
with in�hospital mortality in patients with non�high risk PE: SBP  124 mm Hg, HR  110 bts/min, mean PAP  54 mm Hg. 
Impact of AF on in�hospital mortality was depicted by Kaplan – Meier.

Conclusions. Several factors were associated with increased in�hospital mortality in patients with non�high risk PE: age 
˃ 54 years, SBP  124 mm Hg, history of VTE, obesity, AF; SpO2  87 %, mean PAP  54 mm Hg, HR  110 bpm.

Key words: non�high risk PE, factors of adverse outcome, PESI, sPESI, AF, obesity, VTE.
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Lipoprotein(a) (Lp(a)) consists of low-density 
lipoprotein (LDL) associated with apolipopro-

tein(a). In recent years it has been established. that 
elevated Lp(a) levels are an independent genetic risk 
factor for the development of both atherosclerotic car-
diovascular disease and aortic stenosis [1]. In addition, 

increased Lp(a) levels are associated with increased 
systemic inflammation, leading to vascular endothelial 
dysfunction, initiating the occurrence and growth of 
atherosclerotic lesions. There is still controversy regard-
ing the units of its measurement [2] and although there 
is increasing evidence regarding the advisability of 
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Gender, clinical and instrumental parallels of Lp(a) 
levels in patients with very high cardiovascular risk
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In recent years it has been established that elevated levels of Lp(a) are an independent genetic risk factor for the 
development of atherosclerotic cardiovascular diseases and aortic stenosis, however, issues of gender and age 
characteristics remain controversial.

The aim of study was to analyze the gender characteristics of the relationship between Lp(a) levels and atherogenic 
changes in the lipid spectrum of the blood, clinical and instrumental characteristics, taking into account damage to the 
aortic valve and the results of coronary angiography in patients with stable coronary heart disease. 

Materials and methods. The 106 patients with chronic coronary heart disease (CAD) were examined. The average age 
of the subjects was 55.00±1.0 years (95% CI 51.11�58.89), among them: 78 men and 28 women.

The entire cohort of patients was divided depending on the Lp(a) levels: 1group (n=58) with a Lp(a) level less than 50 
mg/dl; 2 group (n=20) with Lp(a) level 50�100 mg/dl; 3 group (n=8) with Lp(a) level 101�150 mg/dl and 4 group (n=20) 
with Lp(a) level more than 150 mg/dl.

Research methods included: 1. General clinical examination; 2. Laboratory characteristics of lipid (with determination 
of Lp(a)) and carbohydrate metabolism, as well as standard biochemical parameters; 3. Instrumental examination 
(electrocardiography, echocardiography, ultrasound peripheral vessels examination, coronary angiography); 4. 
Mathematical and statistical processing of the results obtained.

Results and conclusions. In patients with CAD verified by clinical�instrumental and coronary angiographic criteria, it is 
noted that Lp(a) levels in women are on average significantly higher (p<0.05) than in men and increase with the onset of 
menopause.

Close correlations have not been recorded between Lp(a) in mg/dL and total cholesterol, LDL cholesterol and non�HDL 
cholesterol, as well as the concentrations of glucose, glycosylated hemoglobin, serum creatinine, and the concentration 
of thyroid�stimulating hormone (TSH).

Determined that in patients with documented atherosclerotic lesions of the coronary arteries against the Lp(a) levels 
above 100 mg/dl, there is a greater need for coronary revascularization. A close relationship is observed between the 
increase in Lp(a) levels and the percentage of detection of aortic stenosis, which confirms the pathogenetic role of this 
lipoprotein in the formation of this acquired aortic valve disease.

Key words: Lipoprotein(a), coronary heart disease, lipids, revascularization, aortic stenosis. 
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defining the concentration of Lp(a) in nmol/l versus 
defining its mass in mg/dl, although there are still ref-
erences in the latest EAS Consensus, 2022, to deter-
mine its mass in mg/dL [1]. Specific targeted therapy 
aimed at reducing Lp(a) levels is still under develop-
ment, and standard lipid-lowering therapies such as 
statins, fibrates and ezetimibe have little effect on Lp(a) 
levels. At the same time, it has been noted that drugs 
affecting the proprotein convertase subtilisin kesin 
type 9 (PCSK9) lead to a decrease in its concentration, 
although the prevalence of such drug use is currently 
low [3]. Most authors note that Lp(a) levels are geneti-
cally determined and do not change throughout life, 
although recent work has noted that there are gender 
differences, with Lp(a) concentrations usually higher in 
women than in men, as in blacks, and white faces [4-6]. 
Additionally, in men, Lp(a) levels remain relatively 
constant throughout life, whereas in women it is indi-
cated that levels may tend to increase during meno-
pause [7-10].

Aim of the study was to analyze the gender char-
acteristics of the relationship between Lp(a) levels and 
atherogenic changes in the blood lipid spectrum, clini-
cal and instrumental characteristics, taking into 
account damage to the aortic valve and the results of 
coronary angiography in patients with stable coronary 
heart disease.

MATERIALS AND METHODS

A contingent of 106 patients with chronic coro-
nary heart disease (CAD) were examined in 2023. 
Average age was 55.00±1.0 years (95% CI 51.11-58.89), 
among them: 78 average age men was 53.85±1.74, who 
made up 73.58% of the examined and 28 average age 
women was 58.07±2.61 years, which amounted to 
26.42% of those examined, that is, the age of women 
was significantly higher (p<0.05), which is due to the 
fact that only patients with confirmed CAD were 
included in the study and this disease usually occurs 10 
years later in women.

All patients underwent a general clinical and 
laboratory examination with determination of blood 
lipids, glucose, glycated hemoglobin and pituitary 
thyroid-stimulating hormone (TSH), echocardiogra-
phy and ultrasound examination of peripheral arter-
ies (carotid arteries and peripheral arteries of the 
legs), stenting or coronary artery bypass grafting, as 
well as determination of Lp(a) immunoturbidimetric 
method. Given that Lp(a) levels are not recommend-

ed to be converted from nmol/L to mg/dL or vice 
versa, since all conversion coefficients are inherently 
isoform dependent (2), only patients with Lp(a) 
mass measurements were included in the analysis. in 
mg/dL, which were currently more quantity in our 
clinic. Of the examined patients, 28.3% suffered a 
myocardial infarction, arterial hypertension was 
found in 94.3% of patients, diabetes mellitus – in 
26.4% of patients. The average body weight of the 
subjects was 30.30±0.79 kg/m2, which indicates the 
presence of overweight and obesity of the first 
degree. No thyropathies were found in the examined 
patients.

Taking into account the recommendations of the 
EAS Consensus, 2022 (1) regarding Lp(a) standards in 
mg/dl, in which Lp(a) parameters <30 mg/dl are the 
norm, and the range of 30-50 mg/dl is a «gray zone», 
the entire contingent of patients was divided depend-
ing on the detected Lp(a) mass in the blood samples: 
1group (n=58) with Lp(a) level less than 50 mg/dl; 2 
group (n=20) with Lp(a) level 50-100 mg/dl; 3 group 
(n=8) with Lp(a) level 101-150 mg/dl and 4 group 
(n=20) with Lp(a) level more than 150 mg/dl.

According to defined Lp(a) ranges, the study 
groups had the following gender and age characteristics 
(Table 1):

1 group (n=58) with Lp(a) level less than 50 mg/dl 
(n=29), average age 53.76±2.70 years, consisted of 48 
men (82.76%), average age 54.00±2.35 years and 10 
women (17.24%), average age 52.60±3.21 years;

2 group (n=20) with Lp(a) level from 50 to 100 
mg/dl (n=10), average age 55.09±2.51 years, consisted 
of 16 men (80.00%), average age 53,40±2.38 years and 
4 women (20.00%), average age 60.00±1.00 years;

3 group (n=8) with Lp(a) level from 101 to 150 
mg/dl, average age 64.50±4.11 years, consisted of 4 
men (50.00%), average age 62.00±8.00 years and 4 
women (50.00%), average age 62.00±5.00 years;

4 group (n=20) with Lp(a) level more than 150 
mg/dl, mean age 54.52±4.04 years, consisted of 10 men 
(50.00%), mean age 50.00±5.38 years and 10 women 
(50.00%), average age 59.20±5.0 years.

Methods included:
1. General clinical examination.
2. Laboratory characteristics of lipid and carbohy-

drate metabolism:
 a) lipid profile (total cholesterol (C), low-density 

lipoprotein cholesterol (LDL-C), high-density lipopro-
tein cholesterol (HDL-C), triglycerides (TG), 
non-high-density lipoprotein cholesterol (non-
HDL-C);
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c) glycemic status (diabetes history, fasting glucose 
level, glycemic profile, glycosylated hemoglobin 
(HbA1c));

c) biochemical profile (liver enzymes, creatinine, 
α-amylase).

3. Instrumental (electrocardiography, echocardi-
ography, daily ECG monitoring, daily blood pressure 
monitoring, ultrasound peripheral vessels examina-
tion, coronary angiography, stenting, coronary artery 
bypass grafting (CABG)).

4. Mathematical and statistical processing of the 
obtained results. Qualitative items were presented as 
n  (%) and quantitative item was presented as mean ± 
standard error of mean (SEM). Independent sample 
t-test was used to determine the difference between 
quantitative items in different groups. Pearson correla-
tion analysis were conducted to determine the relation 
between Lp(a) and LDL-C. All statistical analysis was 
performed with statistical packages Microsoft Excell 
2010 and STATISTICA for Windows 10/11 by TIBCO 
Software Inc. It was considered statistically significant 
as p<0.05.

RESULTS AND DISCUSSION

According to the results obtained, the first thing 
to note is the fact that while the percentage of male 
patients examined and treated (73.58%) was higher 
than female patients (26.42%), the average age of 
women (58.07±2.61 years) with coronary artery dis-
ease is significantly higher than men (53.85±1.74 
years) in the examined cohort. This may find its nat-
ural explanation in the fact that coronary heart dis-
ease in women usually begins to develop 10 years later 
against the background of hypoestrogenism in meno-
pause (Table 1).

The second point, also noted in women, was that 
the age of women in group 1 with Lp(a) levels less than 
50 mg/dl, was 52.60±3.21 years, which is significantly 
lower than among women with elevated Lp(a) levels, 
which in groups 2,3 and 4 was about 60 years old, that 
is, corresponding to the age of menopause as noted 
earlier in the EAS Consensus in 2022 (1). Among men, 
such a dependence on the increase in Lp(a) levels with 
age was not observed.

At the same time, in accordance with the analysis 
of the main clinical and biochemical parameters pre-
sented in Table 2, it was noted that there was no par-
allelism between the increase in Lp(a) levels and the 
levels of total cholesterol (C) and low-density choles-
terol (LDL-C) in the examined groups. Thus, taking 
into account the increase in Lp(a) ranges by 50 mg/dl 
in each of the subsequent 1-4 study groups, which was 
inclusion criteria for patients in the study, the highest 
total cholesterol level of 7.04±1.87 mmol/l was 
observed in 1 group with the lowest Lp(a) concentra-
tion less than 50 mg/dl. The lowest concentrations of 
total cholesterol, which amounted to 4.86±0.78 
mmol/l, were found in 3 group with Lp(a) 101-150 
mg/dl, as well as 5.29±0.69 mmol/l in 4 group. with 
Lp(a) more than 150 mg/dl. Understanding that the 
level of LDL-C in the first group may not be calculat-
ed correctly by the calculation method against the 
background of an increase in the level of triglycerides 
to an average of 4.41±2.12 mmol/l, we analyzed a 
more reliable indicator of non-HDL cholesterol. Here, 
too, there was no parallelism between the increase in 
Lp(a) levels along with the values of non-HDL choles-
terol in the groups. It was noted that the highest levels 
of non-HDL cholesterol were indicated in the 1 
group  – 4.03±0.64 mmol/l and in the 2 group – 
4.23±0.45 mmol/l, against the background of lower 
concentrations of lipoprotein(a), amounting to on 

Table 1
Gender and age characteristics of patients depending on Lp(a) levels

Groups
Age,

years

1 group

Lp(a) 50 mg/dL,

years

2 group

Lp(a) 50-100 mg/dL,

years

3 group

Lp(a) 101-150 mg/dL,

years

4 group

Lp(a) 150 mg/dL,

years

All patients 54.96±1.00
(n=106)

53.76±2.70
(n=58)

55.09±2.51
(n=20)

64.50±4.11
(n=8)

54.52±4.04
(n=20)

Men 53.85±1.74
(n=78)

54.00±2.35
(п=48)

53.40±2.38
(п=16)

62.00±8.00
(n=4)

50.00±5.38
(n=10)

Women 58.07±2.40
(n=28)

52.60±3.21
(n=10)

60.00±1.00
(n=4)

62.00±5.00
(n=4)

59.2±5.0
(n=10)

 * Lp(a) – Lipoprotein(a). p2�3<0,05.
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average 14.48±1.75 mg/dl in 1 group and 65.69±4.03 
mg/dl in 2 group.

Along with this, the highest concentrations of 
Lp(a) in the other two groups, namely 110.26±3.50 mg/
dl in 3 group and 210.34±13.66 mg/dl in 4 group, were 
not associated with an increase in LDL-C, the levels of 
the latter were approximately 1.0 mmol/l lower, as 
2.99±0.37 mmol/l in 3 group and 2.95±0.28 mmol/l in 
4 group. That is, there was no parallelism between the 
increase in Lp(a) levels in patients with clinically and 
angigraphically confirmed CAD with the main lipid 
components of the blood. Significant correlations 
between the growth of Lp(a) and the concentration of 
HbA1c, glucose, creatinine and the values of thy-
roid-stimulating hormone of the pituitary gland are 
also not indicated (Table 2).

The most interesting were the results of compari-
son of angiographic examination of the coronary and 
peripheral arteries, revascularizations performed and 
determination of the number of detections of aortic 
stenosis in the examined groups, according to national 
and international criteria [11–14], collectively consid-
ered as moderate (average gradient 25-40 mm), and 
severe (average gradient more than 40 mm Hg) degree, 
presented in Table 3.

Coronary atherosclerosis to varying degrees was 
detected in all 100% of the examined patients accord-
ing to the results of coronary angiographic examina-
tion. The percentage of single-vessel lesions of the 
coronary arteries in the examined patients was insig-
nificant on average 9.43%, its largest proportion was 
observed in patients of group 1 with Lp(a) less than 50 
mg/dl and reached 18.37%, at the same time as in the 
vast majority patients were found to have multi-vessel 
lesions – in 90.57%. Taking into account the fact that all 
patients were transferred from the cardiac surgery clin-
ic after undergoing planned coronary angiography, 
almost all patients were recommended for planned 
revascularization. However, 18 patients (16.98%) 
refused to undergo it for financial reasons, which did 
not exclude indications for its implementation.

Revascularization was carried out in the vast 
majority of patients, on average in 83.02% of cases, 
however, it was noted that in 3 and 4 groups, 85.00% 
and 100% of patients needed revascularization, while 
in 1 and 2 groups the need for revascularization was 
slightly less and amounted to 80.00% and 81.03%. That 
is, the need for revascularization due to hemodynami-
cally significant stenoses increased along with an 
increase in Lp(a) concentration. Atherosclerosis of the 

Table 2 
Lipid and biochemical characteristics of patients depending on the level of Lp(a)

Indicator 
All patients 

(n=106)

1 group

Lp(a) 50 mg/dL 

(n=58)

2 group

Lp(a) 50-100 mg/dL

(n=20)

3 group

Lp(a) 101-150 mg/dL

(n=8)

4 group

Lp(a) 150 mg/dL 

(n=20)

Age, years 55.0±1.0 51.0±2.7 55.09±2.51 64.54±4.12 54.52±4.04

Body mass index 30.30±0.79 31.08±0.86 30.93±2.61 31.09±1.68 27.16±1.88

Lp(a), mg/dL 68.33±10.67 14.48±1.75 65.69±4.03 110.26±3.50 210.34±13.66

C, mmol/l 6.19±1.83 7.04±1.87 5.16±0.38 4.86±0.78 5.29±0.69

LDL, mmol/l 3.50±0.27 3.42±0.42 3.71±0.33 3.01±0.91 3.73±0.61

HDL, mmol/l 1.14±0.05 1.13±0.07 1.13±0.11 1.08±0.15 1.19±0.10

Non�HDL, mmol/l 3.47±0.39 4.03±0.64 4.23±0.45 2.99±0.37 2.95±0.28

TG, mmol/l 3.15±1.17 4.41±2.12 1.78±0.27 1.60±0.22 1.51±0.22

ApoA, mmol/l 1.16±0.08 1.29±0.07 1.13±0.06 1.20±0.32 1.25±0.15

ApoB, mmol/l 1.04±0.08 1.04±0.14 1.27±0.13 0.96±0.13 1.01±0.09

HbA1c, % 6.02±0.16 5.93±0.22 5.89±0.39 6.03±0.28 6.42±0.23

Glucose, mmol/l 5.72±0.19 5.57±0.26 5.73±0.34 5.85±0.64 6.10±0.23

Creatinine, ml/l 85.42±2.62 85.03±3.70 89.60±4.76 95.25±14.06 78.40±5.00

TSH, mIU/l 2.75±0.35 2.91±0.54 2.31±0.34 4.48±0.88 1.63±0.24

* Lp(a) – Lipoprotein(a); C – total cholesterol; LDL�C – low�density lipoprotein cholesterol; HDL�C – high�density lipoprotein cholesterol; TG –trigly �
cerides; non�HDL�C – non� high�density lipoprotein cholesterol; HbA1c – glycosylated hemoglobin; TSH – thyroid�stimulating hormone.
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carotid arteries was also recorded in the overwhelming 
number of patients in the groups, reaching an average 
of 66.04%, although no parallelism was noted between 
the percentage of its detection and the concentration of 
Lp(a).

According to ultrasound of the carotid arteries, 
atherosclerosis was recorded in an average of 66.04%, 
and atherosclerosis of the arteries of the legs was 
detected in an average of 33.96% and did not demon-
strate a direct relationship with the concentration of 
Lp(a) in the groups of patients examined. At the same 
time, ultrasound recording of the structural and func-
tional characteristics of the heart revealed a close rela-
tionship between the increase in Lp(a) concentration 
and the percentage of detection of aortic stenosis 
(Table  3). We found that the percentage of total aortic 
stenosis of moderate (average gradient 25-40 mm Hg) 
and severe (average gradient more than 40 mm Hg) 
degrees averaged 16.98%. However, in parallel with the 
increase in Lp(a) concentration, the percentage of 
detection of aortic stenosis also increased from 6.90% 
in 1 group of patients with Lp(a) less than 50 mg/dl to 
20.00% in 2 group with Lp(a) 50-100 mg/dl, 25% – in 3 

group with Lp(a) concentration 101-150 mg/dl and up 
to 40% in 4 group with Lp(a) concentration more than 
150 mg/dl.

 This fact is clearly visible in Figure in the progres-
sive growth of the dark sector on the pie charts, which 
indicates the percentage of detected total counted 
moderate and severe aortic stenosis. An increase in the 
percentage of atherosclerosis of the carotid arteries and 
atherosclerosis of the vessels of the lower extremities 
was also recorded in parallel with the increase in the 
levels of Lp(a) in the blood of patients.

The data obtained confirm the information availa-
ble in the literature about the atherogenicity of Lp(a) 
and the fairly powerful ability of this lipoprotein to 
provoke the development of atherosclerotic lesions and 
aortic stenosis. Of course, larger population-based 
studies such as the Copenhagen General Population 
Study and the Iranian Patient Cohort [16-18] may pro-
vide more reliable data when analyzing larger groups of 
patients. At the same time, it is possible that the lack of 
close clinical and laboratory correlations with choles-
terol and LDL is due to the fact that in our study we 
analyzed only the Lp(a) mass in mg/dL, and not the 

Table 3 
Detection of angiographically affected arteries, performed revascularizations and total counted aortic stenosis 

of moderate (average gradient 25-40 mm Hg) and severe (average gradient more than 40 mm Hg) degree

All patients 

(n=106)

1 group

Lp(a) 50 mg/dL 

(n=58)

2 group

Lp(a) 50-100 mg/dL

(n=20)

3 group

Lp(a) 101-150 mg/dL

(n=8)

4 group

Lp(a) 150 mg/dL 

(n=20)

n % n % n % n % n %

One�vessel lesion 10 9,43 11 18.97 0 0 0 0 3 15,00

Multivascular 
lesion

96 90,57 47 81,03 20 100,00 8 100 17 85,00

Stenting 35 33,02 18 31,03 5 25,00 8 100 6 30,00

CABG 63 59,43 36 62.07 15 75,00 4 50 11 55,00

All 
revascularization

88 83,02 47 81.03 16 80,00 8 100 17 85,00

No 
revascularization 

18 16,98 11 18,97 4 20,00 0 0 3 15,00

Aortic stenosis 18 16,98 4 6,90 4 20,00 2 25 8 40,00

Atherosclerosis 
of carotid 
arteries

70 66,04 36 62,07 18 90 4 50 12 60

Atherosclerosis 
of the arteries of 
the legs

36 33,96 22 37,93 6 30,00 2 25 8 40

* Lp(a) – Lipoprotein(a); CABG – coronary artery bypass grafting.
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concentration in nmol/l. With such a calculation, it is 
impossible to take into account the contribution of 
small Lp(a) isoforms with a small number of structural 
repeats in the apo(a) protein, which have the most pro-
nounced proatherogenic potential.

CONCLUSIONS

As was assigned to the beginning of this publica-
tion, the principle of division into groups in the con-
ducted research was the mass value of Lp(a) in mg/dL. 
In this case, no significant differences were found in 
the values of lipid characteristics, other biochemical 
indicators between groups, or correlations between 
Lp(a) and the studied parameters. This, based on the 
similar atherosclerotic process of coronary vessels in 
groups, can further confirm the thesis about the inde-
pendence of Lp(a) as a known factor in atherogenesis. 

But the main result of the investigation was the 
identification of a progressive increase in aortic stenosis 
from 6.9% against a background of Lp(a) less than 50 
mg/dL, which is recognized as a «gray zone 30-50 mg/
dl» (1), up to 40% with Lp(a) more than 150 mg/d. None 
of the lipid and biochemical characteristics analyzed in 
this study demonstrated such persistence. Therefore, 
against the background of the recognized atherogenicity 
of Lp(a) for the vascular bed, this work emphasizes the 
need for measuring Lp(a) for verification of the patients 
with the threat of developing aortic stenosis

It can be concluded that based on the results 
obtained, the following gender and clinical-instrumen-
tal parallels of Lp(a) content in patients with very high 
cardiovascular risk were registered. In patients with 
CAD, verified by clinical, instrumental and coronary 
angiographic criteria, it was noted that Lp(a) levels in 
women are on average significantly higher (p<0.05) 
than in men, and tend to increase with the onset of the 
menopause. There were no close correlations between 
the concentration of Lp(a) and indicators of total cho-
lesterol, LDL cholesterol and non-HDL cholesterol, as 
well as the concentration of glucose, glycosylated 
hemoglobin, serum creatinine, as well as the concen-
tration of pituitary thyroid-stimulating hormone. In 
patients with registered atherosclerotic lesions of the 
coronary arteries, the need for revascularization 
increases against the background of Lp(a) concentra-
tion above 100 mg/dl (groups 3 and 4 of those exam-
ined). There is a close relationship between an increase 
in Lp(a) concentration and the percentage of detection 
of aortic stenosis, which confirms the pathogenetic role 
of this lipoprotein in the formation of acquired heart 
defects. All identified dependencies require observa-
tion on a larger contingent of patients and analysis in 
accordance with the latest publications regarding the 
desirable study of Lp(a) concentration in nmol/l instead 
of studying Lp(a) mass in mg/dl (2), which may not 
allow hiding or reducing important connections with 
the characteristics of lipid and carbohydrate profiles, as 
well as with coronary angiographic parameters.

Figure. Detection of a total moderate and severe degree of aortic stenosis (AS) in % of all patients. *AS – aortic 

stenosis; Lp(a) – Lipoprotein(a).
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Статеві та клініко-інструментальні паралелі рівнів ліпопротеїн(а) в пацієнтів 

з дуже високим серцево-судинним ризиком

О.І. Мітченко, Ю.О. Біла, Д.О. Білий

ДУ «Національний науковий центр «Інститут кардіології, клінічної та регенеративної медицини імені М.Д. Стражеска НАМН 
України», Київ

Встановлено, що підвищений рівень ліпопротеїн(а) [Lp(a)] є самостійним генетичним фактором ризику розвитку 
атеросклеротичних серцево�судинних захворювань і стенозу аорти, однак питання статево�вікових особливостей 
залишаються дискусійними.

Мета дослідження – проаналізувати гендерні особливості зв’язку рівня Lp(a) з атерогенними змінами ліпідного 
спектра крові, клініко�інструментальних характеристик з урахуванням ураження аортального клапана та результа�
тів коронароангіографії в пацієнтів зі стабільною ішемічною хворобою серця (ІХС).

Матеріали і методи. Обстежено 106 хворих із хронічною ІХС. Середній вік обстежених становив (55±1) рік 
(95 % довірчий інтервал 51,11–58,89), серед них: 78 чоловіків і 28 жінок.

Всю когорту пацієнтів було розподілено залежно від рівня Lp(a): 1�ша група (n=58) – пацієнти з рівнем Lp(a) 
менше ніж 50 мг/дл; 2�га група (n=20) – з рівнем Lp(a) 50–100 мг/дл; 3�тя група (n=8) – з рівнем Lp(a) 101–150 
мг/дл; 4�та група (n=20) – з рівнем Lp(a) більше ніж 150 мг/дл.

Застосовували такі методи дослідження: 1) загальний клінічний огляд; 2) лабораторна характеристика ліпідного 
(з визначенням Lp(a)) та вуглеводного обміну, а також стандартні біохімічні показники; 3) інструментальне обстежен�
ня (електрокардіографія, ехокардіографія, ультразвукове дослідження периферійних судин, коронарографія); 
4)  математична та статистична обробка отриманих результатів.

Результати та висновки. У хворих з ІХС, верифікованою за клініко�інструментальними та коронароангіографіч�
ними критеріями, відзначено, що рівні Lp(a) у жінок у середньому значущо вищі (p<0,05), ніж у чоловіків, і підвищу�
ються з настанням менопаузи.

Не було зареєстровано тісних кореляцій між Lp(a) в мг/дл і загальним холестерином, холестерином ліпопротеїнів 
низької щільності і холестерином не�ліпопротеїнів високої щільності, а також концентраціями глюкози, глікозильова�
ного гемоглобіну, креатиніну в сироватці крові та концентрацією тиреотропного гормону.

Визначено, що в пацієнтів із задокументованим атеросклеротичним ураженням коронарних артерій на тлі рівня 
Lp(a) вище ніж 100 мг/дл існує більша потреба у коронарній реваскуляризації. Спостерігали тісний зв’язок між під�
вищенням рівня Lp(a) і відсотком виявлення стенозу аорти, що підтверджує патогенетичну роль цього ліпопротеїну у 
формуванні цієї набутої вади аортального клапана.

Ключові слова: ліпопротеїн(а), ішемічна хвороба серця, ліпіди, реваскуляризація, аортальний стеноз 
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тях   – не більше 25 джерел, в оглядах літерату  -
ри – не більше 40 джерел) в порядку їхнього згаду-
вання у тексті у квадратних дужках. Список дже-
рел потрібно оформляти відповідно до стилю 

До відома авторів

Правила, яких необхідно дотримуватися, надсилаючи статті до редакції 
«Українського кардіологічного журналу»
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Vancouver (Ванкуверський). Увага! Джерела укра-
їнською  мовою потрібно писати латиницею так, 
як їх зазначають та реєструють на англомовних 
сторінках сайтів журналів. Якщо джерело не має 
назви англійською мовою, її потрібно транслітеру-
вати, позначивши в кінці мову статті, наприклад 
Ukrainian. Наприкінці обов’язково треба зазначити 
унікальний цифровий ідентифікатор DOI, якщо 
стаття має такий. Перевірити наявність у статті 
ідентифікатора DOI можна на сайті 
http://search.crossref.org.

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 вказува-
ти лише у розділі «Матеріали 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 ано-
тацій.

17. Статтю потрібно надсилати в електрон ному 
вигляді – на адресу видавництва: 
4w@4w.com.ua

Зразки оформлення літературних джерел 
у списку використаної літератури *
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