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ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

МЕДИЧНІ НАУКИ 
УДК [371.121:57.089.26](616.14-089:616-08-039.57)
DOI: 10.21802/2304-7437-2022-18 (66)-7-16

«TIPS AND TRICS» ТУМЕСЦЕНТНОЇ АНЕСТЕЗІЇ В 
АМБУЛАТОРНІЙ ФЛЕБОЛОГІЧНІЙ ПРАКТИЦІ

О. Ю. Атаманюк
Івано-Франківський національний медичний університет,

76000, м. Івано-Франківськ, вул. Галицька 2
тел: 0979765113, e-mail: atamanyuk.oleg5@gmail.com

До відкритого, проспективного дослідження включено 236 послідовних 
пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок. 124 хворим проведена ен-
довенозна лазерна коагуляція варикозно змінених магістральних вен, а 112 – 
радіочастотна абляція. Тумесцентну анестезію проводили модифікованим 
розчином Klein, для введення якого використовувався диспенсер NOUVAG 
DP30, та голку Sterican 21 G. Іфільтрацію проводили під прямою ультраз-
вуковою візуалізацією зі щвидкістю потоку на рівні 60–70 %. За результа-
тами дослідження встановлено, що ефективність проведеної тумесцентної 
анестезії залежить від низки чинників: довжини зони абляції та середнього 
діаметру великої підшкірної вени і обсягу мініфлебектомії. Об’єм модифіко-
ваного розчину Klein який використовувався для проведення тумесцентної 
анестезії склав від 390 мл до 686 мл. Пацієнти у яких лікування ВХНК прово-
дили методом ЕВЛК середній показник VAS склав 2,3 (sd 1,9), для РЧА показ-
ник VAS статистично не відрізнявся та складав 2,7 (sd 2,2), що очевидно є 
свідченням адекватність проведеної тумесценції і відсутністю негативного 
впливу термічної енергії на оточуючі тканини. Ускладнення тумесцентної 
анестезії у вигляді екхімозів спостерігались як у 24 (19,4 %) хворих лікування 
ВХНК яким проведено методом ЕВЛК так і у 16 (14,3 %) пацієнтів- РЧА. 
Врахування запропонованих особливостей проведення тумесцентної ане-
стезії у амбулаторній флебологічній практиці забезпечує достатній рівень 
анальгезуючого ефекту під час проведення термічної абляції великої підшкір-
ної вени з об’ємом використаного анестетика для ендовенозної лазерної коа-
гуляції 11,82 (sd 2,84) мл/см, і 12,43 (sd 2,1) мл/см опрацьованої вени для радіо-
частотної абляції та мінімізує ризики інтра і післяопераційних ускладнень.

Ключові слова: тумесцентна анестезія, варикозна хвороба, термічні 
методи лікування.
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Постановка проблеми 
Протягом понад століття стандартним методом лікування варикозної 

хвороби  нижніх кінцівок (ВХНК) була відкрита хірургія, яка передбачала 
лігування і видалення великої та/або малої підшкірних вен, у поєднанні з 
перев’язкою некомпетентних перфорантних вен [1]. У процесі розвитку ме-
дичної науки впроваджено численні технічні адаптації хірургічного лікуван-
ня ВХНК, однак, справжню революцію у флебології зробило впровадження 
ендовенозних термічних методів лікування: ендовенозної лазерної коагуляції 
(ЕВЛК) та радіочастотної абляції (РЧА), які на сьогодні, за даними міжнарод-
них рекомендацій є методами вибору y лікування ВХНК, oднак обидві мето-
дики передбачають використання тумесцентної анестезії [2]. 

Тумесцентна анестезія (ТА) – техніка місцевої анестезії, яка полягає 
у введенні великого об’єму розчину з низькою концентрацією місцевого 
анестетика і адреналіну [3]. Первинно розроблена для ліпосації, ТА знай-
шла важливу роль у проведенні термічних методів лікування ВХНК [4]. 
Oкрім власне місцевоанальгезуючого ефекту ТА забезпечує гідродисекцію 
та тепловідвід для захисту навколишніх тканин від термічного пошкоджен-
ня, збільшує контакт між катетером і стінкою вени шляхом механічного 
зменшення просвіту вени, що сприяє однорідності лікування. Вагомою 
перевагою ТА є зменшення об’єму інтраопераційної крововтрати за раху-
нок вазоконстрікції судин під дією адреналіну [5]. Однак, проведення ТА 
подовжує час операції і може бути джерелом процедурного дискомфорту 
пацієнта. Крім того, виконання тумесцентної анестезії під сонографічним 
керівництвом є найскладнішою частиною кривої навчання [6]. 

Багато написано про методики термічної абляції з акцентом на типи 
генераторів енергії та відмінності в аплікаторних катетерах. Однак, тумес-
центна анестезія, від правильності виконання якої залежать результат ен-
довенозних термічних втручань, часто цитується, але рідко надається де-
тальна інформація про техніку TА з врахування об’ємів та концентрації 
розчинів [7]. Існує багато протоколів для приготування розчину тумесцент-
ного анестезуючого засобу, однак немає жодних доказів переваги місцевого 
анестетика, що використовується для TА, крім відмінності їх токсичності 
[8]. Хоча, може здатися очевидним, що для правильного проведення ТА 
необхідна кількість рідини «достатня, щоб стиснути вену та забезпечити 
адекватну ізоляцію», фактичних даних про практичне виконання тумес-
центної анестезії бракує. 

Метою дослідження є проаналізувати особливості проведення тумес-
центної анестезії, як важливого етапу ендовенозних терміних методів ліку-
вання варикозної хвороби нижніх кінцівок. 
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Методика проведення дослідження
На клінічній базі кафедри хірургії післядипломної освіти, Іва-

но-Франківського національного медичного університету, з 2018 по 2021 
роки, проведено відкрите, проспективне дослідження, до якого включено 
236 послідовних пацієнтів з варикозною хворобою нижніх кінцівок. 124 
хворим проведена ендовенозна лазерна коагуляція варикозно змінених 
магістральних вен, а у 112 хворих методом лікування варикозної хворо-
би обрано радіочастотну абляцію. Обидві методики виконані одним хірур-
гом, використовуючи для знеболення тумесцентну місцеву анестезію. Се-
редній вік пацієнтів склав 50,3+8,8 роки, жінок включено до дослідження 
156 (66,1 %), чоловіків 80 (33,9 %). Усі пацієнти були проінформовані про 
деталі дослідження та надали інформовану згоду на участь, окрім того 
критеріями включення у дослідження були, діагностовані клінічні прояви 
ВХНК C2-C6 за класифікацією CEAP [9] із ураженням великої підшкір-
ної вени, вік пацієнтів старше 18 років. Критеріями виключення були: на-
явність в анамнезі тромбозу поверхневих чи глибоких вен, тромбофілія, 
тяжкі системні захворювання (рак, серцево-судинні захворювання у стадії 
декомпенсації, важка ниркова, печінкова недостатність, облітеруючі захво-
рювання артерій нижніх кінцівок), а також, вагітність та годування груддю. 

Процедура тумесцентної анестезії проводилась після попередньої 
пункції головного стовбура ураженої вени у місці дистального рефлюксу 
та уведенні ClosureFast катетера або оптичного лазерного волокна, у залеж-
ності від обраного методу лікування, до рівня 0,5 см дистальніше від сафе-
но-феморального зчленування. Після чого, пацієнту надавали положення 
Тренделенбурга з розташуванням ніг на 15–30° вище від головного кінця. 
Тумесцентну анестезію проводили модифікованим розчином Klein [4]: 
1000 мл фізіологічного розчину натрію хлориду 0,9 % (50 мг/1 мл; Юрія-
Фарм, Черкаси, Україна); 10 мл лідокаїну 2 % (10 мг/1 мл; Лекхім-Хар-
ків, Харків, Україна); 0,66 мг адреналіну (64 мкг/100 мл; Sanofi  Aventis 
Deutschland GmbH, Frankfurt А.M., Germany); 10 мл бікарбонату натрію 
8,4 % (4 г/100 мл; Інфузія, Вінниця, Україна). Для введення розчину вико-
ристовувався диспенсер NOUVAG Dispenser DP30 (Goldach, Switzerland), 
оснащений інфузійним набором у зборі, та голкою Sterican 21 G (B Braun, 
Melsungen, Germany), зі щвидкістю потоку на рівні 60–70 % залежно від 
відчуттів пацієнта. Інфільтрацію проводили під прямою ультразвуковою 
візуалізацією, при цьому сонографічний лінійний датчик тримали в мо-
мент пункції перпендикулярно до головного стовбура вени та змінювали на 
повздовжнє роташуванням у процесі інфільтації, щоб забезпечити чіткий кон-
троль поширення інфільтруючого розчину за ходом вени. Важлива практична 
техніка, яка допомагає звести до мінімуму кількість проколів голкою і мак-
симізувати об’єм рідини, яка вводиться через кожен прокол, була досягнута 
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шляхом створення початкового входу в шкіру та фасцію під кутом 70 гра-
дусів. Потім голку частково витягували з фасції, але не виходячи зі шкіри, 
та розміщували під гострішими кутами до більш проксимальних частин 
вени, щоб доставити більше рідини TA до краніальних ділянок вени без 
додаткових проколів. Особливу увагу потрібно приділити проведення ТА у 
зоні сафено-феморального зчленування. Так, для провення ефективної тер-
мооблітерації магістрального стовбура вени та для профілактики розвитку 
термоіндукованих тромбозів до кінця робочої частини ClosureFast катетера 
чи оптичного лазерного волокна підводили кінець інфільтаційної голки до-
сягаючи таким чином сонографічного ефекту ’’поцілунку’’ наведеного на 
малюнку 1, після чого інфільтрували зону під головним стовбуром вени з 
метою досягнення повної компресії дистальної частини вени.

Інтраопераційно фіксували довжину обробленої вени та об’єм тумес-
центного розчину використаного на кінцівку. Об’єм TA на сантиметр обро-
бленої вени та загальний об’єм TA на кінцівку були розраховані та викори-
стані для порівняння для обох термічних методів лікування ВХНК.

Післяопераційне спостереження за пацієнтами проводилося за допо-
могою клінічного огляду та ультразвукового сканування апаратом Philips 
Affi niti 70, яке виконувалося упродовж перших 48 годин, через 1 тиждень, 
1 та 6 місяців після операції, в подальшому щороку. Фіксували ускладнен-
ня ТА. Зокрема біль оцінювали за допомогою візуальної аналогової шкали 
(VAS) від 0 (найменш) до 10 (найбільш) під час операції та впродовж пер-
ших 14 днів після лікування. Статистичний аналіз отриманого цифрово-
го матеріалу обробляли у програмному пакеті StatPlus (AnalystSoft, USA, 
2021) ліцензія№ 2-2405609903. 

Ефективність проведеної тумесцентної анестезії залежить від низки 
чинників, які виділені у процесі нашого дослідження. Довжина зони абля-
ції великої підшкірної вени є важливими фактором, який безпосередньо 
впливає на об’єм використаного розчину для ТА. Так за результатами на-
шого дослідження довжина абляції великої підшкірної вени у хворих яким 
проведена ЕВЛК складала 35,1 см (sd 10,7 см) та 36,9 см (sd 10,4) для РЧА.

Другим важливим чинником який відіграє роль для проведення ТА є 
діаметр вени. На основі проведеного ультразвукового остеження веноз-
ної системи нижніх кінцівок діагностовані наступні результати: середній 
діаметр великої підшкірної вени виміряний на рівні сафено-феморально-
го зчленування склав 12,08+5.07 мм, на 3 см дистальніше від сафено-фе-
морального зчленування – 8,82+4.31 мм, виміряний на середині стегна – 
7.69+1.62 мм. 

Третій показник який впливає на проведення ТА та об’єм використа-
ного розчину – це обсяг мініфлебектомії. Оскільки обсяг мініфлебектомії 
може суттєво відрізнятися у  пацієнтів, тому при порівнянні обох методик 
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термічної абляції розраховували виключно об’єм розчину для ТА лише ве-
ликих підшкірних вен, оброблених без флебектомії. 

Об’єм модифікованого розчину Klein, який використовувався для про-
ведееня ТА зони абляції патологічно зміненої великої підшкірної вени 
складав від 390 мл до 686 мл. Для хворих, яким проведена ЕВЛК об’єм 
анестетика складав 11,82 (sd 2,84) мл/см, а для пацієнтів методом лікуван-
ня ВХНК у яких обрано РЧА - 12,43 (sd 2,1) мл/см. Статистично значущої 
відмінності даних показників для обох методик не спостерігалось. 

Одним із важливих критеріїв ефективності проведення ТА є інтенсив-
ність больових відчуттів визначених за допомогою VAS, під час проведення 
тумесцентної анестезії та власне оперативного втручання. Пацієнти у яких 
лікування ВХНК проводили методом ЕВЛК середній показник VAS склав 
2,3 (sd 1,9), для РЧА показник VAS статистично не відрізнявся та складав 
2,7 (sd 2,2), що очевидно є свідченням адекватності проведеної тумесценції 
і відсутністю негативного впливу термічної енергії на оточуючі тканини.

Показники VAS, про які повідомляли пацієнти впродовж перших 14 
днів після лікування, продемонстрували різні моделі в досліджуваних 
групах. Пацієнти, яким виконували ЕВЛК, повідомляли про вищі показ-
ники болю, безпосередньо після лікування, ніж у групі РЧА, із середнім 
значенням 2,2 (sd 1,9), проте, інтенсивість больових відчуттів до 14 доби 
післяопераційного періоду зменшувалась до 0,2 (sd 0,3). Оцінка болю після 
процедури РЧА була нижчою із середнім значенням 0,8 (sd 0,9), і з часом 
зменшилась до 0.4 (sd 0,3). Проте, ця різниця була статистично незначи-
мою. Однак, значно більше пацієнтів, яким проводили ЕВЛК, використо-
вували знеболюючі (82 (66,1 %)), ніж пацієнти, у яких застосовували РЧА 
(48 (42,9 %)) (P<0,001). Що очевидно пов’язане власне із самою методикою 
термічного лікування ВХНК, а не з проведеним знеболенням. 

Ускладнення ТА у вигляді екхімозів спостерігалось у 24 (19,4 %) хво-
рих лікування ВХНК яким проведено методом ЕВЛК, та у 16 (14,3 %) паці-
єнтів - РЧА. Масимальна вираженість клінічних проявів припала на 7 день 
післяопераційного періоду. Однак вони не потребували специфічної терапії 
та повністю регресували до 30 доби. У жодного пацієнта яким проводили 
тумесцентну місцеву анестезію не спострегігалось алергічних реакцій та 
термічних пошкоджень шкіри.

Впровадження ендовенозних термічних методів лікування ВХНК доз-
волило відмовитись від загального знеболення чи використання спинно-
мозкової анестезії та проводити лікування під місцевим знеболенням. У 
доступній науковій літературі достатній обсяг інформації про методики 
термічної абляції з акцентом на типи генераторів енергії та відмінності в 
аплікаторних катетерах. Однак, тумесцентна місцева анестезія часто циту-
ється, але рідко надається детальна інформація про техніку TА з врахуван-
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ня об’ємів та концентрації розчинів, хоча саме від правильності її виконан-
ня залежить успіх термічної абляції [7]. 

Дана робота зосереджена на детальному описі практичних аспектів та 
рекомендацій проведення місцевої тумесцентної анестезії у амбулаторній 
флебологічній практиці. Виокремлено головні чинники, які впливають на 
проведення ТА та об’єм використаного розчину: довжина зони абляції ве-
ликої підшкірної вени, діаметр вени виміряний на різних рівнях нижньої 
кінцівки та обсяг мініфлебектомії. Так, за результатами нашого досліджен-
ня, об’єм модифікованого розчину Klein який використовувався у одного 
пацієнта для проведееня ТА коливався у межах від 390 мл до 686 мл та є 
значно меншим у порівнянні з даними Kendler зі співавторами, які у своєму 
дослідженні використовували розчин в об’ємі 852 мл/пацієнта (250–1470 
мл) [10]. Середній об’єм розчину на сантиметр патологічно зміненої вени 
який забезпечує адекватну анестезію та компресію вени статистично зна-
чуще не відрізнявся при проведенні обох термічних методів лікування та 
складав 12,43 (sd 2,1) мл/см для хворих яким лікування ВХНК проведе-
но методом РЧА, що узгоджується зі стандартними рекомендаціями щодо 
проведення даної методики [11]. Знання типового стандартизованого об’є-
му розчину необхідного для проведення адекватної ТА дозволять раціо-
нально планувати термічі методи лікування ВХНК і можуть бути особливо 
корисними для клініцистів, які починають практику термічних абляцій.

Ретельне проведення TA усуває опікові травми, про які в сучасній літе-
ратурі повідомляється з частотою до 2 % [12] у той же час у нашому дослід-
женні не спостерігалось термічних травм тканин, що очевидно пов’язане 
з описаними у роботі  особливостями проведення тумесцентної анестезії.

На сьогодні лікування варикозної хвороби нижніх кінцівок термічни-
ми ендовенозними методами, пропонує пацієнтам процедуру, яку можна 
виконати в амбулаторних умовах і в більшості випадків дає можливість 
якнайшвидше повернутися до професійної діяльності. Однак, біль під час 
інфільтрації анестетика є поширеною проблемою і може бути достатньо 
сильним, щоб пацієнти були незадоволені та відмовилися від подальшої 
абляції [13]. Аналіз показника больових відчуттів визначених у дослідженя 
одразу після проведення оперативного втручання (тумесцентної анестезії) 
за допомогою VAS, складали 2,3 (sd 1,9) для хворих у яких лікуваня про-
водили мотодом ЕВЛК та 2,7 (sd 2,2) для - РЧА. Ці дані перекликаються із 
дослідженням опублікованим Roos зі співавторами, які повідомили про се-
редню оцінку болю 2,0 за шкалою VAS, через один день після РЧА великої 
підшкірної вени проведеної без флебектоміїі із застосуванням в середньо-
му 300 мл розчину для тумесцентної анестезії [13]. Добра переносимість 
пацієнтами тумесцентної анестезії позбавляє необхідності використання 
спинномозкової анестезії або загального знеболення для проведення ендо-
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венозних термічних методів лікування ВХНК.
Ускладнення у вигляді екхімозів спостерігалось у 24 (19,4 %) хворих 

лікування ВХНК яким проведено методом ЕВЛК та у 16 (14,3 %) па-
цієнтів - РЧА. Максимальна вираженість клінічних проявів припала на 7 
день післяопераційного періоду. Однак, вони не потребували специфічної 
терапії та самостійно повністю регресували до 30 доби. Результати тотожні 
з дослідженням Michael Kendler який повідомляє про розвиток екхімозів у 
16% хворих [10]. Хоча у дослідженні Nordon зі співавторами частіше пові-
домляли про екхімотичні синці: у 61,7% хворих яким проведена термічна 
абляція [12]. 

Висновки
Врахування запропонованих особливостей проведення тумесцентної 

анестезії у амбулаторній флебологічній практиці з об’ємом використаного 
анестетика для ендовенозної лазерної коагуляції 11,82 (sd 2,84) мл/см, та 
12,43 (sd 2,1) мл/см опрацьованої вени для радіочастотної абляції, забез-
печує достатній рівень анальгезуючого ефекту під час проведення опера-
ції (показник VAS 2,3–2,7) та мінімізує ризики інтра та післяопераційних 
ускладнень. Для визначення оптимальної процедури тумесцентної анесте-
зії та складу і об’єму розчину необхідні модифікації техніки та проведення 
рандомізованих клінічних випробувань.
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On the clinical basis of the Department of Postgraduate Education Surgery 
аrom 2018 to 2021, an open, prospective study was conducted, which included 
236 consecutive patients with varicose veins of the lower extremities. Endove-
nous laser ablation of varicose veins of the main veins was performed in 124 
patients, and radiofrequency ablation was performed in 112 patients. Both tech-
niques has been done by one surgeon using tumescent local anesthesia for pain 
relief. The criteria for inclusion in the study were diagnosed clinical manifesta-
tions of varicose disease of the lower extremities C2-C6 according to the CEAP 
classifi cation with damage to the great saphenous vein. Tumescent anesthesia 
was performed with a modifi ed Klein solution: 1000 ml of 0.9% saline (50 mg / 
1 ml; Yuriya-Pharm, Cherkasy, Ukraine); 10 ml of 2% lidocaine (10 mg / 1 ml; 
Lekhim-Kharkiv, Kharkiv, Ukraine); 0.66 mg adrenaline (64 μg / 100 ml; Sanofi  
Aventis Deutschland GmbH, Frankfurt AM, Germany); 10 ml of 8.4% sodium 
bicarbonate (4 g / 100 ml; Infusion, Vinnytsia, Ukraine). A NOUVAG Dispenser 
DP30 (Goldach, Switzerland) with a collection infusion set and a 21 G needle 
Sterican 21 G (B Braun, Melsungen, Germany) with a fl ow rate of 60–70% de-
pending on the patient’s sensations was used to administer the solution. Infi ltra-
tion was performed using ultrasound imaging. The effectiveness of tumescent 
anesthesia depends on a number of factors: the length of the ablation zone of 
the great saphenous vein (35.1 cm (sd 10.7 cm) for patients who  underwent 
endovenous laser ablation and 36.9 cm (sd 10.4) for - radiofrequency ablation); 
the average diameter of the great saphenous vein (measured at the level of the 
sapheno-femoral junction is 12.08 + 5.07 mm, 3 cm distal of the previous zone- 
was 8.82 + 4.31 mm, measured in the middle of the thigh 7.69 + 1.62 mm); 
miniphlebectomy area. The volume of modifi ed Klein solution used for tumes-
cent anesthesia of the ablation zone of the pathologically altered great saphenous 
vein ranged from 390 ml to 686 ml. The analysis of the pain index determined 
by VAS during surgery did not differ statistically in the study groups and was 2.3 
(0.8 - 3.7) for endovenous laser ablation and 2.7 (1.4 - 4.4) for radiofrequency 
ablation, which is evidence of the adequacy of the performed tumescence and the 
lack of negative effects of thermal energy on the surrounding tissues. Compli-
cations of tumescent anesthesia in the form of ecchymoses were observed in 24 
(19.4 patients treated with varicose veins by endovenous laser ablation and in 16 
(14.3%) patients with radiofrequency ablation. The maximum severity of clini-
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cal manifestations occurred on the 7th day of the postoperative period. However, 
they did not require specifi c therapy and completely regressed by 30 days.Taking 
into account the proposed features of local anesthesia in outpatient phlebological 
practice provides a suffi cient level of analgesic effect during thermal ablation of 
a large subcutaneous vein with the volume of applied anesthetic for endovenous 
laser coagulation of 11.82 (sd 2.84) ml/cm, and 12.43 (sd 2.1) ml/cm of treated 
vein for radiofrequency ablation minimizes the risks of intra- and postoperative 
complications.

 Key words: tumescent anesthesia, varicose vein’s disease, thermal meth-
od’s of treatment
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ЗВ’ЯЗОК МІЖ ЗМІНАМИ КОНЦЕНТРАЦІЇ МАЛОНОВОГО 
ДІАЛЬДЕГІДУ ТА ПОКАЗНИКАМИ ЛІПІДНОГО СПЕКТРУ КРОВІ 

У ПАЦІЄНТІВ З СТАБІЛЬНОЮ ІШЕМІЧНОЮ ХВОРОБОЮ 
СЕРЦЯ ТА СУПУТНЬОЮ АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ

Д. А. Волинський1, І. П. Вакалюк2

1Івано-Франківський національний медичний університет
76018, м. Івано-Франківськ, вул.. Галицька, 2;

тел. 0668254915, e-mail: denys_volynskyi@ukr.net;
2 Івано-Франківський національний медичний університет

76018, м. Івано-Франківськ, вул.. Галицька, 2;
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Ішемічна хвороба серця (ІХС) і супутня артеріальна гіпертензія (АГ) – 
ключові проблеми сучасної кардіології. В основі атерогенезу, який відіграє 
вирішальну роль в прогресуванні обох патологій, лежить оксидативний 
стрес і ендотеліальна дисфункція. Лабораторними маркерами для оцін-
ки перебігу вказаних процесів є концентрація загального холестерину (ЗХ), 
ліпопротеїдів низької густини (ЛПНГ) та малонового діальдегіду (МА). 
Вивчення взаємозв’язків між змінами рівнів цих показників може стати 
перспективним напрямком в діагностиці ІХС та АГ і сприятиме покра-
щенню і оптимізації медикаментозного лікування. Метою дослідження є 
виявити зв’язок між змінами концентрації МА та ЗХ і ЛПНГ у пацієнтів з 
стабільною ІХС з та без супутньої АГ. У дослідження включено 131 паці-
єнтів із стабільною ІХС і АГ. Хворі були розділені на 2 групи: 1) 80 хворих 
із стабільною ІХС та супутньою АГ; 2) 51 хворих із стабільною ІХС без 
супутньої АГ. В ході дослідження ми оцінювали коливання рівнів МА. Ліпід-
ний спектр крові оцінювався за рівнем в сироватці крові ЗХ, ЛПНГ. Рівень 
МА у групі пацієнтів із супутньою АГ достовірно вищий. Ми встановили 
слабкий прямий кореляційний зв’язок між МА і ЗХ, МА і ЛПНГ у групі хво-
рих на ІХС із супутньою АГ. У пацієнтів без патологічних коливань арте-
ріального тиску ми виявили слабкий зворотній кореляційний зв’язок. Нам 
вдалося встановити зв’язок між змінами концентрації МА та ЗХ і ЛПНГ 
у пацієнтів з стабільною ІХС з та без супутньої АГ, що підтверджує сут-
тєвий вплив оксидативного стресу та ендотеліальної дисфункції, які є не-
від’ємними супутниками АГ, на ліпідний спектр крові.

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, артеріальна гіпертензія, окси-
дативний стрес, малоновий діальдегід, ендотеліальна дисфункція.
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Вступ
Ішемічна хвороба серця (ІХС) залишається однією із найактуальніших 

світових проблем сучасної кардіології через високі показники смертності та 
інвалідизації пацієнтів. При наявності супутньою артеріальної гіпертензії 
(АГ) стан хворого суттєво погіршується через потенціювання процесів 
ішемії в міокарді і зростання ризиків розвитку життєво небезпечних 
ускладнень з боку органів-мішеней [1].

Окрім оцінки клінічних особливостей перебігу захворювання, важливе 
місце в комплексному обстеженні пацієнтів займає лабораторна діагностика. 
Одним з ключових показників, який напряму впливає на прогноз перебігу 
ІХС та АГ залишається підвищена концентрація загального холестерину 
(ЗХ) і ліпопротеїдів низької густини (ЛПНГ) в плазмі крові [2]. 

Потужним фактором стимулювання атерогенезу є оксидативний стрес. 
Він є результатом дисбалансу між прооксидантними та антиоксидантними 
факторами. Участь оксидативного стресу в атеросклерозі відображається в 
перекисному окисленні ліпідів (ПОЛ),  що ініціюється і підтримується оксне-
ними метаболітами, які генеруються самими атерогенними клітинами. Клю-
чову роль у виникненні та розвитку атеросклерозу відіграє окиснений холес-
терин ЛПНГ. Активні форми кисню можуть також ушкоджувати ендотелій 
судин та знижувати секрецію оксиду азоту, що веде до посилення дисфункції 
ендотелію і проявляється посиленою вазоконстрикцією, гіперкоагуляцією та 
проліферацією гладких м’язових клітин [3]. Продукти вільнорадикального 
окиснення додатково запускають апоптоз кардіоміоцитів, чинячи прямий не-
гативний інотропний ефект [4]. Крім того, при взаємодії цих продуктів з лі-
підами мембран утворюються ліпідні радикали, пероксиди ліпідів, внаслідок 
впливу яких зростає проникність мембран кардіоміоцитів, порушення елас-
тичності міокарда та зниження його скорочувальної функції [5].

Незважаючи на розуміння впливу оксидативного стресу на атерогенез 
та потенційне погіршення перебігу ІХС із АГ, вченими недостатньо уваги 
приділяється можливості вивчення взаємозв’язку цих двох процесів за 
допомогою рутинних лабораторних досліджень [5]. 

Так, активність оксидативного стресу, як одного з ключових факторів 
погіршення функції ендотелію судин, можна оцінювати за рівнем 
малонового діальдегіду (МА) в плазмі крові, який є кінцевим продуктом 
ПОЛ [6]. Оцінка ліпідного спектру крові та атерогенезу здійснюється за 
допомогою аналізу концентрації загального холестерину і ЛПНГ, зокрема.

Встановлення зв’язку між змінами концентрації МА та ЗХ і ЛПНГ 
може стати ефективним додатковим методом оцінки стану пацієнтів із 
ІХС та супутньою АГ [7]. Розуміння закономірностей змін цих показників 
дозволить покращити медикаментозну терапію та знизити ризики розвитку 
серйозних ускладнень.
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Постановка проблеми
Виявити зв’язок між змінами концентрації малонового діальдегіду та 

загальним холестерином і ліпопротеїдами низької густини у пацієнтів з 
стабільною ішемічною хворобою серця з та без супутньої артеріальною 
гіпертензією.

Методика проведення досліджень
Після отримання письмової згоди на проведення комплексного 

обстеження, згідно з принципами Гельсінкської декларації прав людини, 
Конвенції Ради Європи про права людини і біомедицину, а також відповідними 
законами України, у дослідження включено 131 пацієнтів із діагнозами 
«ІХС: стабільна стенокардія навантаження, II-III функціональний клас (ФК), 
хронічна серцева недостатність (ХСН) І-ІІа, ФК ІІ-ІІІ », із супутніми «АГ: II-
ІІІ стадії, ІІ-ІІІ ступенів, ризик 4 (дуже високий), ХСН І-ІІа, ФК ІІ-ІІІ», Усі вони 
були обстежені на базі відділу інфаркту міокарда № 2 Івано-Франківського 
обласного клінічного кардіологічного центру з 2018 до 2020 року.

Критерії включення: вік 40-75 років; наявність стабільної ІХС, діагноз 
якої підтверджено згідно Наказу МОЗ України №152 від 02.03.2016 
«Про затвердження та впровадження медико-технологічних документів 
зі стандартизації медичної допомоги при стабільній ішемічній хворобі 
серця», з перенесеним протягом року до включення в дослідження, але не 
раніше, ніж за шість місяців до його початку, інфарктом міокарда (ІМ), під 
час лікування якого проводили реваскуляризацію міокарда з використанням 
перкутанних коронарних втручань –  балонної ангіопластики та стентування 
інфаркт-залежних вінцевих артерій. 

Критерії виключення: гемодинамічно значимі порушення ритму і 
провідності; гострий коронарний синдром в анамнезі раніше, ніж за 6 місяців 
до початку дослідження; цукровий діабет або порушена толерантність до 
глюкози; хронічна ниркова, печінкова і дихальна недостатності, онкологічна 
патологія в анамнезі.

Хворі були розділені на 2 групи: 
1) 80 хворих із стабільною ІХС та супутньою АГ; 
2) 51 хворих із стабільною ІХС без супутньої АГ.
В ході дослідження ми оцінювали коливання рівнів МА. Дане 

лабораторне обстеження виконували з використанням набору готових 
реагентів Total antioxidant status (TAS) (Randox, Великобританія). В основі 
цього методу лежать реакції з 2-тіобарбітуровою кислотою вторинних 
продуктів ПОЛ, в результаті яких утворюється речовина з максимумом 
поглинання оптичного випромінювання при 532 нм.

Ліпідний спектр крові оцінювався за рівнем в сироватці крові загального 
холестерину (ЗХ), холестерину ліпопротеїдів низької густини (ЛПНГ) за 
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допомогою реактивів фірми «BIO-LACHEMA-TEST» (Чехія) за поданими 
інструкціями.

Статистичну обробку отриманих результатів проводили з допомогою 
комп’ютерної програми STATISTICA-10 та пакета статистичних функцій 
програми «Microsoft-Excel» на персональному комп’ютері, застосовуючи 
варіаційно-статистичний метод аналізу. Отримані в дослідженні кількісні 
дані ми спочатку перевірили на тип їх розподілу за методом Колмогорова-
Смирнова і Лільєфорса (Kolmogorov-Smirnov & Lilliefors test for normality) 
та W тестом Шапіро-Уїлка (Shapiro-Wilk’s W test). Оскільки усі вони не 
відповідали закону нормального розподілу, то для представлення мір 
центральної тенденції (Measures of Central Tendency) обрали медіанне 
значення (Ме) та міжквартильний інтервал (LQ-UQ). Відповідно, для 
перевірки нульової гіпотези застосовували непараметричний тест U 
критерій Манна-Уїтні (Mann-Whitney U Test, величини p˂0,05 оцінювали 
вірогідними. Кореляційний аналіз проводили за коефіцієнтом Пірсона (rxy)

Виклад основного матеріалу
У групі пацієнтів із стабільною ІХС та супутньою АГ рівень МА був 

достовірно вищим 6,13 мкмоль/л проти 5,39 мкмоль/л серед пацієнтів 
без супутньої АГ (табл.1). Даний факт підтверджує вищу активність 
оксидативного стресу у хворих з патологічними коливаннями АТ, які 
виникають на фоні ендотеліальної дисфункції.

Таблиця 1. Рівень малонового діальдегіду (МА) у пацієнтів із стабільною 
ІХС з та без супутньої АГ (Me; LQ-UQ)

П оказник Підгрупа Отримані результати

МА, мкмоль/л ІХС+АГ 6,13 (5,01-7,39)

ІХС без АГ 5,39 (4,12-6,58)
р=0, 002

Примітка. 
p - достовірність відмінностей між показниками в двох групах в залежно-

сті від наявності супутньої АГ.
Показники ліпідного спектру крові в обох групах пацієнтів суттєво не 

відрізнялися (табл.2). Рівень ЗХ склав 4,69 ммоль/л серед хворих на ІХС із 
супутньою АГ проти 4,72 ммоль/л у пацієнтів без патологічних коливань АТ 
(р=0,34). Рівень ЛПНГ становив 1,98 ммоль/л для першої групи пацієнтів 
та 2,01 ммоль/л для другої (р=0,69).
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Таблиця 2. Показники ліпідного спектру крові у пацієнтів із стабільною ІХС 
з та без супутньої АГ (Me; LQ-UQ)

Показник Підгрупа Отримані результати
ЗХ, ммоль/л ІХС+АГ 4,69 (3,90-5,50)

ІХС без АГ 4,72 (3,67-5,20)
р=0,34

ЛПНГ, ммоль/л ІХС+АГ 1,98 (1,40-2,39)
ІХС без АГ 2,01 (1,38-2,47)

р=0,69
Примітка. 

p - достовірність відмінностей між показниками в двох групах в залежно-
сті від наявності супутньої АГ. 

Ми встановили слабкий прямий кореляційний зв’язок між показником 
активності оксидативного стресу МА і рівнем ЗХ у пацієнтів із стабільною 
ІХС та супутньою АГ. Коефіцієнт кореляції в даному випадку склав 
r=0,1587  (р=0,15) (рис. 1).

Scatterplot of ЗХ, ммоль/л against МА, мкмоль/л
Spreadsheet1 10v*80c
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 МА, мкмоль/л:ЗХ, ммоль/л:   r = 0,1587; p = 0,1597

Рис.1. Кореляційний зв’язок між концентрацією МА і ЗХ у крові 
пацієнтів із стабільною ІХС та супутньою АГ.

У групі пацієнтів на ІХС без супутньої АГ ми виявили слабкий 
зворотній кореляційний зв’язок між рівнем МА і ЗХ. Коефіцієнт кореляції 
в даному випадку склав r= -0,1119  (р=0,43) (рис. 2).
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Scatterplot of ЗХ, ммоль/л against МА, мкмоль/л
Spreadsheet1 10v*80c
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 МА, мкмоль/л:ЗХ, ммоль/л:   r = -0,1119; p = 0,4345

Рис.2. Кореляційний зв’язок між концентрацією МА і ЗХ у крові 
пацієнтів із стабільною ІХС без супутньої АГ.

Ми встановили слабкий прямий кореляційний зв’язок між кон центра-
цією МА і рівнем ЛПНГ у плазмі пацієнтів із стабільною ІХС та супутньою 
АГ. Коефіцієнт кореляції в даному випадку склав r=0,2706  (р=0,01) (рис. 3).

Scatterplot of ЛПНГ, ммоль/л against МА, мкмоль/л
Spreadsheet1 10v*80c

ЛПНГ, ммоль/л = 1,17+0,1362*x
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Рис. 3. Кореляційний зв’язок між концентрацією МА і ЛПНГ у крові 
пацієнтів із стабільною ІХС та супутньою АГ.

У групі пацієнтів на ІХС без супутньої АГ ми виявили слабкий зворотній 
кореляційний зв’язок між рівнем МА і ЛПНГ. Коефіцієнт кореляції в 
даному випадку склав r= -0,0617  (р=0,66) (рис. 4). 
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Scatterplot of ЛПНГ, ммоль/л against МА, мкмоль/л
Spreadsheet1 10v*80c

ЛПНГ, ммоль/л = 2,2388-0,0423*x
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Рис.4. Кореляційний зв’язок між концентрацією МА і ЛПНГ у крові 
пацієнтів із стабільною ІХС без супутньої АГ.

Висновки
Нам вдалось встановити зв’язок між змінами концентрації МА та 

ЗХ і ЛПНГ у пацієнтів з стабільною ішемічною хворобою серця з та без 
супутньої артеріальною гіпертензією.

У хворих із супутньою АГ ми фіксували слабкий прямий кореляційний 
зв’язок між змінами концентрації МА та ЗХ і ЛПНГ (r=0,1587 та r=0,2706 
відповідно), що підтверджує суттєвий вплив оксидативного стресу та 
ендотеліальної дисфункції, які є невід’ємними супутниками АГ, на ліпідний 
спектр крові.

У групі хворих без патологічних коливань тиску ми фіксували слабкий 
зворотній зв’язок між змінами концентрації МА та ЗХ і ЛПНГ (r= -0,1119 
та     r= -0,0617 відповідно). Даний факт потребує подальшого вивчення і 
проведення додаткових досліджень.
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RELATIONSHIP BETWEEN CHANGES IN CONCENTRATION 
OF MALONIC DIALDEHYDE AND BLOOD LIPID SPECTRUM 

INDICATORS IN PATIENTS WITH STABLE CORONARY HEART 
DISEAS AND CONCOMITANT ARTERIAL HYPERTENSION
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Coronary heart disease (CHD) and concomitant arterial hypertension (AH) 
are key issues in modern cardiology. At the base of atherogenesis, which plays 
a crucial role in the progression of both pathologies, oxidative stress and en-
dothelial dysfunction lies. Laboratory markers for checking the progressio of 
these processes are the concentration of total cholesterol, low-density lipopro-
tein (LDL) and malonic dialdehyde (MA). Evaluating of the relationship between 
changes in the levels of these indicators can be a promising direction in the 
diagnosis of CHD and AH and will help improve and optimize drug treatment. 
The aim of the study. To identify an association between changes in malonic 
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dialdehyde concentrations and total cholesterol and low-density lipoproteins in 
patients with stable coronary heart disease with and without concomitant hyper-
tension. The study included 131 patients with stable CHD and AH. Patients were 
divided into 2 groups: 1) 80 patients with stable CHD and concomitant AH; 2) 
51 patients with stable CHD without concomitant AH. In the study, we evaluat-
ed fl uctuations in MA levels. The lipid spectrum of the blood was assessed by 
the level in the serum of total cholesterol, LDL. The level of MA in the group of 
patients with concomitant hypertension is signifi cantly higher. We found a weak 
direct correlation between MA and total cholsterol, MA and LDL in the group of 
patients with coronary heart disease with concomitant hypertension. We found 
a weak inverse correlation in patients without abnormal blood pressure fl uctua-
tions. We were able to establish a relationship between changes in the concentra-
tion of MA and total cholesterol and LDL in patients with stable CHD with and 
without concomitant AH, which confi rms the signifi cant effect of oxidative stress 
and endothelial dysfunction, which are integral companions of hypertension on 
blood lipid spectrum.

Key words: coronary heart disease, hypertension, oxidative stress, malonic 
dialdehyde, endothelial dysfunction
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ОСОБЛИВОСТІ РЕМОДЕЛЮВАННЯ МІОКАРДА, 
ВЕГЕТАТИВНОЇ РЕГУЛЯЦІЇ ТА ПСИХОСОМАТИЧНИЙ 

СТАТУС У ХВОРИХ ІЗ РІЗНИМИ ФЕНОТИПАМИ СЕРЦЕВОЇ 
НЕДОСТАТНОСТІ ТА ФІБРИЛЯЦІЄЮ ПЕРЕДСЕРДЬ 

Н.М. Кулаєць
Івано-Франківський національний медичний університет;

76000, м. Івано-Франківськ, вул. Галицька, 2;
тел.0502383818; e-mail:nadezdakulaec@gmail.com

З метою обґрунтування особливостей ремоделювання міокарда, про-
водили вивчення параметрів ехокардіографії серця, стану вегетативної 
регуляції, психосоматичного статусу у хворих з різними формами 
фібри ляції передсердь. Обстежено 90 хворих у віці 45-65 років. Всі па-
цієн ти відповідно до наявності хронічної серцевої недостатності 
були розподілені на групи:  I група – хворі на серцеву недостатність з 
фібриляцією передсердь (постійна, або персистуюча форма), ( n=50). ІІ 
група - хворі без серцевої недостатності з фібриляцією передсердь, (n=40). 
III – контрольна група: 36 практично здорових осіб. Усім хворим проводили 
електрокардіографію, ехокардіографію, холтерівське моніторування ЕКГ, 
визначення варіабельності ритму серця, психологічне тестування. Згідно 
результатів дослідження встановлено, що наявність фібриляції передсердь 
навіть без вираженої структурної патології серця, ознак серцевої 
недостатності є фактором, що погіршує часові та спектральні показники 
варіабельності серцевого ритму: достовірно знижуються показники 
симпато-парасимпатичної модуляції, парасимпатичної активності. У 
хворих із хронічною серцевою недостатністю і фібриляцією передсердь 
найчастіше спостерігається дилатація лівого передсердя, збільшення 
кінцевого діастолічного і кінцевого систолічного розмірів,  кінцевого 
діастолічного та кінцевого систолічного об’ємів лівого шлуночка, ударного 
об’єму, зниження фракції викиду, що свідчить про процеси ремоделювання 
міокарда. За результатами проведеного психологічного тестування у 
пацієнтів з хронічною серцевою недостатністю відмічається виражена 
особистісна і ситуаційна тривожність, підвищений рівень депресії, що є 
предиктором подальшого прогресування серцевої недостатності. 

Ключові слова: хронічна серцева недостатність, фібриляція перед-
сердь, варіабельність серцевого ритму, фракція викиду лівого шлуночка.



27

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

Вступ
Смертність від усіх серцево-судинних захворювань в Україні про довжує 

бути найвищою у Європі як серед усього населення, так і серед працездатного 
населення. Реалізація політики, спрямованої на зниження смертності 
населення у працездатному віці, збереже трудовий потенціал, підвищить 
добробут, знизить видатки на медичну, соціальну допомогу та продовжить 
тривалість життя. На сучасному етапі наукових досліджень значна увага 
спрямовується на удосконалення лікування хворих на серцеву недостатність 
(СН) на тлі фібриляції передсердь (ФП) із метою розробки комплексного та 
індивідуального підходу до лікування таких хворих. 

Хронічна серцева недостатність (ХСН) – глобальна проблема охорони 
здоров’я. Кількість людей із цим діагнозом у світі перевищує 26 млн, а 
23 % випадків захворювання становить ХСН зі збереженою фракцією викиду 
лівого шлуночка (ХСН зб. ФВ ЛШ). Нині виживаність при ХСН зб. ФВ ЛШ 
поліпшилася завдяки впровадженню захворювання-модифікувальної терапії, 
але ризик смерті, повторної декомпенсації та госпіталізації в таких пацієнтів 
залишається суттєвим [1,4]. 

Збільшення віку пацієнтів супроводжується частою коморбідністю ХСН 
зб. ФВ ЛШ із ФП. ФП пов’язують із 4-разовим збільшенням ризику ХСН, що 
розвивається у третини таких пацієнтів. За даними довгострокового реєстру 
Європейського товариства кардіологів, майже 20 % пацієнтів із ХСН зб. ФВ 
ЛШ мають ФП. Дисфункція метаболізму кальцію в мітохондріях, спричинена 
окислювальним стресом – спільний механізм ФП і ХСН . Крім того, ХСН 
спричиняє розвиток ФП шляхом формування фіброзу серця внаслідок 
імунозапальних змін («запальних каскадів») [5,6].

Постановка проблеми
Актуальність проблеми ХСН для лікарів багатьох країн залишається на 

провідних позиціях та обумовлена розповсюдженістю патології та значимими 
економічними втратами – важкість перебігу захворювання, потреба у 
госпіталізації та значним рівнем смертності. Мета лікування пацієнта з ХСН – 
підвищення ефективності лікування, покращення якості та тривалості життя, 
зниження смертності від ускладнень. Прогноз хворих на ХСН залежить 
від ряду умов та обставин. Це прихильність до лікування, прийом ліків, які 
погіршують перебіг ХСН (нестероїдні протизапальні препарати), гострий 
початок захворювання (гострий коронарний синдром), супутні захворювання 
(цукровий діабет, хронічні обструктивні захворювання легень), артеріальна 
гіпертензія), наявність порушення ритму  серця. Ці фактори можуть 
приводити до погіршення перебігу захворювання, повторних госпіталізацій 
через декомпенсацію ХСН. [1]

Симптоми та клінічні прояви ХСН на початковому та поступовому 
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етапі неспецифічні, у деяких хворих на СН під час рутинного обстеження не 
вдається виявити більш-менш значимих відхилень. Встановлення діагнозу 
СН у хворих із збереженою фракцією викиду у безсимптомних пацієнтів 
представляє найбільшу складність, оскільки симптоми неспецифічні і можуть 
бути викликані декількома альтернативними внесерцевими станами, такими 
як хронічні захворювання легенів, анемія і хронічні захворювання нирок [2,3].

ФП – найпоширеніший вид стійкої аритмії у клінічній практиці та 
одна з провідних причин госпіталізацій, що пов’язані з прогресуванням 
СН, захворюваністю та смертністю. ФП – водночас причина та наслідок 
ХСН, оскільки складні взаємодії призводять до порушення систолічної та 
діастолічної функцій, що не притаманні хворим із синусовим ритмом [4,5].

ФП і ХСН часто співіснують, оскільки мають спільні патофізіологічні 
механізми та фактори ризику.  У пацієнтів із ФП ризик виникнення ХСН у 2–5 
разів вищий, ніж у хворих без ФП. Гемодинамічні ефекти, як-от збільшення 
частоти серцевих скорочень при ФП, відсутність скорочення передсердь 
та одночасне скорочення передсердь і шлуночків, можуть призвести 
до дисфункції шлуночків, що врешті спричиняє симптоми СН. Втрата 
систоли передсердь при ФП погіршує наповнення ЛШ і може зменшити 
серцевий викид до 25%, особливо в пацієнтів із діастолічною дисфункцією. 
Нерегулярна та швидка шлуночкова провідність при ФП може призвести до 
дисфункції лівого шлуночка, в окремих пацієнтів – до індукованої тахікардією 
кардіоміопатії [9,10]. Але недостатньо вивчено вплив ХСН на ремоделюван-
ня серця у хворих із ФП [6,7]. Метою роботи є вивчення стану вегетативної 
регуляції, особливостей ремоделювання міокарда та психоневрологічного 
статусу у пацієнтів з хронічною серцевою недостатністю та різними формами 
фібриляції передсердь. 

Методика проведення дослідження
У дослідження було включено 90 хворих у віці 45-65 років. Серед 

обстежених було 55 (61,1%) жінок та 35 (38,9%) чоловіків. Критеріями 
включення в дослідження були пацієнти з клінічно вираженою ХСН  І – ІІА 
стадія, за класифікацією М.Д. Стражеско, В.Х. Василенко, II-IІІ функціональ-
ного класу (ФК) за NYHA, зі збереженою фракцією викиду лівого шлуночка 
(ХСН зі збер. ФВ ЛШ) (ФВ ≥50 %), із помірно зниженою ФВ ЛШ (ХСН помірно 
зн. ФВ ЛШ) (ФВ ЛШ 40–49 %), зі зниженою ФВ ЛШ (ХСН зі зн. ФВ ЛШ) 
(ФВ ЛШ <40%) відповідно, пацієнти із верифікованим діагнозом хронічного 
коронарного синдрому ФК ІІ-ІІІ, фібриляцією передсердь (постійна, або 
персистуюча форма).  Критеріями виключення із дослідження були: хворі з 
безсимптомною (І ФК) дисфункцією ЛШ, гострим коронарним синдромом, 
інфарктом міокарда, кардіогенним шоком, набряком легень, порушеннями 
ритму серця високих градацій (фібриляція шлуночків, шлуночкова тахікардія, 
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пірует-тахікардія, СВТ-тахікардія), розладами мозкового кровообігу; 
СН ІІ Б – ІІІ ст., за класифікацією М.Д. Стражеско, В.Х. Василенко, ФК ІV 
за NYHA, клапанними, запальними та рестриктивними ураженнями серця, 
гіпертрофічною кардіоміопатією, бронхіальною астмою, онкологічними та 
хронічними інфекційними захворюваннями. 

Всі пацієнти відповідно до наявності ХСН були розподілені на групи:  
I група – хворі на СН з ФП 22 (постійна, або персистуюча форма) (20 чо-

ловіків і 30 жінок), ( n=50).
ІІ група - хворі без СН з ФП (20 чоловіків і 20 жінок), (n=40).
III – контрольна група нараховувала 36 практично здорових осіб (12 чоло-

віків і 24 жінки віком від 45 до 65 років). До групи контролю включали осіб, 
що не мали жодних скарг та заперечували наявність в анамнезі  будь-яких 
серцево-судинних захворювань.  Групи вірогідно не відрізнялись між собою 
за віковим та гендерним складом. 

Діагностику ФП здійснювали згідно клінічного протоколу надання 
медичної допомоги хворим із фібриляцією передсердь, затверджено наказом 
МОЗ України від 03.07.2006 №436.

Діагностику ішемічної хвороби серця (ІХС) проводили згідно з наказом 
МОЗ України № 436 від 03.07.2006 року і класифікації, стандартів діагностики 
та лікування серцево-судинних захворювань 2021 р. 

Поряд із такими клінічними методами обстеження хворих, як збір скарг, 
анамнезу захворювання, анамнезу життя, фізикальні дані, проводили наступні 
дослідження: електрокардіографію (ЕКГ), ехокардіографію (ЕХОКГ), 
холтерівське моніторування ЕКГ – з метою аналізу варіабельності серцевого 
ритму (ВСР) та визначення адекватності регуляторних систем. Запис ЕКГ 
проводили на електрокардіографі Cardiofax (Electrokardiograph, ECG 8820G, 
Німеччина) у 12 загальноприйнятих відведеннях із записом не менше 4 сер-
цевих комплексів PQRST, при швидкості руху плівки 50 мм/с. За даними ЕКГ 
оцінювали наявність відхилення сегменту ST від ізолінії, його величину та 
форму, полярність і амплітуду зубця Т, ознаки гіпертрофії лівого шлуночка, а 
також наявність порушень ритму та провідності серця.

Функціональний стан внутрішньосерцевої та системної гемодинаміки 
вивчали методом ехокардіографії на апараті «CARIS-PLUS» («Biomedice», 
Італія) за допомогою датчика 2,5- МГц. Визначали діаметр аорти (Ао, см), 
діаметр лівого передсердя (ДЛП, см), кінцевий систолічний розмір (КСР, см), 
кінцевий діастолічний розмір (КДР, см) лівого шлуночка, кінцевий систолічний 
(КСО, мл) та кінцевий діастолічний об’єм (КДО, мл), розраховували 
індексовані на площу поверхню тіла такі показники, як індекс КДО (мл/м2), 
індекс КСО (мл/м2), індекс об’єму ЛП (мл/м2), індекс маси міокарда ЛШ 
(індекс ММ ЛШ, г/м2), товщину міжшлуночкової перетинки (ТМШП, см) 
та задньої стінки лівого шлуночка (ТЗСЛШ), ударний об’єм (УО, мл), 
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фракцію викиду ЛШ (ФВ, %), досліджували коефіцієнт потовщення ЗСЛШ 
та МШП в систолу.

Для часового аналізу ВСР розраховували: SDNN – стандартне відхилення 
(SD) величин нормальних інтервалів NN протягом 24 год; SDАNN – стандартне 
відхилення середніх значень інтервалів NN за кожні 5 хвилин безперервної 
реєстрації ЕКГ; іSDNN – індекс – середнє із стандартних відхилень інтервалів 
N-N за кожні 5 хв; rMSSD – стандартне відхилення різниці послідовних 
інтервалів N-N; pNN50 – відсоток послідовних інтервалів N-N, різниця між 
якими перевищує 50 мс. Високі частоти ритмограм ВСР (High Frequency - 
HF) є маркером активності парасимпатичного відділу вегетативної нервової 
системи; низькі частоти (Low Frequency-LF) відповідно, симпатичного 
відділу. Співвідношення симпатичних та парасимпатичних впливів на ВСР 
характеризували відношенням LF/HF.

Спектральний аналіз ВСР проводили на підставі аналізу наступних 
показників: HF – високочастотний компонент спектра, показник актив-
нос ті парасимпатичного відділу вегетативної нервової системи; LF – низь-
кочастотний компонент спектра, що відображає 89 повільні коливання ЧСС, 
тісно пов’язаний з відповіддю серця на вегетативні впливи; LF/HF – коефіцієнт 
симпато-парасимпатичного балансу, який відображає баланс активності 
симпатичного і парасимпатичного відділів вегетативної нервової системи; 
VLF – потужність хвиль дуже низької частоти, відображає активність повільно 
діючих гуморальних механізмів регуляції серцевого ритму.

Проводили дослідження психологічного статусу пацієнтів, методом 
психологічного тестування: визначення рівня ситуаційної та особистісної 
тривожності за Спілбергером-Ханіним, рівня депресії методикою депресив-
них станів Зунге [12]. Статистичну обробку результатів проводили за допо-
могою програмного продукту «Statistica for Windows Release 6.0». 

 
Виклад основного матеріалу
Із метою вивчення систолічної функції лівого шлуночка проводили 

ЕхоКГ із вимірюванням розмірів та об’ємів лівого шлуночка серця [8,9]. 
Результати представлені в таблиці 1.

Таблиця1. Розміри і об’єми лівого шлуночка серця в обстежених хворих
Параметри 
ЕхоКГ

Здорові 
(n=35)

Хворі на СН і ФП
(n=50)

Хворі без СН з ФП
(n=40)

КДР, см 4,24±0,14 5,46±0,18* 6,55±0,17*○
КСР, см 2,96±0,08 3,91±0,18* 5,13±0,16*○
КДО, мл 98,45±4,04 140,68±5,07* 223,41±4,93*○
КСО, мл 36,81±1,78 69,26±7,31* 123,73±4,97*○
УО, мл 61,75±1,26 72,31±1,77 101,17±4,35*○
ФВ, % 63,62±2,16 50,93±3,41* 43,98±2,31*○
Примітка: достовірність відмінності від здорових * - р<0,05; 
достовірність відмінності від хворих на ХСН і ФП ○- р<0,05
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Згідно даних таблиці 1, у хворих із ХСН та ФП спостерігали достовірне 
збільшення кінцевого діастолічного і кінцевого систолічного розмірів 
лівого шлуночка (відповідно 5,46±0,18 см (р<0,05) і 3,91±0,18 см (р<0,05) 
у І-й групі та 6,55±0,17 см (р<0,05) і 5,13±0,16 см (р<0,05) у ІІ-й групі) 
у порівнянні з аналогічними показниками здорових осіб (відповідно 
4,24±0,14 см і 2,96±0,08 см). Таку ж тенденцію спостерігали і щодо 
кінцевого діастолічного та кінцевого систолічного об’ємів ЛШ (відповідно 
140,68±5,07 мл (р<0,05) і 69,26±7,31 мл (р<0,05) у І-й групі та 223,41±4,93 
мл (р<0,05) і 123,73±4,97 мл (р<0,05) у ІІ-й групі). УО ЛШ у групі хворих на 
ХСН та ФП становив 72,31±1,77 мл, у хворих без ХСН із ФП – 101,17±4,35 мл 
(р<0,05), що значно вище, ніж у здорових. Показники розмірів та об’ємів 
лівого шлуночка у хворих із ХСН та ФП були достовірно вищими (р<0,05) 
за аналогічні параметри у хворих без ХСН із ФП. ФВ ЛШ була нижчою 
у хворих обох груп у порівнянні з контрольною і становила 50,93±3,41% 
(р<0,05) у І-й та 43,98±2,31% (р<0,05) у ІІ-й групі. У хворих на ХСН та ФП 
нижчою (р<0,05), ніж у хворих без ХСН із ФП.

У групі хворих на ХСН і ФП виявлено достовірне збільшення таких 
показників, як передньозадній розмір ЛП (4,5±1,5), порівняно із здоровими 
(3,7±1,0) см (p<0,05), ТЗС ЛШ (1,58±1,7) см, ТМШП (1,55±1,3) см, у здо-
рових дані показники склали відповідно: ТЗС ЛШ (1,36±1,0) см, (ТМШП) 
(1,35±1,1) см. У групі хворих на ХСН і ФП показник передньозаднього роз-
міру ЛП був збільшений у 2,5 рази, порівняно із даним показником у групі 
хворих без ХСН  (p<0,05).  ІММ ЛШ виявився збільшений у 1,5 рази, у гру-
пі хворих із ХСН та ФП, порівняно із цим показником у групі хворих без 
ХСН із ФП p<0,05. У групі хворих із ХСН та ФП відношення ММ ЛШ/КДО 
ЛШ склало (1,95±1,5) см,  що достовірно відрізнялося від аналогічного 
показника у групі пацієнтів без ХСН із ФП (0,78±1,2) см,  р<0,05. 

Аналізуючи спектральні показники ритмограм у групі хворих із ХСН 
і ФП відмічено вірогідне підвищення потужностей у діапазонах низьких 
частот (LF) порівняно із здоровими 1896±68 мс2 проти 1375±110 мс2 

р<0,05. Аналогічна направленість цього показника відмічена і у пацієнтів 
без ХСН із ФП 1710±96 мс2 проти 1375±110 мс2 у здорових, р<0,05. Також 
встановлена вірогідна відмінність високочастотного показника (HF) 
у хворих із ХСН та здорових, а саме: у пацієнтів I групи − 420±43 мс2 
порівняно із здоровими − 945±56 мс2 (р<0,05) та у пацієнтів ІІ групи  − 
580±32 мс2 порівняно із здоровими − 855±52 мс2 (р<0,05). Крім того, у групі 
хворих із ХСН та ФП спостерігали вірогідне підвищення потужностей у ді-
апазонах низьких частот порівняно із пацієнтами без ХСН із ФП (1896±68 
мс2 проти 1710±96 мс2 р<0,05), та вірогідне зниження потужностей 
у діапазонах високих частот 630±43 мс2 проти 786,5±45 мс2 (р<0,05). 
Потужність спектра в діапазоні дуже низьких частот VLF у двох групах 
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хворих був достовірно нижчим, ніж даний показник у здорових (845±21 
мс2 проти 1023±26 мс2 р<0,05). Спектр даного показника VLF достовірно 
не відрізнявся у двох групах хворих (р>0,05). Аналізуючи співвідношення 
показників симпатичної і парасимпатичної складових ВРС за даними 
LF/HF відмітили достовірне підвищення симпатичного навантаження на 
міокард у всіх групах хворих порівняно із здоровими (4,8±0,5 мс2, проти 
2,3± 0,2 мс2, р<0,05).

Показники, що відображають вплив парасимпатичної нервової системи 
на серцевий ритм (RMSSD, pNN50, HF), достовірно не відрізнялись у двох 
групах хворих із ХСН та у здорових (р>0,05).  Пацієнти із ХСН та ФП мали 
достовірне зниження часових показників ритмограм (SDNN 110,7±22 мс2, 
SDАNN 92,4±18 мс2, SDNNі 45,6±13 мс2, pNN50% 10,6±11 мс2) порівняно із 
даними показниками у здорових (SDNN 290,5±38 мс2, SDАNN 320,6±12 мс2, 
SDNNі 98,6±17 мс2, pNN50% 38,9±16 мс2) (р<0,05). 

Аналізуючи показники психологічного тестування встановили, що 
рівень особистісної тривожності у хворих з ХСН та ФП становив 79,5±0,28 
балів у порівнянні з показником у здорових ( 48,3±0,06 балів, р<0,05.) У 
пацієнтів без ХСН із ФП рівень особистісної тривожності був дещо нижчим 
ніж у групі хворих із ХСН і ФП (р<0,05) та відрізнявся від аналогічного 
показника у здорових осіб (76,4±0,22 проти 48,3±0,06 балів, p<0,05). 

Встановлено, що рівень ситуаційної тривожності у хворих без ХСН із 
ФП становив 58,6±1,12 балів і відрізнявся від такого показника у здорових- 
42,3±1,16 балів, p<0,05. У хворих із ХСН та ФП рівень ситуаційної тривож-
ності був вищим (65,9±1,13 балів), порівняно із здоровими (45,2±1,10 балів), 
р<0,05. Аналізуючи показник ситуаційної тривожності відмітили, що даний 
показник у хворих I групи не відрізнявся від такого показника у пацієнтів 
II групи (р>0,05), але вірогідно відрізнявся від аналогічного показника у 
здорових р<0,05. Отже, рівень ситуаційної та особистісної тривожності у 
хворих на ХСН був у 2,0 рази вищий у порівнянні із здоровими. 

    Рівень депресії у хворих з ХСН та ФП становив 60,19±0,84 бали, в 
той час як у здорових він складав 39,2±0,58 балів, р<0,05. У пацієнтів без 
ХСН із ФП показник рівня депресії був дещо нижчим (53,37±0,65 бали), 
порівняно із групою хворих із ХСН та ФП, р<0,05. 

Висновки
На основі дослідження добових (часових і спектральних) параметрів 

варіабельності серцевого ритму у хворих із хронічною серцевою 
недостатністю і фібриляцією передсердь встановлена діагностична та 
прогностична значущість оцінки стану вегетативної регуляції серцевого 
ритму для подальшого підбору антиаритмічної терапії.

Наявність фібриляції передсердь навіть без вираженої структурної 
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патології серця, ознак серцевої недостатності є фактором, що погіршує 
часові та спектральні показники варіабельності серцевого ритму: 
достовірно знижуються показники симпато-парасимпатичної модуляції, 
парасимпатичної активності.

У хворих із хронічною серцевою недостатністю і фібриляцією 
передсердь найчастіше спостерігаються дилатація лівого передсердя, 
збільшення кінцевого діастолічного і кінцевого систолічного розмірів,  кін-
цевого діастолічного та кінцевого систолічного об’ємів лівого шлуночка, 
ударного об’єму, зниження фракції викиду, що свідчить про процеси ремо-
делювання міокарда.

У групі хворих на хронічну серцеву недостатність із фібриляцію 
передсердь показник індексу маси міокарда лівого шлуночка виявився 
збільшений у 1,5 рази, порівняно із цим показником у групі хворих без 
хронічної серцевої недостатності із фібриляцією передсердь. Відношення 
маси міокарда лівого шлуночка/до кінцевого діастолічного  об’єму лівого 
шлуночка, було підвищене і достовірно відрізнялося від аналогічного по-
казника у групі хворих без хронічної серцевої недостатності із фібриляцію 
передсердь. 

У пацієнтів з хронічною серцевою недостатністю спостерігається ви-
разна особистісна і ситуаційна тривожність, підвищений рівень депресії, 
що є предиктором подальшого прогресування серцевої недостатності.  

Література
1. Evaluation of right ventricle systolic and diastolic function in patients 

with paroxysmal atrial fi brillation / B. Cuglan et al. Sanamed. 2020. Vol. 15. 
Issue 2. P. 131-137. 

2. Kotecha D., Piccini J. P. Atrial fi brillation in heart failure: what should 
we do? European Heart Journal. 2015. Vol. 36. Issue 46. P. 3250-3257. 

3. Heart Failure in Atrial Fibrillation – An Update on Clinical and Echocar-
diographic Implications / N. Taniguchi et al. Circulation Journal. 2020. Vol. 84. 
Issue 8. P. 1212-1217. 

4. Sartipy U., Dahlström U., Fu M., Lund L. H. Atrial Fibrillation in Heart 
Failure With Preserved, Mid-Range, and Reduced Ejection Fraction. JACC:  
Heart  Failure. 2017. Vol. 5. Issue 8. P. 565-574.

5. Bavishi A., Patel R. B. Addressing Comorbidities in Heart Failure: Hy-
pertension, Atrial Fibrillation, and Diabetes. Heart  Failure  Clinics.2020. Vol. 
16. Issue 4. P. 441-456. 

6. Guideline-directed therapy at discharge in patients with heart failure and 
atrial fi brillation / M. S. Ahn et al. Heart. 2020. Vol. 106. Issue 4. P. 292-298.

7. Calcium in the Pathophysiology of Atrial Fibrillation and Heart Failure / 
N. C. Denham et al. Frontiers in Physiology. 2018. Vol. 9. P. 1380. 



34

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

8. Atrial Fibrillation and Heart Failure in Women / N. Madan et al. Heart 
Failure Clinics.2019. Vol. 15. Issue 1. P. 55-64. 

9. Atrial Dysfunction in Patients With Heart Failure With Preserved Ejec-
tion Fraction and Atrial Fibrillation / Y. Reddy et al. Journal of the American 
College of Cardiology. 2020. Vol. 76. Issue 9. P. 1051-1064. 

10.  Mohsen Ali Mahmoud Salama, Wael Mohammed Attia, Mohamed Ab-
delaziz Mohamed. Assessment of Diastolic Dysfunction in Patients with Atrial 
Fibrillation. Al-Azhar  International  Medical  Journal. 2020. Vol. 1. Issue 3. P. 309-
313. 

11.  Рекомендації Асоціації кардіологів України з діагностики та 
лікування хронічної серцевої недостатності (2017) / Л. Г. Воронков та ін. 
Серцева недостатність та коморбідні стани. 2017. No 1. Додаток 1. С. 1-66.

12.  Recommendations for Cardiac Chamber Quantifi cation by Echocardi-
ography in Adults: An Update from the American Society of Echocardiography 
and the European Association of Cardiovascular Imaging / R. M. Lang et al. 
Journal  of  the  American  Society  of  Echocardiography.2015. Vol. 28. Issue 1. 
P. 1-39.e14. 

13.  Gaasch W. H., Zile M. R. Left Ventricular Structural Remodeling in Health 
and Disease: With Special Emphasis on Volume, Mass, and Geometry. Journal of 
the American College of Cardiology.2011. Vol. 58. Issue 17. P. 1733-1740. 

14.  Usefulness of Left Atrial Volume as an Independent Predictor of Devel-
opment of Heart Failure in Patients With Atrial Fibrillation / N. Taniguchi et al. 
The American Journal of Cardiology. 2019. Vol. 124. Issue 9. P. 1430-1435. 

15.  Ariyaratnam, J.P., Lau, D.H., Sanders, P., & Kalman, J.M. (2021). Atrial 
Fibrillation and Heart Failure: Epidemiology, Pathophysiology, Prognosis, and 
Management. Card. Electrophysiol. Clin., 13(1), 47-62.

Стаття надійшла до редакційної колегії 16.10.2022 р.



35

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

FEATURES OF MYOCARDIAL REMODELING, VEGETATIVE 
REGULATION, AND PSYCHOSOMATIC STATUS IN PATIENTS 
WITH DIFFERENT PHENOTYPES OF HEART FAILURE AND 

ATRIAL FIBRILLATION

N. M. Kulaіets
Ivano-Frankivsk National Medical University;

76000, Ivano-Frankivsk, st. Halytska, 2;
ph. 0502383818, e-mail: nadezdakulaec@gmail.com

In order to substantiate the peculiarities of myocardial remodeling, the 
parameters of echocardiography of the heart, the state of vegetative regulation, 
and the psychosomatic status of patients with various forms of atrial fi brillation 
were studied. 90 patients aged 45-65 were examined. All patients were divided 
into groups according to the presence of chronic heart failure: Group I - 
patients with heart failure with atrial fi brillation (permanent or persistent form), 
(n=50). II group - patients without heart failure with atrial fi brillation, (n=40). 
III – control group: 36 practically healthy people. All patients underwent 
electrocardiography, echocardiography, Holter ECG monitoring, determination 
of heart rhythm variability, and psychological testing. According to the results of 
the study, it was established that the presence of atrial fi brillation, even without 
pronounced structural pathology of the heart, signs of heart failure, is a factor 
that worsens the temporal and spectral indicators of heart rate variability: the 
indicators of sympatho-parasympathetic modulation, parasympathetic activity 
are signifi cantly reduced. In patients with chronic heart failure and atrial 
fi brillation, dilatation of the left atrium, an increase in end-diastolic and end-
systolic dimensions, end-diastolic and end-systolic volumes of the left ventricle, 
stroke volume, and a decrease in the ejection fraction are most often observed, 
which indicates the processes of myocardial remodeling. According to the results 
of psychological testing, patients with chronic heart failure have pronounced 
personal and situational anxiety, an increased level of depression, which is a 
predictor of further progression of heart failure.

Key words: chronic heart failure, atrial fi brillation, heart rate variability, 
left ventricular ejection fraction.
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ТРОМБОЗ СТЕНТУ В ГОСТРОМУ ПЕРІОДІ ІНФАРКТУ 
МІОКАРДА: КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК
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Незважаючи на поступ медичної науки, ішемічна хвороба серця 
залишається лідером у структурі захворюваності та смертності. Упродовж 
останніх десятиліть головним методом лікування гострого коронарного 
синдрому є проведення ургентного черезшкірного коронарного втручання 
(ЧШКВ) з імплантацією стенту в інфаркт-залежну артерію. Одним із 
ускладнень у віддаленому періоді після стентування є тромбоз стенту, який 
негативно впливає на виживання хворих. Метою дослідження є описати 
клінічний випадок раннього тромбозу стенту в хворої на гострий інфаркт 
міокарда та проаналізувати можливі причини згаданого ускладнення після 
проведення процедури ЧШКВ.Описано клінічний випадок розвитку раннього 
тромбозу стенту після ЧШКВ у хворої на гострий інфаркт міокарда (ІМ) 
та проаналізовані головні причини даного ускладнення. Хвора Ш., 65 років, 
поступила ургентно з попереднім діагнозом гострого коронарного синдрому. 
На 11 день після процедури ЧШКВ загальний стан хворої погіршився – 
запідозрено тромбоз стенту та проведено ургентну коронароангіографію. 
Відповідно до класифікації Academic Research Consortium тромбоз стента 
поділяють відповідно до рівня підтвердження та часу розвитку події. 
Клінічні чинники ризику, які сприяють розвитку тромбозу поділяють на три 
групи: залежні від процедури та типу атеросклеротичного пошкодження; 
залежні від пацієнта; залежні від антитромбоцитарної терапії. Хворі на 
ГКС високого ризику тромбозів, яким проведене ЧШКВ шляхом стентування, 
потребують ретельного моніторингу в віддаленому періоді. Наявність 
цукрового діабету, хронічної хвороби нирок, серцевої недостатності тощо 
є передумовою призначення більш потентних антитромбоцитарних засобів 
(тикагрелор, прасугрель) у додаток до низьких доз ацетилсаліцилової кислоти 
в складі подвійної антитромбоцитарної терапії.

Ключові слова: гострий коронарний синдром, інфаркт міокарда, 
цукровий діабет, тромбоз стенту
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Вступ 
Ішемічна хвороба серця (ІХС) є основною причиною смертності та 

втрати працездатності (DALY) у всьому світі. Значний відсоток цього тягаря 
припадає на країни з низьким і середнім економічним доходом. Глобально, 
у 2020 році в 244,1 мільйона осіб встановлено діагноз ІХС; із більшим 
поширенням серед чоловіків, ніж  серед жінок (141,0 та 103,1 млн. осіб, 
відповідно). Найвищий рівень поширення припадає на країни Північної 
Африки та Близького Сходу, Центральної та Південної Азії та Східної 
Європи. Смертність від ІХС становила 112,37 на 100 тис. населення [1]. 

Результати дослідження ARIC study свідчать, що кожні 40 сек у США 
трапляється гострий інфаркт міокарда (ГІМ) [2]. У середньому, щорічно 
650-750 тис. дорослих американців хворіють на первинний ІМ; близько 
300 тис – на повторний. Причому, в 21% випадків мають місце безбольові 
(«німі») форми хвороби [2].

Упродовж останньої декади головним методом лікування ІМ є 
негайна реваскуляризація шляхом проведення черезшкірного коронарного 
втручання (ЧШКВ). Стенти з медикаментозним покриттям (DES) зазвичай 
використовуються для лікування ІХС. Незважаючи на те, що DES різко 
знизили частоту рестенозу, порівняно з металевими стентами, зросла 
кількість проблем, пов’язаних із тромбозом стента, особливо пізнім та дуже 
пізнім, які виникають відповідно через 1 місяць і 1 рік після імплантації, 
та викликають ГІМ чи раптову серцеву смерть [3]. Слід зауважити, що 
використання DES другого та третього покоління зменшило частоту 
тромбозів стенту, яка зараз складає ≈1% через 3 роки після імплантації, 
проте залишається важливою медичною проблемою [3]. Нещодавно 
проведене ретроспективне обсерваційне дослідження показало, що 
10-річна смертність після тромбозу стенту складає 33,8%, не залежить від 
його типу та терміну тромбування [4].

Постановка проблеми
Описати клінічний випадок раннього тромбозу стенту в хворої на 

гострий інфаркт міокарда та проаналізувати можливі причини згаданого 
ускладнення після проведення процедури ЧШКВ.

Методика проведення дослідження
Дослідження визначене як ретроспективне обсерваційне. Проведення 

його ґрунтувалося на засадах принципів Гельсінської декларації прав 
людини, Конвенції Ради Європи про права людини і біомедицину, а також 
відповідних законів України. Пацієнтка перебувала на стаціонарному 
лікуванні в КНП «Центральна міська клінічна лікарня Івано-Франківської 
міської ради» з приводу гострого ІМ.
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Діагноз ІМ виставляли згідно чинних настанов Європейського 
кардіологічного товариства [5], а спектр лабораторних та інструментальних 
методів дослідження відповідав національному «Уніфікованому клінічному 
протоколу екстреної, первинної, вторинної (спеціалізованої) та третинної 
(високоспеціалізованої) медичної допомоги та медичної реабілітації: 
гострий коронарний синдром з елевацією сегмента ST» [6].

Використовували методи описової статистики прикладної програми 
“Statistica for Windows 12.0” (StatSoft, Tulsa, OK, USA).

Виклад основного матеріалу
Хвора Ш., 65 років, поступила ургентно з попереднім діагнозом гострого 

коронарного синдрому. В анамнезі – артеріальна гіпертензія, цукровий 
діабет 2 типу (ЦД), інсулінпотребуючий, останні 3 роки; ревматоїдний 
артрит, гіпотиреоз.

Лабораторні обстеження: гемоглобін 148 г/л; еритроцити 5,17 Т/л; 
лейкоцити 11,2 Г/л; сечовина 2,9 ммоль/; креатинін 86,0 мкмоль/л; калій 
4,23 ммоль/л; глюкоза 9,5 ммоль/л. Тропонін І 1,37 нг/мл.

ЕКГ при поступленні: елевація сегменту ST у відведеннях ІІ, ІІІ та 
aVF; дискордантні зміни сегменту ST (депресія) та інверсія зубців Т у 
відведеннях V2-V6 (рис. 1).

Рис. 1. ЕКГ пацієнтки Ш. при поступленні.

Ургентна коронароангіографія (рис. 2): лівий тип кровоплину; 50% стеноз 
медіального сегменту передньої міжшлуночкової гілки лівої вінцевої артерії, 
95% субоклюзія дистального сегменту огинаючої гілки лівої вінцевої артерії 
(інфаркт-залежна артерія); ТІМІ 2-3. Проведено імплантацію стенту DES 
Resolute 3.0-18 в інфаркт-залежну коронарну артерію.

Призначене лікування: подвійна антитромбоцитарна терапія 
(ацелисаліцилова кислота в дозі 100 мг та клопідогрель у дозі 75 мг); 
розувастатин 40 мг/добу; раміприл 5 мг/добу; метопрололу сукцинат 25 мг/
добу; пантопразол 40 мг/добу; інсулінотерапія.
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Рис. 2. Результати КАГ пацієнтки Ш. при поступленні.

Пацієнтка продовжила лікування ревматоїдного артриту (метил пред-
нізолон 4 мг) та гіпотиреозу (левотироксин 75 мкг).

На 11 день після процедури ЧШКВ загальний стан хворої погіршився – 
з’явився інтенсивний загрудинний біль, який зменшився парентеральним 
введенням опіату. В динаміці на ЕКГ – повторна елевація сегменту ST у 
відведеннях ІІ, ІІІ та aVF та інверсія зубців Т у відведеннях V2-V6. Вміст 
у крові тропоніну І – 1,99 нг/мл. Запідозрено тромбоз стенту та проведено 
ургентну коронароангіографію.

На ангіограмі – тромбоз стенту дистального сегменту огинаючої гілки 
лівої вінцевої артерії (інфаркт-залежна артерія); ТІМІ 0. Інтракоронарно 
введено 5000 ОД гепарину; проведена тромбаспірація.

Проведено заміну клопідогрелю на більш потентний антитромбо-
цитарний засіб (тикагрелор у дозі по 90 мг двічі на добу) у додаток до 
низьких доз ацетилсаліцилової кислоти.

Відповідно до класифікації Academic Research Consortium тромбоз стента 
поділяють відповідно до рівня підтвердження та часу розвитку події [7]: 

• Визначена або підтверджена подія (симптоми, що вказують на ГКС, 
і ангіографічне або патоморфологічне підтвердження тромбозу стента);

• Ймовірна подія (незрозуміла смерть протягом 30 днів або ІМ без 
ангіографічного підтвердження тромбозу стента);

• Можлива подія (будь-яка незрозуміла смерть через 30 днів після 
постановки стенту).

На основі проміжку часу, який минув після імплантації стента, його 
тромбоз можна класифікувати як:

• Ранній (0-30 днів після імплантації стента)
• Пізній (>30 днів)
• Дуже пізній (>12 місяців)
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Часто ранній тромбоз стента поділяють на гострий (<24 годин) і 
підгострий (1-30 днів).

Клінічні чинники ризику, які сприяють розвитку тромбозу поділяють на 
три групи: залежні від процедури та типу атеросклеротичного пошкодження; 
залежні від пацієнта; залежні від антитромбоцитарної терапії [8] (табл. 1).

Таблиця 1. Чинники ризику тромбозу стенту
Залежні від процедури та ступеня 

пошкодження
Пацієнт-залежні Залежні від 

антитромбоцитарної 
терапії

Використання декількох стентів
Малий діаметр судини
Коронарна диссекція
Феномен сповільненого кровоплину
Поширені ураження
Неправильне розташування стенту
Недорозширення стенту
Конструкція стенту (товщина 
розпірки та тип полімеру)
Біфуркаційні ураження

Цукровий діабет
Дисфункція лівого 
шлуночка
Ниркова 
недостатність
Надмірна 
реактивність 
тромбоцитів
Літній вік

Неадекватна 
інтенсивність терапії 
(доза, тривалість)
Неприхильність
Передчасна відміна 
антитромбоцитарних 
засобів

У даному випадку, на нашу думку, головними чинниками раннього 
(підгострого) тромбозу стенту були наявний у пацієнтки цукровий 
діабет та використання (із фінансових причин) у складі подвійної 
антитромбоцитарної терапії клопідогрелю, а не тикагрелору.

Нещодавно завершене реєстрове дослідження Victorian cardiac 
outcomes registry з залученням 43209 пацієнтів, яким проводили ЧШКВ, 
9730 (22,5%) із них хворіли на ЦД, показало, що через 30 днів наявність 
ЦД незалежно асоційована із вищим ризиком раннього тромбозу стенту 
(0,7% vs. 0,5%) OR 1,41 (95% СІ; 1.05–1.87, p = 0,02), ризиком головних 
кардіоваскулярних подій MACE (4,1% vs. 3,5%, p = 0,004) та смертності 
(1,9% vs. 1,5%, p = 0,01) [9]. 

У рандомізованому клінічному дослідженні Platelet Inhibition and 
Patient Outcomes (PLATO) trial призначення тикагрелору, порівняно з 
клопідогрелем, у пацієнтів із ГКС після ЧШКВ вірогідно зменшувало 
ризик тромбозу стенту (HR, 0,65; 95% CI, 0,48-0,88) [10].

Висновки
Хворі на ГКС високого ризику тромбозів, яким проведене ЧШКВ 

шляхом стентування, потребують ретельного моніторингу в віддаленому 
періоді.

Наявність цукрового діабету, хронічної хвороби нирок, серцевої не-
до статності тощо є передумовою призначення більш потентних анти-
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тромбоцитарних засобів (тикагрелор, прасугрель) у додаток до низьких доз 
ацетилсаліцилової кислоти в складі подвійної антитромбоцитарної терапії.
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STENT THROMBOSIS IN ACUTE PERIOD OF MYOCARDIAL 
INFACTION: CLINICAL PRESENTATION

S.V. Fedorov1, I.V. Kozlova2, I.V. Martyniv3, O.S. Verbovska4, O.F. Sovtus5

1 Ivano-Frankivsk National Medical University, 
Galytska str., 2, 76008 Ivano-Frankivsk, Ukraine, serfed@i.ua

2 Central City Clinical Hospital of Ivano-Frankivsk City Council, Hetmana 
Mazepy str., 114, 76008 Ivano-Frankivsk, Ukraine, olgaverbovska@gmail.com 

Despite the progress of medical science, coronary artery disease remains the 
leader in the structure of morbidity and mortality. During the last decades, the 
main method of treatment of acute coronary syndrome is urgent percutaneous 
coronary intervention (PCI) with stent implantation in the infarct-related artery. 
One of the long-term complications after stenting is stent thrombosis, which 
negatively affects patient survival.

The purpose of the study: to describe a clinical case of early stent thrombosis 
in a patient with acute myocardial infarction and to analyze the possible causes 
of the mentioned complication after the procedure of PCI. А clinical case 
presentation of the development of early stent thrombosis after PCI in a patient 
with acute myocardial infarction (MI) is described and the main causes of this 
complication are analyzed. Female patient Sh., 65 years old, was urgently 
admitted with a preliminary diagnosis of acute coronary syndrome. On the 11th 
day after the PCI procedure, the patient’s general condition worsened - stent 
thrombosis was suspected and urgent coronary angiography was performed. 
According to the Academic Research Consortium classifi cation, stent thrombosis 
is divided according to the level of confi rmation and the time of development 
of the event. Clinical risk factors that contribute to the development of 
thrombosis are divided into three groups: depending on the procedure and type 
of atherosclerotic damage; dependent on the patient; dependent on antiplatelet 
therapy. Patients with ACS at high risk of thrombosis, who underwent PCI by 
means of stenting, require careful monitoring in the after-procedure period. The 
presence of diabetes, chronic kidney disease, heart failure, etc. is a prerequisite 
for prescribing more potent antiplatelet agents (ticagrelor, prasugrel) in addition 
to low doses of acetylsalicylic acid as part of dual antiplatelet therapy.

Key words: acute coronary syndrome, myocardial infarction, diabetes, stent 
thrombosis
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ОЦІНКА ВПЛИВУ ПЕРЕДОПЕРАЦІЙНОГО ПРИЗНАЧЕННЯ 
АМІНОКАПРОНОВОЇ КИСЛОТИ НА ПЕРЕБІГ 

ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОГО ПЕРІОДУ У ПАЦІЄНТІВ ІЗ НАЗАЛЬНИМ 
ПОЛІПОЗОМ

І.В. Кошель1, Я.Р. Максименко2

Івано-Франківський національний медичний університет;
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Хронічний риносинусит з назальним поліпозом (ХРСзНП) за домінуючим 
ендотипом включає еозинофільний, який є найтяжчим варіантом. Пацієн-
ти, як правило, мають більш тяжкий клінічний перебіг, поліпи ростуть 
швидко і часто рецидивують. Основним методом оперативного лікування 
є функціональна ендоскопічна ендоназальна хірургія. Особливості ендоти-
пу ХРСзНП обґрунтовують використання амінокапронової кислоти (АКК) 
для передопераційної підготовки. Метою дослідження є оцінити вплив 
передопераційного призначення АКК на перебіг раннього післяопераційного 
періоду у порівнянні з пацієнтами, які отримують стандартну терапію 
ХРСзНП згідно клінічних рекомендацій. У дослідження включено 120 
пацієнтів, розділених на дві групи: основну (n - 60) і контрольну (n - 60). 
Пацієнтам призначалось базове лікування (іригаційна терапія сольовими 
розчинами та мометазону фуроат), а в основній групі додатково АКК. 
Пацієнтам, які підялягали хірургічному лікуванню, проводилась FESS. 
Для визначення особливостей післяопераційного періоду відібрано 20 
пацієнтів – по 10 із кожної групи. Проводився аналіз носового дихання та 
транспортної функції миготливого епітелію порожнини носа

Використання АКК при ХРСзНП сприяє достовірному зменшенню 
кількості прооперованих пацієнтів: необхідність хірургічного втручання 
в основній групі була у 56,7% пацієнтів і 81,7% у контрольній. Результати 
аналізу динаміки відновлення носового дихання та мукоциліарного кліренсу  
продемонстрували, що сьома доба післяопераційного періоду  завершилось 
практично повним відновленням носового дихання та транспортної функції 
миготливого епітелію порожнини носа пацієнтів дослідної і контрольної 
групи. Відмінності в перебігу післяопераційного періоду статистично не 
достовірні. Використання АКК додатково до базової терапії пацієнтам, 
хворим на ХРСзНП на 25% зменшує необхідність хірургічного лікування. 
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Не відмічено впливу додактвового призначення АКК в передопераційному 
періоді на перебіг післяопераційного періоду у оперованих пацієнтів.

Ключові слова: Поліпозний риносинусит, амінокапронова кислота, 
хірургічне лікування.

Вступ
Хронічний риносинусит (ХРС) є складним захворюванням і пред-

ставляє собою клінічний синдром, а не окреме захворювання [1,2]. В 
свою чергу клінічний синдром включає кілька варіантів з відмінностями 
патофізіології, яка лежить в їх основі [1,3]. В поняття еозинофільний  
ХРС входить основний і найбільш розповсюджений фенотип – хронічний 
риносинусит із назальним поліпозом (ХРСзНП (CRSwNP) [4-6]. Пацієнти, 
як правило, мають більш важкий клінічний перебіг, поліпи ростуть швидко, і 
вони піддаються більшій кількості операцій через стійкий характер їхнього 
захворювання і часте рецидивування поліпозу [7,8]. Якщо базове лікування 
ХРСзНП назальним кортикостероїдом та сольовим розчином недостатньо, 
пацієнти, як правило направляються на хірургічне лікування. Безумовно, 
хірургічне видалення поліпів усуває тільки прояви хвороби, але не причину 
і є по своїй суті симптоматичним методом лікування, тому необхідне 
додаткове обстеження з ендотипуванням захвороювання [9]. ХРСзНП 
переважно характеризується запаленням типу 2 і характеризуються значним 
підвищенням IL-5, IL-6, IL-13 та IFN-γ [10]. Новітніми дослідженнями 
показано, що протеази, зокрема трипсин, хімотрипсин, еластаза, колагенази, 
тромбін, субтилізин та інші, опосередковують різноманітні фізіологічні та 
патофізіологічні процеси, включаючи патологічні реакції, такі як запальна, 
коагуляційна та геморагічна і приймають участь у формування носових 
поліпів [11]. Проведено ряд дослідженнь, в яких доведено, що патогенез 
назальних поліпів, пов’язаний із активністю матриксних металопротеїназ 
(ММП) та їх інгібіторів у поліпозній тканині [12-14].

Як відомо, хірургічні втручання з приводу поліпозу характеризуються 
значною кровоточивістю, що значно ускладнює умови їх проведення, 
особливо при використанні ендоскопічних технологій Таким пацієнтам 
рекомендується призначення препаратів, які впливають на тромбоцитарний 
компонент гемостазу, зокрема амінокапронову кислоту (АКК) [15]. 
Однак АКК крім гемостатичних, володіє ще десенсибілізуючими, 
антиферментними, антипроліферативними властивостями [16-18]. 
Вона блокує активність більшості серинових протеаз, матриксних 
металопротеїназ, які є одним із патофізіологічних механізмів поліпозного 
росту [19]. Дослідженнями показано, що додаткове до стандартного 
лікування хронічного риносинуситу з назальним поліпозом, призначення 
амінокапронової кислоти в рамках передопераційної підготовки при 
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комплексному лікування пацієнтів показало свою ефективність в регресії 
основних клінічних симптомів ХРС з НП [20]. Метою дослідження є 
оцінити вплив передопераційного призначення амінокапронової кислоти 
на перебіг раннього післяопераційного періоду у порівнянні з пацієнтами, 
які отримують стандартну терапію ХРСзНП згідно клінічних рекомендацій.

Методика проведення дослідження
У дослідження включено 120 пацієнтів, у яких був діагностований 

ХРСзНП, розділені на дві групи: основну (n - 60) і контрольну (n - 60). До 
основної групи (n - 60) включено 35 (58,3%) чоловіків і 25 (41,7%) жінок, 
в контрольну групу (n - 60) включено 32 (53,3%) чоловіків і 28 (46,7%) 
жінок. Середній вік пацієнтів основної групи склав 45,8 років, контрольної 
47,0 років. Всі пацієнти у відповідності із клінічними рекомендаціями 
отримували базове лікування назального поліпозу: іригаційну терапію 
фізіологічним розчином морської води 4 рази на день і топічний 
кортикостероїдний препарат (мометазону фуроат) в дозі 200 мг. (по 2 
інстиляції в кожну ніздрю двічі на день) [1]. Пацієнтам основної групи з 
першого дня лікування  додатково призначали амінокапронову кислоту. 
Введення препарату здійснювалось перорально, по 1 г (1 пакетик) 3 рази 
на добу, запиваючи водою протягом 10 діб [21]. Після оцінки ефективності 
лікування та показів до оперативного втручання, пацієнтам, які підялягали 
хірургічному лікуванню, проводилась FESS. Для визначення особливостей 
післяопераційного періоду відібрано 20 пацієнтів. Оперовані пацієнти були 
поділені, як і в передопераційному періоді, на дві групи: 

�� основна група - 10 пацієнтів, яким в передопераційному періоді до-
датково до базової терапії призначали амінокапронову кислоту

�� контрольна група - 10 хворих, що отримували тільки базову терапію.
Прооперовані хворі з першого дня післяопераційного періоду отриму-

вали: туалет, анемізацію носової порожнини, іригаційну терапію сольовими 
розчинами, фітоніринговий препарат  BNO 101 згідно інструкції (2 драже 
або 50 крапель тричі на день). 

В післяопераційному періоді оцінювалась динаміка скарг хворих на 
закладеність носа та функція мукоциліарної транспортної системи (МТС) 
за допомогою сахаринового тесту в 1-й, 3-й та 7-й день післяопераційного 
періоду. 

Після оцінки показів до оперативного втручання, проведено порівняння 
груп за кількістю пацієнтів, які були прооперовані (рис. 1).
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Рис. 1. Кількість прооперованих пацієнтів

Необхідність хірургічного втручання в основній групі була у 34 
пацієнтів із 60, що склало 56,7%. У контрольній групі операція призначена 
49 пацієнтам з 60, що склало 81,7% (різниця між пацієнтами основної та 
контрольної групи достовірна - р <0,05). 

Динаміка регресії закладеності носа в післяопераційному періоді 
представлена на (рис. 2). Утруднення носового дихання в перший день 
післяопераційного періоду (Д1) виявилось найбільш розповсюдженою 
ознакою і зустрічалось практично у всіх хворих обох груп – 100 % 
контрольної та 100 % дослідної.
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Рис. 2 Динаміка регресії закладеності носа в післяопераційному періоді.
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Виразна регресія цього клінічного симптому відзначалась вже на третю 
добу (Д3) післяопераційного періоду і його частота складала 30 % (3 особи 
із 10), у основній та контрольній групах. На 7-у добу (Д7) післяопераційного 
періоду носове дихання значно покращилось у більшості – 8 із 10 пацієнтів 
(80 %) контрольної групи та у 9 (90 %) пацієнтів основної. Статистично 
значима різниця між групами на Д3 та Д7 відсутня.

Суб’єктивне відчуття покращення носового дихання не може бути 
повноцінним критерієм ефективності лікування, оскільки після практично 
повної назальної обструкції навіть незначне суб’єктивне полегшення 
носового дихання сприймається як значне покращення. Тому динаміка 
перебігу післяопераційного періоду була об’єктивізована з використанням 
функціонального методу дослідження функції МТС - сахаринового тесту. 
При вивченні стану транспортної функції миготливого епітелію слизової 
оболонки носа на 1-й день післяопераційного періоду у всіх  пацієнтів мав 
місце ІІІ ступінь її порушення (рис. 3).

Рис. 3 Динаміка відновлення транспортної функції миготливого 
епітелію.

В контрольній групі середнє значення сахаринового тесту складало   
62,3 ± 0,03 хвилини,  в  основній – 63,1 ± 0,09 хвилини. Відмінності у 
середніх значеннях сахаринового тесту між групами на перший день 
післяопераційного періоду були не достовірні (р > 0,05) (рис. 3). В 
процесі лікування була відмічена тенденція до відновлення функції МТС 
і скорочення  часових показників сахаринового тесту. В контрольній групі 
на 3-й день тест складав 38,6 ± 0,08, основній - 37,6 ± 0,09  хвилин (ІІ 
ступінь порушення транспортної функції). На 7 день післяопераційного 
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періоду показники мукоциліарного транспорту прийшли практично до 
норми: тривалість сахаринового тесту була 18,8 ± 0,10 хв. в основній групі і 
19,4 ± 0,10 хв. в контрольній (різниця між групами не достовірна (р > 0,05 
порівняно з контролем). 

Таким чином, результати аналізу динаміки відновлення носового 
дихання та мукоциліарного кліренсу  продемонстрували, що сьома доба 
післяопераційного періоду  завершилось практично повним відновленням 
носового дихання та транспортної функції миготливого епітелію порожнини 
носа пацієнтів дослідної і контрольної групи. Відмінності в перебігу 
післяопераційного періоду і відновленні функцій носової порожнини були 
не достовірними.

Як відомо, ХРС є складним захворюванням і представляє собою 
клінічний синдром, а не окреме захворювання [1,2]. В свою чергу клініч-
ний синдром включає кілька варіантів з відмінностями патофізіології, яка 
лежить в їх основі.  Тому, якщо базове лікування ХРСзНП назальним кор-
тикостероїдом та сольовим розчином недостатньо, пацієнти, як правило 
направляються на хірургічне лікування. Важливим клінічним завданням є 
підвищення ефективності фармакотерапії.

Пацієнти, включені в дослідження, не потребували негайного 
хірургічного лікування, а АКК призначалась як компонент передопераційної 
підготовки для планового хірургічного лікування, зокрема для профілактики 
інтраопераційої кровоточивості [15]. Однак, додаткове призначення АКК 
збільшило ефективність консервативного лікування. При десятиденному 
періоді спостереження у пацієнтів основної групи порівняно з контрольною 
відзначався «терапевтичний виграш», що дозволив оцінити динаміку 
захворювання як «позитивну» і приймати обґрунтоване рішення про 
подальшу тактику лікування. Це дозволило продовжити консервативне 
лікування у 43,3% пацієнтів основної групи. Пацієнтів, які показали 
«чутливість» до стандартного лікування  (контрольна група) було тільки 
18,3%. Необхідність хірургічного втручання в основній групі була у 56,7% 
пацієнтів і 81,7% у контрольній.

Хірургічне лікування поліпозу є по своїй суті симптоматичним методом, 
а основна мета втручання - полегшення симптомів назальної обструкції 
при неефективності консервативного лікування [9]. Проте суб’єктивне 
відчуття покращення носового дихання після операції не може бути 
повноцінним критерієм ефективності з урахуванням передопераційного 
лікування, оскільки після повної назальної обструкції навіть незначне 
суб’єктивне полегшення носового дихання досить позитивно сприймається 
пацієнтами. Тому для оцінки можливого впливу додаткового призначення 
АКК в передопераційному періоді, динаміка перебігу післяопераційного 
періоду була оцінена шляхом аналізу симптому закладеності носа та 
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об’єктивізована з використанням назальної пікфлуометрії. В результаті 
дослідження відмічена відсутність впливу передопераційної терапії АКК 
на перебіг післяопераційного періоду.

Таким чином, призначення АКК пацієнтам, хворим на ХРСзНП 
забезпечило «терапевтичний виграш» додатково у 25% пацієнтів (p<0,05). 
Це дозволило оцінити динаміку захворювання, як «достовірно позитивну» 
у перші 10 днів лікування. Доведена ефективність лікування з використан-
ням АКК з точки зору виразності регресії симптомів дозволить ширше реа-
лізовувати стратегію мінімально інвазивного консервативного лікування та 
знизити кількість необґрунтованих оперативних втручань.

Результати досліджень продемонстрували, що у хворих основної групи, 
яким у передопераційному періоді додатково до базової терапії призначалась 
АКК, динаміка відновлення функції носового дихання і мукоциліарного 
транспорту суттєво не відрізнялась від пацієнтів контрольної групи. Таким 
чином АКК не впливає на перебіг післяопераційного періоду.

Дизайн передбачав порівняльне дослідження, що не дало можливості 
провести «плацебо» контроль. Однак порівняння проводилось з лікуванням 
ХРСзНП згідно рекомендацій, які передбачають використання іригаційної 
терапії і топічного кортикостероїда. Вплив зазначеного лікування можна 
вважати однаковим в групах. У зв’язку з цим відмінності в результатах 
лікування можна віднести за рахунок клінічних ефектів АКК, оскільки 
групові характеристики були співставимі.

Висновки
Використання АКК додатково до базової терапії пацієнтам, хворим на 

ХРСзНП на 25% зменшує необхідність хірургічного лікування.
Не відмічено впливу додактвового призначення АКК в перед операцій-

ному періоді на перебіг післяопераційного періоду у оперованих пацієнтів.
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Chronic rhinosinusitis with nasal polyposis (CRSwNP) by the dominant 
endotype includes eosinophilic one, which is the most severe option. Patients, as 



52

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

a rule, have a more severe clinical course, polyps grow quickly and often recur. 
The main method of operative treatment is the functional endoscopic endonasal 
surgery. Peculiarities of the CRSwNP endotype justify the use of aminocaproic 
acid (ACA) for the preoperative preparation. To assess the effect of preoperative 
administration of aminocaproic acid on the course of the early postoperative 
period in comparison with the patients receiving standard therapy for CRSwNP 
according to the clinical recommendations. The study included 120 outpatients, 
divided into two groups: main (n - 60) and control (n - 60) ones. The patients 
were prescribed basic treatment (irrigation therapy with saline solutions and 
mometasone furoate), and the main group additionally received ACA. Patients 
who had to be treated surgically, were performed FESS. In order to determine 
the peculiarities of the postoperative period, there were selected 20 patients – 10 
from each group. An analysis of nasal breathing and transport function of the 
ciliated epithelium of the nasal cavity was performed.

  The use of aminocaproic acid in CRSwNP facilitates a signifi cant reduction 
in the number of operated patients: the necessity for surgical intervention in the 
main group was in 56.7% of patients and in 81.7% of patients in the control 
group. The results of the analysis of the dynamics of nasal breathing restoration 
and mucociliary clearance showed that the seventh day of the postoperative 
period ended with almost complete restoration of nasal breathing and the 
transport function of the ciliated epithelium of the nasal cavity of patients of the 
experimental and control groups. Differences in the course of the postoperative 
period are not statistically signifi cant.

The use of ACA in addition to the basic therapy in patients with CRSwNP 
reduces the necessity for surgical treatment at 25%. 

There was noted no impact of the additional prescription of ACA in the 
preoperative period on the course of the postoperative period in the operated 
patients.

Key words: Polypous rhinosinusitis, aminocaproic acid, surgical treatment.
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ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПНЕВМОНІЇ, АСОЦІЙОВАНОЇ З 
КОРОНАВІРУСНОЮ ХВОРОБОЮ COVID-19, У ПАЦІЄНТІВ, ЯКІ 

ОТРИМУВАЛИ СТАТИНОТЕРАПІЮ

Н. М. Середюк, О. З. Скакун 
Івано-Франківський національний медичний університет, 
кафедра внутрішньої медицини №2 та медсестринства

76000, м. Івано-Франківськ, вул. Мазепи, 114,
тел. +380502293269, e-mail: olexiy109921@ukr.net.

Незважаючи на вакцинацію, а також використання специфічних 
моноклональних антитіл, коронавірусна хвороба (COVID-19) є важли-
вою медико-соціальною проблемою. Коморбідна патологія, зокрема ар-
теріальна гіпертензія, можуть обтяжувати перебіг COVID-19. Метою 
дослідження було вивчити особливості клінічного перебігу COVID-19 у 
пацієнтів з артеріальною гіпертензією, які отримували статинотера-
пію. У дослідження включено 29 пацієнтів, які отримували статини у 
додатку до базової терапії (основна група), та 77 пацієнтів, які отриму-
вали лише базову терапію (контрольна група). Рівень sIL-2R на момент 
виписки був нижчим у пацієнтів основної групи (3,4 [2,6–4,2] нг/мл), ніж 
у пацієнтів контрольної групи (4,7 [3,3–6,8] нг/мл) (р=0,03). Статини 
продемонстрували тенденцію до зменшення кількості пацієнтів, у яких 
спостерігалося зниження сатурації до рівня <93% за час усього стаці-
онарного лікування (відношення шансів – 0,46 [0,19–1,14], р=0,09). Аналіз 
по підгрупах пацієнтів показав, що статини зменшували ймовірність зни-
ження сатурації киснем крові до рівня <93% за весь час стаціонарного 
лікування серед пацієнтів віком ≥65 років на 72,9% (р=0,03), а також у 
пацієнтів з ІМТ ≥25,0 кг/м2 на 71,7% (р=0,02). Також статини зменшували 
ймовірність зниження сатурації киснем крові до рівня <93% за весь час 
стаціонарного лікування у хворих на цукровий діабет (р=0,07). Встановлено 
тенденцію до статистичної достовірності щодо зменшення ймовірності 
розвитку тяжкого/критичного перебігу COVID-19 у пацієнтів основної 
групи з ІМТ ≥25,0 кг/м2 (р=0,08) та з цукровим діабетом (р=0,098). Таким 
чином, статини полегшували клінічний перебіг COVID-19, а особливо зна-
чний позитивний ефект від застосування статинів спостерігався у паці-
єнтів віком ≥65 років, з ІМТ ≥25,0 кг/м2, а також у пацієнтів з цукровим 
діабетом.

Ключові слова: COVID-19, коронавірусна хвороба, статини, артері-
альна гіпертензія.
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Вступ 
За даними ВООЗ станом на 18 січня 2023 р. у світі зареєстровано 

понад 663 млн. випадків інфікування та понад 6,7 млн смертей внаслідок 
коронавірусної хвороби (COVID-19) [1]. Летальність від коронавірусної 
хвороби COVID-19 складає 3,4% [2]. Навіть незважаючи на масову 
вакцинацію, COVID-19 залишається вагомою медико-соціальною 
проблемою [3].

Відомо, що коморбідні захворювання такі як серцево-судинні хвороби, 
зокрема артеріальна гіпертензія (АГ), ожиріння, хронічні захворювання 
легень, цукровий діабет, гостре ушкодження нирок, онкопатологія є 
факторами ризику важкого перебігу коронавірусної хвороби COVID-19 
 [4, 5]. АГ частіше зустрічається у осіб похилого віку та значно ускладнює 
перебіг COVID-19 [5, 6]. Окрім того, пацієнти з летальним клінічним на-
слідком внаслідок COVID-19 частіше хворіють АГ [7]. Одним з найбільш 
частих проявів COVID-19 є пневмонія, яка може призвести до гострого 
респіратрного дистрес-синдрому [8, 9].

Статини належать до препаратів першої лінії для лікування дисліпідемій 
 [10]. Також статини рекомендовані для більшості пацієнтів, які перенесли 
інфаркт міокарда та ішемічний інсульт [11, 12]. Проте такі плейотропні 
ефекти статинів як протизапальні, антиоксидантні, антитромботичні 
та імуномодуляторні потенційно можуть призвести до більш легкого 
клінічного перебігу COVID-19 та зменшення смертності [13]. Метою 
дослідження є вивчити особливості клінічного перебігу коронавірусної 
хвороби COVID-19 у пацієнтів з АГ, які отримували статинотерапію. 

Методика проведення дослідження. 
У дослідження включено 106 невакцинованих пацієнтів, які перебували 

на стаціонарному лікуванні з приводу коронавірусної хвороби COVID-19, 
ускладненої пневмонією з супутньою АГ. Пацієнтів, включених в досліджен-
ня, розділено на 2 групи: основна група, яка включала 29 пацієнтів, які, окрім 
базової терапії, отримували статинотерапію, та контрольна група, до складу 
якої увійшло 77 пацієнтів, які отримували лише базову терапію. 

У всіх пацієнтів коронавірусну хворобу COVID-19 підтверджено за 
допомогою ПЛР чи ІФА з визначенням IgM. Діагностика та лікування су-
путньої артеріальної гіпертензії проводилися згідно з уніфікованим клініч-
ним протоколом первинної, екстреної та вторинної (спеціалізованої) ме-
дичної допомоги «Артеріальна гіпертензія» та гайдлайну Європейського 
товариства кардіологів та Європейського товариства гіпертензії щодо ве-
дення пацієнтів з АГ (2018 р.) [14, 15]. Ведення дисліпідемії проводилося 
на основі рекомендацій Європейського кардіологічного товариства [10, 16]. 
Всі пацієнти проходили лікування згідно з Протоколом медичної допомоги 
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при лікуванні коронавірусної хвороби (COVID-19) [17]. Інформована згода 
була підписана кожним потенційним учасником перед залученням до до-
слідження.

Тяжкість COVID-19-асоційованої пневмонії оцінювали згідно з 
Протоколом  надання медичної допомоги для лікування коронавірусної 
хвороби (COVID-19) [17]. Тяжкий клінічний стан встановлювався за 
наявності хоча б однієї з наступних характеристик: частота дихання ≥ 30 
вдихів на хвилину, сатурація крові киснем ≤93%, легеневі інфільтрати, 
що займають > 50% площі легень. Критичний (вкрай тяжкий) перебіг 
встановлювався за наявності принаймні одного з наступного критеріїв: 
гострого респіраторного дистрес-синдрому, сепсису, порушення свідомості 
та синдрому поліорганної дисфункції. Також проводили оцінювання стану 
пацієнтів за шкалою CURB65 та опитувальником CAP-Sym.

Окрім загальноприйнятих лабораторних обстежень (загальний аналіз 
крові, загальний аналіз сечі, рівень глюкози натщесерце, біохімічний аналіз 
крові), визначалися рівні IL-6 (IL E-3200 Interleukin-6, «Novamedline», ІФА), 
розчинних рецепторів інтерлейкіну-2 (30166211, sInterleukin-2-Receptor, 
“IVSet”, ІФА) і феритин (L2KFE2, Immulite 2000 Ferritin , «Siemens», ІФА).

Статистичну обробку результатів дослідження проводили з 
використанням пакету програм MedCalc та MS Excel. Для оцінки розподі-
лу змінних використовувався критерій Шапіро-Вілка. Середнє значення зі 
стандартною помилкою було розраховано для даних з нормальним розпо-
ділом. Медіану з нижнім і верхнім квартилями було розраховано для даних 
з розподілом відмінним від нормального. При статистичній обробці вико-
ристано T-тест, критерії Манна-Уітні, тест Фішера, відношення шансів. 
Різницю вважали вірогідною при р<0,05.

Середній вік пацієнтів основної групи становив 67,5±3,2 років, 
контрольної – 68,7±2,0 років (р=0,54). Пацієнти обох груп не відрізнялися 
за гендерною характеристикою: 14 (48,3%) чоловіків і 15 (51,7%) жінок у 
основній групі та 27 (35,1%) чоловіків та 50 (64,9%) жінок у контрольній 
групі (р=0,26). Індекс маси тіла у пацієнтів обох груп статистично не 
відрізнявся (26,9 [24,9–32,0] кг/м2 у пацієнтів основної групи та 27,1 
[24,2–32,1] кг/м2 у пацієнта контрольної групи, р=0,91). Відсоток ураження 
легеневої паренхіми внаслідок COVID-19 на момент госпіталізації у 
пацієнтів, яким проводили комп’ютерну томографія органів грудної клітки 
статистично не відрізнявся у пацієнтів обох груп (25,0 [15,0–33,8]% у 
основній групі та 20,0 [15,0–30,0]% у пацієнтів контрольної групи, р=0,32).

Коморбідні захворювання статистично не відрізнялися у пацієнтів 
обох груп (табл. 1).
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Табл. 1. Коморбідні захворювання пацієнтів основної та контрольної груп
Коморбідне захворювання Основна група Контрольна група р

Стабільна ІХС 24 (82,8%) 50 (64,9%) 0,08
Цукровий діабет 10 (34,5%) 24 (31,2%) 0,81
Ішемічний інсульт у анамнезі 2 (6,9%) 6 (7,8%) 1,0
Фібриляція передсердь 3 (10,3%) 8 (10,4%) 1,0
СН з проміжною ФВ ЛШ 2 (6,9%) 3 (3,9%) 0,61
Гіпотиреоз 3 (10,3%) 3 (3,9%) 0,34

Пацієнти основної та контрольної груп достовірно не відрізнялися за 
ступенем АГ (р=0,70) (мал. 1).

Мал. 1. Розподіл пацієнтів основної (а) та контрольної (б) груп за 
ступенем АГ

Пацієнти основної та контрольної груп не відрізнялися за кількістю 
балів за шкалою CURB65 (p=0,86) (мал. 2).

Кількість балів за шкалою PSI на момент госпіталізації статистично 
достовірно не відрізнялася між пацієнтами обох груп (76,0 [68,8-82,8] балів 
у основній групі та 65,0 [56,0-82,3] балів у контрольній групі, р=0,11).

Не виявлено статистично достовірної різниці й у кількості пацієнтів, 
які вживали такі антигіпертензивні препарати такі як інгібітори АПФ  (у 
основній групі – 18 (62,1%), у контрольній групі – 42 (54,5%), р=0,52), 
блокатори рецепторів ангіотензину-ІІ (у основній групі – 11 (37,9%), у 
контрольній групі – 22 (28,6%), р=0,36), діуретики (у основній групі – 14 
(48,3%), у контрольній групі – 31 (40,3%), р=0,51), блокатори кальцієвих 
каналів (у основній групі – 9 (31,0%), у контрольній групі – 29 (37,7%), 
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р=0,65). З-поміж пацієнтів основної групи 19 (65,5%) вживали розувастатин, 
9 (31,0%) – аторвастатин, 1 (3,4%) – симвастатин.

Мал. 2. Розподіл пацієнтів основної (а) та контрольної (б) груп за 
тяжкістю пневмонії на основі шкали CURB65

Пацієнти обох груп не відрізнялися достовірно за лабораторними 
параметрами на момент госпіталізації (табл. 2, 3).

Табл. 2. Лабораторні показники пацієнтів обох груп на момент госпіталізації
Параметр Основна група Контрольна група р
Еритроцити, 1012/л 4,6 [4,1–4,7] 4,6 [4,2–5,0] 0,37
Гемоглобін, г/л 128,0 [117,8–138,5] 131,0 [123,5–142,5] 0,23
Лейкоцити, 109/л 6,9 [5,2–8,5] 6,2 [4,4–8,4] 0,37
Паличкоядерні нейтрофіли, % 4,0 [2,0–6,3] 5,0 [3,0–8,0] 0,19
Сегментоядерні нейтрофіли, % 71,0 [65,0–75,0] 73,5 [65,0–78,0] 0,37
Лімфоцити, % 19,0 [15,0-25,5] 17,0 [12,0-22,0] 0,34
Тромбоцити, 109/л 208,5 [148,0-279,0] 188,0 [149,8–242,8] 0,55
ШОЕ, мм/год 32,4±14,8 32,2±16,3 0,97
Глюкоза натще, ммоль/л 5,7 [5,2–7,8] 6,3 [5,4–9,1] 0,31
Загальний білок, г/л 68,5 [64,4–78,1] 68,2 [64,0–73,5] 0,76
Загальний білірубін, мкмоль/л 11,1 [8,7–14,8] 10,1 [8,1–12,4] 0,07
АсАТ, Од/л 25,8 [19,4–38,9] 29,4 [21,3–38,5] 0,53
АлАТ, Од/л 29,2 [19,9–38,4] 26,0 [18,9–38,4] 0,71
Креатинін, мкмоль/л 98,6 [88,9–112,3] 96,0 [86,1–111,0] 0,73
Сечовина, ммоль/л 6,2 [5,0–7,4] 6,0 [4,9–7,8] 0,96
Протромбіновий індекс, % 102,0 [92,5–111,0] 104,0 [96,0–112,0] 0,65
Фібриноген, г/л 5,1±1,2 5,3±1,4 0,60
АЧТЧ, с 23,2 [22,0–26,2] 24,2 [21,9–27,8] 0,38
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Табл. 3. Специфічні лабораторні параметри пацієнтів обох груп на момент 
госпіталізації

Параметр Основна група Контрольна група р
Феритин, нг/мл 298,5 [136,5–545,0] 359 [205,0–602,5] 0,45
sIL-2R, нг/мл 5,4 [4,1–7,0] 6,3 [4,6–8,4] 0,20

IL-6, пг/мл 37,8 [7,0–76,2] 44,6 [20,6–99,8] 0,20
Примітка: sIL-2R – розчинні рецептори інтерлейкіну-2; IL-6 – інтерлейкін-6

Кількість балів за даними опитувальника CAP-Sym на момент гос-
піталізації у пацієнтів основної групи становила 28,5±3,6 балів, у пацієнтів 
контрольної групи – 27,0±2,7 балів (р=0,49).

Середній час перебування у стаціонарі не відрізнявся у пацієнтів 
основної (14,0 [10,0–15,0] днів) та контрольної (13,0 [9,0–18,0] днів) груп 
(р=0,76).

Пацієнти основної групи статистично достовірно не відрізнялися від 
пацієнтів контрольної групи за тяжкістю перебігу COVID-19 (р=0,17) 
(мал. 3). Тяжкий перебіг COVID-19 діагностовано у 13 (44,8%) хворих 
основної групи та 33 (42,9%) хворих контрольної групи (ВШ=1,08 [0,46–
2,56], р=0,86). Вкрай тяжкий (критичний) перебіг COVID-19 встановлено 
у 1 (3,4%) хворого основної групи та 12 (15,6%) хворих контрольної групи 
(ВШ=0,19 [0,02–1,56], р=0,12). Загалом ймовірність тяжкого/вкрай тяжкого 
перебігу достовірно не відрізнялися у хворих обох груп (ВШ=0,66 [0,28–
1,57], р=0,35).

Мінімальна сатурація киснем крові за весь час перебування у стаціонарі 
була 94,0 [90,5–95,0]% у пацієнтів основної групи та 93,0 [90,0–95,0]% у 
пацієнтів контрольної групи (р=0,55).

Зниження сатурації киснем крові за весь час стаціонарного лікування 
до рівня <95% спостерігалося в 19 (65,5%) пацієнтів основної групи та 
50 (64,9%) пацієнтів контрольної групи (ВШ=1,03 [0,42–2,52], р=0,96). 
Водночас зниження сатурації киснем крові за весь час стаціонарного 
лікування до рівня <93% спостерігалося у 9 (31,0%) хворих основної групи 
та 38 (49,4%) хворих контрольної групи (ВШ=0,46 [0,19–1,14], р=0,09).

За час стаціонарного лікування потреба у застосуванні кисневої 
терапії виникла у 12 (41,4%) хворих основної групи та 38 (49,4%) хворих 
контрольної групи (ВШ=0,72 [0,31–1,72], p=0,46).

Кисневу терапію у режимі СРАР застосовано у 1 (3,4%) хворого 
основної групи та 9 (11,7%) хворих контрольної групи (ВШ=0,27 [0,03–
2,26], р=0,23).

Інвазивна ШВЛ застосовували у 5 (6,5%) хворих контрольної групи і 
не застосовували у жодного хворого основної групи (ВШ=0,22 [0,01–4,17], 
р=0,32).
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Летальність у пацієнтів основної групи становила 3,4%, а у пацієнтів 
контрольної групи – 14,3% (ВШ=0,21 [0,03–1,74], р=0,15). 30-денна 
летальність становила 0,0% у основній групі та 14,3% у контрольній групі 
(ВШ=0,10 [0,01–1,72], р=0,11).

Мал. 3. Розподіл пацієнтів основаної (а) та контрольної (б) груп за 
тяжкістю перебігу COVID-19

Вплив статинів на найважливіші клінічні наслідки COVID-19 подано 
на мал. 4. 

Мал. 4. Вплив статинів на клінічні наслідки COVID-19

Пацієнти основної групи, які одужали, мали 17,6±2,7 балів за опиту валь-
ником CAP-Sym, а пацієнти контрольної групи – 15,8±1,9 балів (р=0,40).

З-поміж лабораторних параметрів на момент виписки рівень розчинних 
рецепторів IL-2 (sIL-2R) був нижчим (р=0,03) у пацієнтів основної групи 
(табл. 4, 5). Не було статистично достовірної різниці у інших лабораторних 
параметрах на момент виписки у пацієнтів обох груп.
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Табл. 4. Лабораторні показники пацієнтів обох груп на момент виписки

Параметр
Основна група 
(пацієнти, що 
одужали)

Контрольна 
група (пацієнти, 
що одужали)

р

Еритроцити, 1012/л 4,6 [4,3–4,8] 4,7 [4,2–5,2] 0,68
Гемоглобін, г/л 138,0 [122,3–140,0] 134,0 [122,0–150,0] 0,58
Лейкоцити, 109/л 8,5 [7,1–10,4] 7,4 [5,2–9,4] 0,12
Паличкоядерні нейтрофіли, % 4,0 [2,0–5,0] 3,0 [2,0–5,0] 0,89
Сегментоядерні нейтрофіли, % 73,5 [67,5–81,5] 69,0 [60,3–78,8] 0,24
Лімфоцити, % 18,0 [11,5–24,5] 21,0 [12,3–30,0] 0,38
Тромбоцити, 109/л 195,5 [153,0–262,0] 201,5 [159,0–257,5] 0,95
ШОЕ, мм/год 30,0 [28,0–36,0] 32,0 [20,0–40,0] 0,77
Глюкоза натще, ммоль/л 6,0 [5,6–12,2] 6,7 [5,6–9,4] 0,91
Табл. 5. Специфічні лабораторні параметри пацієнтів обох груп на момент 

виписки

Параметр Основна група 
(пацієнти, що одужали)

Контрольна група 
(пацієнти, що одужали) р

Феритин, нг/мл 391,0 [244,5–511,8] 347,5 [211,0–529,0] 0,58
sIL-2R, нг/мл 3,4 [2,6–4,2] 4,7 [3,3–6,8] 0,03
IL-6, пг/мл 5,6 [3,4–7,1] 9,0 [2,0–24,9] 0,36

Примітка: sIL-2R – розчинні рецептори інтерлейкіну-2; IL-6 – інтерлейкін-6

Проведено аналіз по підгрупах пацієнтів наступних показників: роз-
виток тяжкого та критичного стану (мал. 5, 6), зниження сатурації киснем 
крові <93% (мал. 7), потреба у застосуванні кисневої терапії (мал. 8), 
внутрішньогоспітальна летальність (мал. 9).

Мал. 5. Відношення шансів розвитку критичного перебігу COVID-19 в 
підгрупах пацієнтів основної та контрольної груп
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Статини не показали статистично значимого позитивного ефекту щодо 
розвитку критичного перебігу у жодній з підгруп пацієнтів, поданих на мал. 5.

Мал. 6. Відношення шансів розвитку тяжкого/критичного перебігу 
COVID-19 в підгрупах пацієнтів основної та контрольної груп

Спостерігалася певна тенденція до статистичної достовірності щодо 
меншої ймовірності тяжкого/критичного перебігу COVID-19 у пацієнтів 
основної групи з ІМТ ≥25,0 кг/м2 (р=0,08) та хворих на цукровий діабет 
(р=0,098).

Мал. 7. Відношення шансів зниження сатурації киснем крові до рівня 
<93% в підгрупах пацієнтів основної та контрольної груп
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Також статини зменшували кількість хворих, у яких було зниження 
сатурації киснем крові до рівня <93% за весь час стаціонарного лікування 
з-поміж пацієнтів вік ом ≥65 років на 72,9% (р=0,03), а також у пацієнтів з 
ІМТ ≥25,0 кг/м2 на 71,7% (р=0,02). Тенденція до зменшення кількості хво-
рих, у яких сатурація киснем крові знижувалася до рівня <93% за весь час 
стаціонарного лікування, була серед хворих на цукровий діабет основної 
групи (р=0,07).

Не встановлено статистично значимого позитивного ефекту статинів 
щодо виникнення потреби у кисневій терапії у жодної підгрупи пацієнтів 
поданих на мал. 8.

Мал. 8. Відношення шансів виникнення потреби у кисневій терапії в 
підгрупах пацієнтів основної та контрольної груп

Також статини не показали статистично значимого позитивного ефекту 
щодо летальності у жодній з підгруп пацієнтів, поданих на мал. 9.

Відповідно до результатів нашого дослідження рівень sIL-2R був 
нижчим у пацієнтів, які вживали статини. Встановлено, що рівень 
sIL-2R є підвищеним при таких захворюваннях легень як саркоїдоз, 
гіперсенситивний пневмоніт та ідіопатичний легеневий фіброз [18]. Рівень 
sIL-2R відображає активацію Т-лімфоцитів та корелює з тяжкістю клінічного 
перебігу таких захворювань як ревматоїдний артрит, системний червоний 
вовчак, саркоїдоз [19]. Наявні дані, що sIL-2R є предиктором летального 
наслідку при COVID-19 [20]. Gatselis N.K. та ін. (2022 р.) встановили, що 
sIL-2R на момент госпіталізації та у процесі лікування відображає тяжкість 
COVID-19 та є предиктором тяжкої дихальної недостатності та летального 
наслідку [21]. Схожі дані отримали й Kaya H. та ін. (2021 р.); встановлено 
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суттєвий зв’язок між рівнем sIL-2R та смертністю, а рівень sIL-2R на 
момент госпіталізації з подальшим моніторингом відображали тяжкість 
COVID-19 [22]. 

Мал. 9. Відношення шансів летального наслідку в підгрупах пацієнтів 
основної та контрольної груп

Незважаючи на те, що летальність пацієнтів, які вживали статини 
(3,4%), була нижчою, ніж у пацієнтів, які не вживали статини  (14,3%) у 
нашому дослідженні статини не продемонстрували статистично значимого 
результату (р=0,15). Це ж стосується й розвитку тяжкого/критичного 
перебігу COVID-19, потреби у застосуванні кисневої терапії, CPAP, ШВЛ. 
Однак була певна тенденція до меншої ймовірності зниження сатурації 
киснем крові до рівня <93% (p=0,09).

Провівши аналіз по підгрупах пацієнтів, встановлено, що була деяка 
тенденція меншої ймовірності виникнення тяжкого/критичного перебігу 
COVID-19 у пацієнтів, які вживали статини, які мали ІМТ ≥25,0 кг/м2 
(р=0,08) чи цукровий діабет (р=0,098). Статини зменшували кількість 
пацієнтів, у яких було зниження сатурації киснем крові до рівня <93% за 
весь час стаціонарного лікування серед хворих віком ≥65 років (р=0,03), а 
також у хворих з ІМТ ≥25,0 кг/м2 (р=0,02). Тенденція до зменшення кіль-
кості пацієнтів, у яких сатурація киснем крові знижувалася до рівня <93% 
за весь час стаціонарного лікування, була й у хворих на цукровий діабет 
(р=0,07).

Схожі результати отримано й іншими дослідниками. Umakanthan S. та 
ін. (2021 р.) встановили зменшення смертності та показників системного 
запалення у пацієнтів, які вживали статини [23]. Ретроспективне дослі-
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дження проведене італійськими вченими Greco S. та ін. (2021 р.) показа-
ло, що у пацієнтів, які вживали статини, показники 100-денної смертності 
були нижчими при корекції на вік та коморбідні захворювання [24]. Wu 
K.-S. та ін. (2021 р.) встановили, що статини зменшували потребу в ШВЛ, а 
також показник смертності [25]. За даними мета-аналізу, проведеного нау-
ковцями Індонезії, статини знижували смертність пацієнтів з COVID-19 на 
28% (р=0,018) [26]. 

Відповідно до даних мета-аналізу Vahedian-Azimi A. та ін. (2021 р.) 
статини зменшували смертність при COVID-19, якщо їх пацієнти прийма-
ли під час госпіталізації, і водночас вони не призводили до такого ефекту, 
якщо пацієнти їх приймали перед госпіталізацією [27]. Південнокорейські 
дослідники Lee S.W. та ін. (2021 р.) встановили, що вживання статинів 
асоціюється з нижчим ризиком тяжкого клінічного перебігу COVID-19 та 
меншою тривалістю перебування у стаціонарі [28]. Водночас дослідни-
ки зі США Choi D та ін. (2022 р.) встановили, що як низькоінтенсивна/
помірноінтенсивна так і високоінтенсивна статинотерапія асоціюється зі 
зменшенням внутрішньогоспітальної смертності [29]. Kouhpeikar H. та ін. 
(2022 р.) зазначають, що статини знижують комбіновану кінцеву точку, до 
складу якої входять потреба в інкубації, лікування у відділенні інтенсивної 
терапії та смертність, тому ці ліки можуть бути ефективними у якості ад’ю-
вантної терапії пацієнтів з COVID-19 [30].

Водночас статини виявилися неефективними щодо полегшення клі-
нічного перебігу COVID-19  чи смертності у ряді досліджень. Зокрема, 
відповідно до дослідження проведеного Ayeh S.K. та ін. (2021 р.) статини 
не зменшують смертність, а їх вживання асоціюється з підвищеним 
ризиком тяжкого перебігу COVID-19 на 18% [31]. Також El-Solh A.A. та ін. 
(2022 р.) у своєму дослідженні не відмітили жодного ефекту статинотерапії 
на 30-денну смертність чи потребу в ШВЛ [32]. 

Висновки
У пацієнтів, які отримували статинотерапію, рівень sIL-2R на момент 

виписки був нижчим, а зниження сатурації киснем крові до рівня <93% за 
час госпіталізації зустрічалося рідше. Особливо значний позитивний ефект 
від застосування статинів спостерігався у пацієнтів віком ≥65 років, з ІМТ 
≥25,0 кг/м2, а також хворих на цукровий діабет. 
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FEATURES OF THE CLINICAL COURSE OF COVID-19-
ASSOCIATED PNEUMONIA IN PATIENTS RECEIVING STATINS 

N. M. Seredyuk, O. Z. Skakun 
Ivano-Frankivsk National Medical University, 

Department of Internal Medicine # 2 and Nursing
76000, Ivano-Frankivsk, Mazepa str., 114

Phone: +380502293269, e-mail: olexiy109921@ukr.net.

Despite the vaccination and the use of specifi c monoclonal antibodies, 
COVID-19 is an important medical and social problem. Comorbidities, including 
hypertension, may worsen the clinical  condition in COVID-19 patients. The aim 
of the study was to determine the features of the clinical course of COVID-19 in 
patients with hypertension treated with statins. The study includes 29 patients 
receiving statins in the addition to standard therapy (main group) and 77 patients 
who received only standard therapy (control group). The sIL-2R level was lower 
in patients of the main group (3.4 [2.6–4.2] ng/mL) than in patients of the control 
group (4.7 [3.3–6.8] ng/mL) (p=0.03). There was a tendency to lower frequency 
of desaturation to the level of <93% during all inpatient stay in patients of the 
main group (odds ratio = 0.46 [0.19–1.14], p=0.09). Subgroup analysis showed 
that statins reduced the number of patients who had a decrease in blood oxygen 
to <93% for inpatient stay among those with ≥65 years by 72.9% (p=0.03), as 
well as in patients with BMI ≥25.0 kg/m2 by 71.7% (p=0.02). The tendency to 
reduce the probability of oxygen desaturation to the level of <93% for inpatient 
stay was in patients with the main group (p=0.07). Some tendency to reduce the 
likelihood of a severe/critical course of the COVID-19 was observed in patients 
of the main group with BMI ≥25.0 kg/m2 (p=0.08) and patiens with diabetes mel-
litus (p=0.098). Thus, statins improved the clinical condition of the COVID-19 
patients, and especially a signifi cant positive effect on the use of statins was 
observed in patients aged ≥65 years, with BMI ≥25.0 kg/m2 and in patients with 
diabetes mellitus.

Key words: COVID-19, coronavirus disease, statins, hypertension.
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ПОЛІПШЕННЯ ВИКОРСТАННЯ МІОКАРДІАЛЬНИХ 
ЦИТОПРОТЕКТОРІВ В ЯКОСТІ МЕТАБОЛІЧНОЇ ТЕРАПІЇ 

ПАЦІЄНТІВ З ДЕКОМПЕНСОВАНОЮ СЕРЦЕВОЮ 
НЕДОСТАТНІСТЮ В РАННЬОМУ ТА ПІЗНЬОМУ 

ПОСТІНФАРКТНОМУ ПЕРІОДІ

Х. В. Левандовська
 Івано-Франківський національний медичний університет;

76018, м. Івано-Франківськ, вул. Галицька 2;
тел. (0342)533295, e-mail: levandovska87@ukr.net

Серцева недостатність (СН) являється дуже частою, «епідемічною» 
хворобою цілого світу, яка лягає тяжким тягарем та чинить постійний 
тиск на систему охорони здоров’я зі значною смертністю, захворюваністю 
та необхідністю в частих повторних госпіталізаціях.

Декомпенсована СН лишається однією з актуальних проблем сучасної 
кардіології. У пацієнтів з хронічною СН IV функціонального класу смертність 
протягом півроку досягає 44 %. Так, після перенесеного епізоду декомпенсації 
кровообігу протягом наступних 6 місяців повторно зазнають госпіталізації 
до 50 % таких пацієнтів, а смертність таких хворих досягає 50% протягом 
найближчого року. З огляду на те, що рівень захворюваності на СН та її 
декомпенсацію постійно росте, вона залишається серйозною проблемою для 
національної системи здоров’я. Для поліпшення цієї ситуації необхідне вдо-
сконалення диспансерного нагляду та прогнозування перебігу хвороби, від чого 
можуть залежати інтенсивність спостереження, тактика та, певною мірою, 
акценти стратегії лікування. Тому, питання покращення функціонального 
стану таких пацієнтів, якості життя та виживання є актуальним.

Метою роботи є визначення нових фармакодинамічних ефектів препа-
ратів аргініну та янтарної кислоти та їхній вплив на показники відновного 
періоду після інфаркту міокарда, ускладненого декомпенсованою СН.

У всіх хворих після перенесеного ІМ, ускладненого декомпенсованою СН 
спостерігали позитивну динаміку щодо зменшення частоти виникнення 
клінічних ознак декомпенсації СН. 

Так, у всіх групах обстежених, як через 1 міс, так і через 2 міс лікування 
констатована позитивна динаміка на зменшення випадків загальної 
слабкості, скарг на зниження толерантності до фізичних навантажень та 
збільшення часу на відновлення після нього. 

Про посилення скоротливої здатності ЛШ свідчило зменшення відсотка 
хворих з протодіастолічним ритмом галопу та послабленням серцевих тонів. 



70

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

При застосуванні препаратів аргініну та янтарної кислоти на фоні 
стандартної терапії вказані ознаки зустрічали відповідно у 13 (86,7 %) і 12 
(80,0 %) на початку лікування, у 4 (26,7 %) та 5 (33,3 %) через 1 міс терапії і 
у 1 (6,7 %) та 3 (20,0%) після 2 міс лікування. 

Про позитивний клінічний ефект свідчить і зменшення випадків олігурії 
та анасарки. 

Застосування досліджуваних схем лікування чинило сприятливий 
вплив на покращення систолічної функції ЛШ, що свідчить про здатність 
досліджуваних лікарських препаратів нормалізувати показники серцевої 
гемодинаміки. 

Використання у хворих після перенесеного ІМ, ускладненого декомпен-
сованою СН, янтарної кислоти та препаратів аргініну дозволяє забезпечити 
корекцію ряду клініко-патогенетичних ланок захворювання, що, в цілому, 
сприяє підвищенню ефективності лікування даного контингенту хворих. 

Ключові слова: гострий інфаркт міокарда, декомпенсована серцева 
недостатність, постінфарктний період, янтарна кислота, препарати 
аргініну.

Вступ
Серцево-судинні захворювання, особливо ішемічна хвороба серця 

(ІХС), є головною причиною смерті та інвалідності в усьому світі [11, 24].
За останні кілька десятиліть прогрес у фармакологічному, катетерному 

та хірургічному лікуванні гострого інфаркта міокарда (ІМ) значно покращив 
прогноз для даних пацієнтів. Однак хворі з великою зоною некрозу або ті, 
хто не отримує своєчасної реваскуляризації, залишаються в групі ризику 
ускладнень в постінфарктному періоді [17].

СН являється серйозною глобальною проблемою системи охорони 
здоров’я та економічним тягарем, являється домінуючою причиною серце-
во-судинної захворюваності та смертності [15]. 

Діагноз СН визначають близько у 26 млн людей у всьому світі 
(включаючи 5,7 млн та 3,4 млн людей у США та Європі відповідно) [14].

Клінічний результат СН залишається низьким з п’ятирічним рівнем 
виживання близько 50 % не залежно від фенотипу СН, що повністю відповідає 
очікуваному виживанню при діагнозі неметастатичного раку [23].

За останні 50 років розвитку інноваційних медичних технологій в 
діагностиці, прогнозуванні та лікуванні гострого ІМ, включаючи електро-
кардіографію, інтенсивну терапію серцево-судинних захворювань, корона-
рну ангіографію, використання високочутливого імуноферментного аналізу, 
відіграло значну роль у зменшенні появи ускладнень в постінфарктному 
періоді [21].

До факторів, що сприяють розвитку та декомпенсації СН після 
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перенесеного ІМ належать ураження міокарда та ділянки некрозу, механічні 
ускладнення, такі як розрив папілярних м’язів, дефект міжшлуночкової 
перегородки [10]. 

Поява декомпенсованої СН у пацієнтів, що перенесли інфаркт міокарда 
коливається у різноманітних дослідженнях від 14 % до 36 % [12]. У 
реєстрі GRACE серед 13707 пацієнтів з гострим коронарним синдромом 
13% пацієнтів мали ознаки СН згідно класифікації Killip при поступлені 
до стаціонару та у 5,6 % випадків даний синдром розвинувся під час 
госпіталізації [20].

Частота виникнення декомпенсації СН в постінфарктному періоді 
очікувано зростатиме в майбутньому через старіння населення та 
збільшення частки пацієнтів, які виживають від ускладнень ІХС завдяки 
сучасному лікуванню [22]. Стає можливим той факт, що в найближчі 20-30 
років розповсюдження СН збільшиться на 40-60 % [5].

Попри застосування сучасних медикаментозних засобів лікування, що 
довели свою ефективність з погляду впливу на клінічний перебіг синдрому 
хронічної СН у великих рандомізованих дослідженнях (CIBIS II, MER-
IT-HF, COPERNICUS, SOLVD, EMPHASIS-HF та ін.) тривалість життя 
з систолічною дисфункцією ЛШ, що розвинулась при СН, залишається 
вельми обмеженою [3].

Розкриття патогенетичних ланок з нових теоретичних позицій і 
виявлення нетрадиційних факторів ризику СН, які впливають на клінічну 
картину та її прогноз, стимулює пошук нових ефективних напрямків в 
кардіології, які стосуються ранньої діагностики, профілактики та лікування 
декомпенсації серця [19].

В основі декомпенсації СН лежить каскад патологічних реакцій за 
участі багатьох механізмів взаємодії – таких, як гемодинамічна перегрузка, 
венозний застій, запалення, дисфункція нирок, ендотеліальна дисфункція, 
окислювальний стрес та його вплив на ремоделювання серця та стінку 
судин [9, 16].

Обговорена міжнародними стандартами фармакотерапія пацієнтів СН 
направлена на пом’якшення чи усунення клінічних симптомів декомпенсації, 
покращення якості та збільшення тривалості життя таких пацієнтів несе 
в собі довготривалий прийом інгібіторів ангіотензинперетворюючого 
ферменту (ІАПФ) чи сартанів при непереносимості останніх, бета-
блокаторів, антагоністів мінералокортикоїдних рецепторів, діуретиків, а 
також в певних клінічних ситуаціях івабрадину та дигоксину [13]. 

У комплексне лікування даного контингенту хворих є доцільним 
використання метаболічних препаратів, які покращують ефективність 
утилізації кисню міокардом в умовах ішемії [18]. Перевагою даних препаратів 
є здатність підсилювати енергозберігальну та енергосинтезувальну функції 
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клітин, не впливаючи на центральну гемодинаміку, і таким чином захищати 
кардіоміоцити [8]. Основною функцією кардіопротекторів є усунення 
шкідливого впливу активних форм кисню та заобігання окисненню 
білкових молекул до дисульфідних сполук [7].

Привертають увагу янтарна кислота, яка в умовах ішемії, зниже но-
го кровотоку, сприяє структурно-функціональній організації мем бран 
кардіоміоцитів, стимулює активність мембранних ферментів – аденіл-
атциклази, ацетилхолінестерази [6]. Оскільки ендотеліальна дис функція є 
одним з ключових механізмів розвитку та прогресування СН застосування 
препартів L-аргініну є виправданим, адже така терапія зменшує дефіцит 
оксиду азоту (NO), що в свою чергу покращує стан ендотелію судин [1].

Мета роботи – визначення нових фармакодинамічних ефектів препаратів 
аргініну та янтарної кислоти та їхній вплив на показники відновного 
періоду після інфаркту міокарда, ускладненого декомпенсованою СН.

Постановка проблеми 
При постійному рості, розповсюдженості та захворюваності СН на 

сьогоднішній день становить епідемічну проблему, яка супроводжується 
наступними медичними, соціальними та економічними наслідками [2].

Основною метою сучасного лікування СН та її декомпенсації в ранньому 
та пізньому постінфарктному періоді є пошук засобів, які б усували дефіцит 
енергії, різноманітні електрофізіологічні, судинні, гемодинамічні ефекти 
ведуть до ще більшої нейрогуморальної активації, активації цитокінів, 
розвитку імунного запалення, порушення фібринолізу та ще більшому 
пошкодженні кардіоміоцитів та міжклітинного простору [4].

Методика проведення досліджень
Було обстежено 120 хворих з декомпенсована ХСН II А-Б стадії за 

класифікацією ВХ Василенка та МД Стражеска III-IV ФК (за NYHA) (60 
хворих з перенесеним Q-QS ІМ та 60 хворих з перенесеним не-Q ІМ). 
Вивчали клініко-патогенетичні механізми розвитку декомпенсованої 
СН у постінфарктному періоді та вплив вибраних препаратів на перебіг 
захворювання. Хворі з перенесеним Q-QS ІМ, ускладненим декомпенсованою 
СН були поділені на групи: 1 група – хворі з перенесеним Q-QS ІМ, які 
отримували стандартну терапію (СТ) відповідно до протоколів МОЗ 
України, (бета-блокатори, інгібітори-АПФ, подвійна антитромбоцитарна 
терапія (ацетилсаліцилова кислота+клопідогрель), нітрати, статини) 
(n=15); II група – хворі з перенесеним Q-QS ІМ, яким у комплекс лікування, 
окрім СТ, додавали янтарну кислоту 100 мг внутрішньовенно шляхом 
краплинної інфузії 3 рази на добу (5 діб), внутрішньом’язово 100 мг 3 рази 
на добу (з 6 по 14 добу) із переходом на прийом препарату внутрішньо 100 мг 
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(1 капсула) 3 рази на добу з 15-ї доби лікування до 2 міс. (n=15); III група – 
хворі з перенесеним Q-QS ІМ, яким на фоні СТ призначали L-аргінін 100 
мл внутрішньовенно краплинно 1 раз на добу протягом перших 10 діб із 
переходом на внутрішній прийом 5 мл (одна мірна ложка) 3 рази на добу 
з 11-ї доби лікування до двох міс (n=15); IV група – хворі з перенесеним 
Q-QS ІМ, які отримували лікування комбінацією препаратів СТ, L-аргінін 
та янтарної кислоти за запропонованою схемою (n=15).

60 хворих з не-Q ІМ були розподілені в 4 аналогічні групи.
Досліджені групи були однорідними за віком, статтю, важкістю 

перебігу захворювання, тривалістю постінфарктного періоду, наявністю 
клінічних проявів декомпенсації.

Хворих спостерігали на перший день після госпіталізації, через 1 та 2 
міс. після проведеного лікування.

Був проведений детальний аналіз клінічних, електрокардіологічних, 
ехокардіологічних показників та їх змін, які спостерігалися після отрима-
ного хворими лікування. 

Клінічний діагноз встановлювали відповідно до рекомендацій Євро-
пейського товариства кардіологів на підставі збору анамнезу, фізикального 
обстеження, даних лабораторно-інструментального дослідження: загально-
клінічних аналізів, електрокардіографії, ехокардіографії, рентгенографії 
органів грудної клітки.

Клінічна оцінка об’єктивного стану хворих проводилась з вивченням 
показників діяльності та скоротливої здатності серця, рівня систолічного 
та діастолічного артеріального тиску, результатів фізикального обстеження 
(ортопное, ритм галопу), симптомів серцевої астми, застійних явищ в 
легенях, ознак периферичних набряків.

Стан коронарного кровообігу та ритму серця оцінювали в ході електро-
кардіологічного обстеження в 12 стандартних відведеннях із записом не 
менше 4 серцевих комплексів PQRST, при швидкості руху стрічки 50 мм/с, з 
детальним вивченням загального числа, тривалості ішемічних епізодів, змін 
біоелектричної активності серця та ознак гіпертрофії лівого шлуночка за до-
помогою приладу Cardiofax (Electrocardiograph, ECG8820G, Німеччина).

Показники серцевої гемодинаміки були вивчені за допомогою ехо-
кардіологічного методу, що дало змогу отримати інформацію щодо 
структурно-анатомічного стану серця (клапанний апарат, розміри і гео-
метрія камер серця, маса міокарда, внутрішньосерцеві шунти, наявність 
аневризм, стан перикарда) та функціональних характеристик (систолічна 
і діастолічна функція шлуночків, регіонарна скоротливість ЛШ, функція 
клапанів, тиск у легеневій артерії) за допомогою ехокардіографу «Aplio 
400» (Canon) з секторальними датчиками 2,5 і 3,5 МГц в M- та B-режимах 
по стандартній методиці. 
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Виклад основного матеріалу
Аналізуючи динаміку суб’єктивних клінічних ознак у хворих з деком-

пен сованою СН після перенесеного ІМ під впливом проведеного лікування 
виявлено зменшення клінічних проявів декомпенсації СН (табл. 1).

У всіх хворих після перенесеного ІМ, ускладненого декомпенсованою 
СН спостерігали позитивну динаміку щодо зменшення частоти виникнення 
клінічних ознак декомпенсації СН. 

Так, у всіх групах обстежених, як через 1 міс, так і через 2 міс лікування 
констатована позитивна динаміка на зменшення випадків загальної 
слабкості, скарг на зниження толерантності до фізичних навантажень та 
збільшення часу на відновлення після нього. 

Загальну слабкість через 2 міс терапії спостерігали менш, ніж у половини 
хворих, які отримували стандартне лікування – у 6 (40,0%), 4 (26,7%) – 
хворих, що лікувались янтарною кислотою, 5 (33,3%) – препаратами 
аргініну, і лише у 1 (6,7%) хворих, в лікуванні яких застосовували поєднання 
янтарної кислоти та препаратів аргініну на фоні СТ. 

У всіх обстежуваних групах в процесі лікування спостерігали позитивну 
динаміку стосовно зменшення задишки, а особливо пароксизмальної нічної 
задишки. 

Так, до лікування дана ознака спостерігалась у 12 (80,0 %) пацієнтів, 
лікованих стандартною терапією та у 9 (60,0 %) після 2 міс терапії, у 13 
(86,7 %) хворих до лікування янтарною кислотою та у 4 (26,7 %) після 2 
міс терапії, даний симптом спостерігався в 14 (93,3 %) хворих до лікування 
препаратами аргініну та у 5 (33,3 %) після лікування, у пацієнтів, лікованих 
поєднанням янтарної кислоти та препаратів аргініну – 14 (93,3 %) 
обстежених до початку терапії та 1 (6,7 %) після 2 місяців лікування.

При цьому з об’єктивниих ознак констатовано зменшення відсотку 
хворих із ціанозом і набряком гомілок. 

Зменшились і ознаки респіраторного синдрому у вигляді ортопное, 
наявності крепітації та серцевої астми. 

Про посилення скоротливої здатності ЛШ свідчило зменшення відсотка 
хворих з протодіастолічним ритмом галопу та послабленням серцевих 
тонів. 

Так, при застосуванні препаратів аргініну та янтарної кислоти на фоні 
стандартної терапії вказані ознаки зустрічали відповідно у 13 (86,7 %) і 12 
(80,0 %) на початку лікування, у 4 (26,7 %) та 5 (33,3 %) через 1 міс терапії 
і у 1 (6,7 %) та 3 (20,0%) після 2 міс лікування. 

Про позитивний клінічний ефект свідчить і зменшення випадків 
олігурії та анасарки. 

Такий клінічний симптом, як олігурія був наявний у 8 (53,3%) та 6 
(40,0%) обстежених після 1 та 2 міс лікування стандартними лікарськими 
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засобами, у 6 (40,0%) і 4 (26,7%) хворих, що лікувались янтарною кислотою, 
у 7 (76,7%) та 5 (46,7%) пацієнтів, яким було запропоновано лікування 
препаратами аргініну та у 5 (46,7%) та 3 (20,0%) осіб, де СТ була доповнена 
комбінацією янтарної кислоти та препаратами аргініну. 

Анасарка спостерігалась у 5 (46,7 %) хворих після 2 міс СТ, у 3 (20,0 %) осіб 
при використанні янтарної кислоти, у 4 (26,7 %) пацієнтів при застосуванні 
препаратів аргініну та у 1 (6,7%) обстеженого при комбінації зазаначених 
препаратів та СТ.

Після лікування хворих з не-Q ІМ спостерігали за зниженням клінічних 
проявів декомпенсованої СН.

Таким чином, у чотирьох групах обстежених протягом першого та 
другого міс лікування спостерігалось достовірне зменшення клінічних 
випадків синдрому декомпенсації. 

Особливо хороші результати отримано у групі хворих, де поряд із СТ 
пацієнти отримували янтарну кислоту та препарати аргініну. 

Визначено, що зниження толерантності до фізичних навантажень та 
збільшення часу на відновлення після них у таких пацієнтів виникали у 
73,3 % до лікування, 13,3 % після 1 міс терапії та 6,7 % після 2 міс. 

У групі осіб, які отримували стандартну терапію, такі симптоми, як 
задишка та пароксизмальна нічна задишка були у 80,0 % випадків до 
лікування та у 60,0 % після 2 міс. 

У групі хворих, яким на фоні стандартної терапії призначали янтарну 
кислоту дані ознаки спостерігались в 93,3 % та 86,7 % пацієнтів до лікування 
та у 20,0 % та 13,3 % після його завершення.

Результати аналізу ЕКГ-обстеження в хворих відображено в табл. 2. 
У більшості хворих на початку контрольованого лікування мали місце 

ознаки гіпертрофії ЛШ у поєднанні із зниженою біоелектричною активністю. 
Згідно з даними таблиці 2 у хворих I групи, які отримували СТ такі 

ознаки мали місце у 93,3 % до лікування та 66,7 % після 2 міс лікування, 
в групі лікованих янтарною кислотою – у 86,7 % та 100,0 % випадків до 
початку терапії та у 76,7 % обстежених після неї, у III групі пацієнтів – у 
73,3 % та 80,0 % пацієнтів на початку курації та у 53,3 % хворих після неї 
та у групі, де поряд зі стандартною схемою лікування застосовано янтарну 
кислоту та препарати аргініну дані електрокардіографічні ознаки були у 
80,0 % та у 86,7 % осіб до терапії та у 33,3 % та 26,7 % обстежених після 2 
міс використання запропонованих препаратів.

Застосована терапія сприяла зменшенню випадків синусової тахікардії 
в аналогічних закономірностях. 

Відзначено позитивний вплив досліджуваних препаратів на динаміку 
порушень ритму серця у пацієнтів з декомпенсованою СН після пере-
несеного Q-QS ІМ. 
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Так, кількість ШЕ та СВЕ, в осіб, які на тлі стандартної терапії 
отримували янтарну кислоту та препарати аргініну становила до лікування 
53,3 % та 40,0 %, а наприкінці двомісячного курсу терапії екстрасистол не 
виявлено у жодному випадку. 

Необхідно відзначити, що у пацієнтів IV групи, які отримували СТ 
та янтарну кислоту і препарати аргініну спостерігалась найпозитивніша 
динаміка щодо зменшення кількості як порушень ритму серця так і його 
провідності. 

У процесі лікування хворих з перенесеним не-Q ІМ відмічали позитивну 
динаміку ряду ознак ЕКГ, зокрема таких як зниження біоелектричної 
активності серця та гіпертрофії ЛШ. 

Зокрема, біоелектрична активність міокарда мала чітку закономірність 
до зниження через 1 місяць і, особливо, 2 місяці лікування. 

Так, зокрема, дана ознака спостерігалась у 11 (73,3 %) пацієнтів у IV 
групи до початку лікування та у 3 (20,0 %) та у 2 (13,3 %) після 1 та 2 міс 
проведеної терапії.

У той же час, якщо відсоток хворих з наявним зниженням біоелектричної 
активності серця у групі стандартної терапії зменшився з 93,3 % до 80,0 %, 
при використання янтарної кислоти – з 100,0 % до 76,7 %, при застосування 
препаратів аргініну – з 80,0 % до 53,3%, то в групі поєднаного застосування 
янтарної кислоти та препаратів аргініну – з 86,7% до 26,7%, тобто майже у 
2/3 обстежених хворих цієї групи констатована позитивна динаміка.

Порушення ритму у вигляді шлуночкової та надшлуночкової 
екстрасистолії у групі хворих, де пацієнти були ліковані янтарною 
кислотою та препаратами аргініну були наявні у 53,3 % та 40,0 % осіб 
до лікування, у 20,0 % та 13,3 % пацієнтів після 1 місяця терапії та були 
відсутніми на другому місяці курації. Застосовані схеми лікування сприяли 
і зменшенню випадків порушень провідності в обстежених хворих, які були 
відсутніми після 1 місяця лікування у пацієнтів, лікованих досліджуваними 
препаратами. 
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Висновки
На основі встановлення нових фармакологічних ефектів янтарної 

кислоти та препаратів аргініну було розроблено спосіб їхнього дифе рен-
ційованого застосування у хворих на ІМ із метою попередження виникнення 
та лікування декомпенсованої СН.

Застосування досліджуваних схем лікування чинило сприятливий 
вплив на покращення систолічної функції ЛШ, що свідчить про здатність 
досліджуваних лікарських препаратів нормалізувати показники серцевої 
гемодинаміки. 

Використання у хворих після перенесеного ІМ, ускладненого де-
ком пенсованою СН, янтарної кислоти та препаратів аргініну дозволяє 
забезпечити корекцію ряду клініко-патогенетичних ланок захворювання, 
що, в цілому, сприяє підвищенню ефективності лікування даного кон тин-
генту хворих. 
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ВПЛИВ КАРДІОПРОТЕКТИВНОЇ ТЕРАПІЇ У ПАЦІЄНТІВ З 
ГОСТРИМ ІНФАРКТОМ МІОКАРДА ТА ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 
2 ТИПУ НА ДИНАМІКУ ЕХОКАРДІОГРАФІЧНИХ ПОКАЗНИКІВ 
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Гострий інфаркт міокарду (ГІМ) є однією з провідних причин смертності 
дорослого населення в Україні та світі серед усіх серцево-судинних за-
хво рювань. Дуже часто ГІМ виникає у пацієнтів з різноманітними 
коморбідними станами. Саме цукровий діабет 2 типу (ЦД 2 типу) є 
частим супутнім захворюванням пацієнтів з ГІМ. З метою зменшення 
проявів оксидативного стресу у пацієнтів з такою коморбідністю вико-
ристовується кардіопротективна терапія. Найпоширенішими сполуками, 
які застосовуються з кардіопротективною метою є молекули кверцетину 
і аденозину. Метою дослідження є підвищення ефективності лікування 
пацієнтів з ГІМ в поєднанні із цукровим діабетом 2 типу шляхом кардіо-
протекції з використанням кверцитину та аденозинвмісного препарату 
адвокард. У дослідження включено 60 пацієнтів із ГІМ та ЦД 2 типу. 
Пацієнти були розділені на 2 групи: контрольна група отримувала базову 
терапію ГІМ та ЦД 2 типу. Пацієнтам основної групи додатково до базової 
терапії призначався кверцетин (4,5 г внутрішньовенно впродовж 5 днів) та 
адвокард за схемою. В ході дослідження ми досліджували ехокардіографічні 
показники. За даними нашого дослідження, застосування кверцитину та 
аденозвмісного препарату авдокард веде до покращення систолічної функції 
лівого шлуночка, сприяє зворотньому ремоделюванню лівого шлуночка. 

Застосування кардіопротективних засобів кверцитину та аденозин-
вмісного препарату адвокард призводить до покращення систолічної функції 
ЛШ, глобальної скоротливості ЛШ, сприяє зворотньому ремоделюванню ЛП 
та ЛШ. Не виявлено статистично достовірної різниці впливу досліджуваних 
препаратів на діастолічну функцію ЛШ.

Ключові слова: гострий інфаркт міокарда, цукровий діабет 2 типу, 
спекл-трекінг ехокардіографія, кардіопротективна терапія, систолічна дис-
функція лівого шлуночка.
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Вступ
Гострий інфаркт міокарду (ГІМ) є однією з провідних причин 

смертності дорослого населення в Україні та світі серед усіх серцево-
судинних захворювань. Летальність від ГІМ в Україні становить 12,4% а в 
Івано-Франківській області 13,1% [1]. Дуже часто ГІМ виникає у пацієнтів 
з різноманітними коморбідними станами [2]. Саме цукровий діабет 2 типу 
(ЦД 2 типу) є частим супутнім захворюванням пацієнтів з ГІМ. Така комор-
бідність не тільки ускладнює діагностику ГІМ у реальній клінічній прак-
тиці (мова йде про безбольові форми інфаркту на фоні ЦД), але й зазвичай 
значно погіршує прогноз та перебіг ГІМ і істотно впливає на вибір тактики 
подальшого лікування [3]. ГІМ на фоні ЦД 2 типу характеризується вищою 
летальністю, прогресуванням серцевої недостатності та збільшує ризик 
повторного нефатального інфаркту міокарду [4]. 

Відомо, що основним механізмом ЦД 2 типу є тривалий стан вторинної 
інсулінорезистентності, який спричиняє гіперглікемію з наступною ком-
пен саторною гіперінсулінемією. Гіперглікемія, резистентність до інсуліну, 
надлишкова продукція жирних кислот призводять до посилення системного 
оксидативного стресу, запальної відповіді та синтезу прогресивного продукту 
глікації (AGE) – це білки або ліпіди, які зазнають глікування внаслідок експо-
зиції глюкози, які є біомаркерами прогресування більшості дегенеративних 
захворювань, у тому числі атеросклерозу. В результаті ці всі механізми ви-
значають зміну коронарної вазомоції через порушення як ендотелій-залеж-
ної вазодилатації, так і зменшення продукції NO і збільшення вивільнення 
ендотеліну-1. Отже, ЦД 2 типу опосередковано спричиняє ендотеліальну 
дисфункцію, яка і ускладнює перебіг та прогноз ГІМ [5].

З метою зменшення проявів оксидативного стресу і в свою чергу 
ендотеліальної дисфункції в цілому у хворих з ГІМ на фоні ЦД 2 типу 
використовується кардіопротективна терапія, так звана “терапія підтримки” 
основного лікування. Найпоширенішими і найдієвішими сполуками, які 
застосовуються з кардіопротективною метою є молекули кверцетину і 
аденозину.

Кверцетин, представник класу флавоноїдів, є природною сполукою, 
яка має ангіопротекторну, судинорозширювальну, протизапальну дію, 
пригнічуючи активність 5-ліпооксигенази, синтез лейкотрієнів та 
знижчуючи активність запального процесу в ендотелії судин, зменшує 
продукцію ендотелієм адгезивних молекул, гальмує процеси тромбогенезу, 
суттєво підвищує рівень оксиду азоту в ендотеліальних клітинах [6]. Є дані 
про вплив кверцетину на експресію цистеїнової протеази – калпаїну [7], 
яка руйнує білки цитоскелета та на активацію Akt-кінази – основного фер-
менту з ряду фосфоінозитидних 3-кіназ, які беруть безпосередню участь у 
регуляції проліферації, росту та виживання клітин, що і є одним із важли-
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вих механізмів кардіопротекції [8].
Аденозин – сполука, яка відіграє фундаментальну роль у регуляції 

коронарної мікроциркуляції через активацію рецепторів аденозину 
(АР). Аденозин регулюється різними ферментами та транспортерами 
нуклеозидів, що дає можливість утримування балансу між внутрішньо- 
та позаклітинними компартментами. Аденозин-опосередкований коро-
нар ний мікросудинний тонус досягається шляхом активації A2AR як на 
ендотеліальних, так і на гладком’язових клітинах. Поширеними у практиці 
лікарів-інтерністів є аденозинвмісні сполуки, зокрема магладен, який 
впливає на пуринові (аденозинові) рецептори, активуючі протеїнкіназу С, 
яка спричиняє відкриття АТФ залежних калієвих канали та гіперполяризацію 
мембрани, що в свою чергу призводить до закриття кальцієвих каналів. 
Це супроводжується інгібуванням надходження кальцію в клітини, 
результатом чого є антиішемічний та мембранстабілізуючий ефекти, що 
позитивно впливає на ендотеліальну дисфункцію [9].

В реальній клінічній практиці кардіопротективна терапія є важливою 
складовою комплексного лікування реваскуляризованих пацієнтів, адже 
зменшує вплив ішемії на міокард через свої вазодилататорні та цито-
протективні властивості.

Метою статті є підвищення ефективності лікування пацієнтів з 
ГІМ в поєднанні із цукровим діабетом 2 типу шляхом кардіопротекції з 
використанням кверцитину та аденозинвмісного препарату адвокард.

Методика проведення досліджень
Після отримання письмової згоди на проведення комплексного 

обстеження, згідно з принципами Гельсінкської декларації прав людини, 
Конвенції Ради Європи про права людини і біомедицину, а також 
відповідними законами України, у дослідження включено 60 пацієнтів із 
діагнозами гострий інфаркт міокарда із елевацією сегмента ST із супутнім 
цукровим діабетом 2 типу. Усі пацієнти були обстежені на базі відділу 
інфаркту міокарда з блоком інтенсивної терапії Івано-Франківського 
обласного клінічного кардіологічного центру з 2020 до 2022 року.

Критерії включення: пацієнти з ГІМ, діагноз якого підтверджувався на 
основі наказу МОЗ України №1936 від 14.09.2021 р. «Про затвердження 
Уніфікованого клінічного протоколу екстреної, первинної, вторинної 
(спеціалізованої), третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги та 
кардіореабілітації «Гострий коронарний синдром з елевацією сегмента ST» 
в коморбідності з ЦД 2-го типу, діагноз підтверджувався на основі наказу 
МОЗ України №1118 від 21.12.2012 «Про затвердження та впровадження 
медико-технологічних документів зі стандартизації медичної допомоги 
при цукровому діабеті 2 типу», яким проведена реперфузія (коронарне 
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стентування); Вік – 18-80 років.; ШКФ >30 мл/хв/1,73м2.
Критерії виключення: нестабільна стенокардія; міокардит, кардіо-

міо патії; прогресуючі захворювання печінки; злоякісні новоутворення; 
алкоголізм; вагітність.

Пацієнти були розділені на 2 групи: контрольна група отримувала 
базову терапію ГІМ та ЦД 2 типу. Пацієнтам основної групи додатково до 
базової терапії призначався кверцетин (4,5 г внутрішньовенно впродовж 5 
днів) та адвокард за схемою (магладен/аденозин 29,25 мг, молсидоміну 0,3 
мг, фолієвої кислоти 0,45 мг) по 2 таблетки 3 рази на добу 21 день.

В ході дослідження ми оцінювали кількісні ехокардіографічні показники 
структури та функції лівого шлуночка за допомогою 2D ехокардіографії та 
визначення глобального повздовжнього стрейну (GLS) за допомогою век-
торної ехокардіографії в перший день госпіталізації та через 21 день. 

Статистичну обробку отриманих результатів проводили з допомогою 
комп’ютерної програми IBM SPSS 26.0 та пакета статистичних функцій 
програми «Microsoft-Excel» на персональному комп’ютері, застосовуючи 
варіаційно-статистичний метод аналізу. Отримані в дослідженні кількіс-
ні дані ми спочатку перевірили на нормальність розподілу за допомогою 
метода Колмогорова-Смирнова із застосуванням коригувального крите-
рію Лільєфорса та W тест Шапіро-Уїлка (Shapiro-Wilk’s W test). Оскільки 
отримані дані не відповідали закону нормального розподілу, то для пред-
ставлення мір центральної тенденції (Measures of Central Tendency) обрали 
медіанне значення (Ме), середні величини, стандартні похибки. Відповід-
но, для перевірки нульової гіпотези застосовували непараметричний тест 
U критерій Манна-Уїтні та W критерій Уілкоксона (Mann-Whitney U Test, 
Wilcoxon W Test, величини p˂0,05 оцінювали вірогідними). Для порівнян-
ня якісних параметрів ми застосовували відношення шансів та ROC аналіз.

Результати
Серед 60 пацієнтів було 39 (65%) жінок та 21 (35%) чоловік. 

Характеристика досліджуваних пацієнтів  наведена в таблиці 1. Групи були 
статистично однорідні. Не відмічалося статистично достовірної різниці 
у вікових, антропометричних, гендерних характеристик та показниках 
гемодинамічного ураження коронарних артерій.
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Таблиця 1. Характеристика досліджуваних пацієнтів

Показник Групи Середнє 
значення (М) Похибка (σ) Діапазон ДІ 

95%
Медіана 

(Ме)

Вік, років
Основна 63,87 10,03 60,12-67,61 61,5
Контрольна 68,5 9,03 65,13-71,87 68,5

Маса, кг
Основна 79,3 14,14 74,02-84,58 77
Контрольна 93,63 11,75 89,25-98,02 92,5

Зріст, см
Основна 161,97 22,44 153,6-170,4 165
Контрольна 174,73 12,74 170-179,5 173,5

ІМТ, кг/м2
Основна 32,45 12,22 27,89-37,01 29,35
Контрольна 30,98 5,09 29,08-32,88 30,6

ППТ, м2
Основна 1,87 0,18 1,8-1,94 1,8
Контрольна 2,13 0,17 2,06-2,19 2,1

Кількість 
уражених 
судин

Основна 2,23 0,73 1,96-2,51 2

Контрольна 1,97 0,76 1,68-2,25 2

Примітка: ІМТ – індекс маси тіла, ППТ – площа поверхні тіла

Таблиця 2. Аналіз однорідності характеристик досліджуваних пацієнтів

Показник
U критерій 
Манна-Уітні

W критерій Уіл-
коксона Z Р

Вік, років 342,50 807,50 -1,59 0,11
Маса, кг 195,50 660,50 -3,76 0,07
Зріст, см 291,00 756,00 -2,35 0,08
ІМТ, кг/м2 431,00 896,00 -0,28 0,78
ППТ, м2 147,50 612,50 -4,51 0,09

Кількість уражених судин 364,00 829,00 -1,36 0,17

Примітка: ІМТ – індекс маси тіла, ППТ – площа поверхні тіла

У таблиці 3 наведені порівняльні характеристики кількісних ехокардіо-
графічних показників у пацієнтів основної та контрольної груп до та після 
отриманого лікування. 
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Таблиця 3. Ехокардіографічні показники досліджуваних пацієнтів

Показник Групи
До лікування Після лікування

Ме σ Діапазон ДІ 
95% Ме м Діапазон ДІ 

95%
Ліве 
передсердя, см

Основна 3,10 0,36 2,91-3,18 2,99 0,44 2,88-3,21
Контрольна 3,02 0,52 2,89-3,28 2,96 0,54 2,84-3,25

Кінцево-
діастолічний 
розмір, см

Основна 4,42 0,75 4,11-4,67 4,12 0,55 3,85-4,26

Контрольна 4,31 0,56 4,12-4,54 4,39 0,40 4,19-4,49

 Кінцево-
систолічний 
розмір, см

Основна 2,80 0,38 2,64-2,93 2,05 0,25 1,99-2,17

Контрольна 2,79 0,46 2,50-2,84 2,02 0,31 1,91-2,14

Кінцево-
діастолічний 
об’єм, мл

Основна 149,95 28,25 143,14-
164,24 141,42 22,81 135,32-

152,36
Контрольна 143,74 31,05 133,54-

156,73 146,82 20,61 138,57-
153,97

Кінцево-
систолічний 
об’єм, мл

Основна 77,92 7,17 73,87-79,23 68,69 5,77 66,04-70,35

Контрольна 76,04 7,80 72,94-78,76 78,33 3,94 75,97-78,92
Товщина між-
шлуночкової 
перетинки в 
діастолу, см

Основна 1,12 0,12 1,06-1,15 1,12 0,12 1,06-1,15

Контрольна 1,07 0,13 1,04-1,14 1,07 0,13 1,04-1,14

Товщина 
міжшлуночкової 
перетинки в 
систолу, см

Основна 1,17 0,13 1,12-1,22 1,17 0,13 1,12-1,22

Контрольна 1,20 0,16 1,15-1,27 1,20 0,16 1,15-1,27

Товщина 
задньої стінки 
ЛШ в діастолу, 
см

Основна 1,04 0,12 0,98-1,08 1,04 0,12 0,98-1,08

Контрольна 1,11 0,12 1,05-1,14 1,11 0,12 1,05-1,14
Товщина зад-
ньої стінки ЛШ 
в систолу, см

Основна 1,20 0,12 1,15-1,24 1,20 0,12 1,15-1,24

Контрольна 1,20 0,13 1,15-1,25 1,20 0,13 1,15-1,25
Відносна тов-
щина стінки 
ЛШ

Основна 0,51 0,18 0,48-0,61 0,52 0,07 0,48-0,54

Контрольна 0,52 0,07 0,4834-
0,5386 0,50 0,06 0,4765-

0,5202

Е/А
Основна 1,19 0,47 1,02-1,37 1,12 0,48 0,97-1,33
Контрольна 1,26 0,38 1,06-1,35 1,08 0,38 0,99-1,27

Фракція 
викиду лівого 
шлуночка, % 

Основна 49,58 10,88 44,44-52,57 50,90 8,11 48,49-54,55

Контрольна 47,88 14,10 39,99-50,53 46,69 8,13 42,98-49,03

GLS
Основна 14,60 3,19 13,03-15,41 21,57 1,83 21,07-22,43

Контрольна 14,34 1,80 13,50-14,84 17,14 2,58 15,55-17,47

Примітка: Ме – медіана, σ – стандартна похибка, ДІ – довірчий інтервал
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В таблиці 4 та 5 та рисунку 1 ми наводимо статистичний аналіз отри-
ма них результатів. Статистично достовірну різницю було отримано в 
наступних показниках між контрольною та основною групами: кінцево-
діастолічний розмір, кінцево-систолічний об’єм, фракція викиду лівого 
шлуночка (ФВЛШ), GLS лівого шлуночка. Пацієнти були розподілені 
на субгрупи із збереженою та помірно зниженою ФВЛШ, нормальною 
діастолічною функцією та діастолічною дисфункцією 1 типу, після чого 
було проведено дослідження відношення шансів до та після лікування. 
Відношення шансів показало статистично достовірний перехід з стадії 
із помірно зниженою ФВЛШ в збережену, проте не спостерігалося 
достовірності щодо діастолічної функції. 

Рис. 1. Схематичне зображення відображення відношення шансів сис-
то лічної та діастолічної функцій у досліджуваних пацієнтів.

Для детальнішого вивчення впливу досліджуваних препаратів на 
систолічну та діастолічну функцію був застосований ROC-аналіз фракції 
викиду лівого шлуночка та співвідношення Е/А (таблиця 6, рис. 2-3).
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Таблиця 4. Аналіз кількісних ехокардіографічних показників між основною 
та контрольною групами

Показник Момент 
дослідження 

U критерій 
Манна-Уіт-

ні

W критерій 
Уілкоксона Z Р

Ліве передсердя, см До лікування 435,000 900,000 -0,222 0,824
Після лікування 447,500 912,500 -0,037 0,971

Кінцево-
діастолічний 
розмір, см

До лікування 445,500 910,500 -0,067 0,947

Після лікування 301,500 766,500 -2,196 0,028
Кінцево-

систолічний 
розмір, см

До лікування 401,500 866,500 -0,717 0,473

Після лікування 389,000 854,000 -0,902 0,367

Кінцево-
діастолічний об’єм, 

мл

До лікування 388,000 853,000 -0,917 0,359

Після лікування 433,000 898,000 -0,251 0,802

Кінцево-
систолічний об’єм, 

мл

До лікування 414,000 879,000 -0,532 0,595

Після лікування 60,000 525,000 -5,766 0,001
Товщина 

міжшлуночкової 
перетинки в 
діастолу, см

До лікування 417,000 882,000 -0,488 0,625

Після лікування 338,500 803,500 -1,650 0,099

Товщина 
міжшлуночкової 
перетинки в 
систолу, см

До лікування 385,500 850,500 -0,954 0,340

Після лікування
372,500 837,500 -1,147 0,252

Товщина задньої 
стінки ЛШ в 
діастолу, см

До лікування 327,000 792,000 -1,820 0,069

Після лікування 354,500 819,500 -1,413 0,158

Товщина задньої 
стінки ЛШ в 
систолу, см

До лікування 419,000 884,000 -0,459 0,647

Після лікування 310,000 775,000 -2,072 0,058

Відносна товщина 
стінки ЛШ

До лікування 442,500 907,500 -0,111 0,912

Після лікування 384,500 849,500 -0,970 0,332

Е/А
До лікування 437,000 902,000 -0,192 0,848

Після лікування 434,500 899,500 -0,229 0,819

Фракція викиду 
лівого шлуночка, % 

До лікування 394,000 859,000 -0,828 0,408

Після лікування 274,000 739,000 -2,602 0,009

GLS
До лікування 415,000 880,000 -0,517 0,605

Після лікування 18,000 483,000 -6,387 0,001
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Таблиця 5. Відношення шансів в розрізі систолічної діастолічної функцій у 
досліджуваних пацієнтів

Показник Момент 
дослідження 

Відношення 
шансів

Діапазон ДІ 
95% р

Систолічна функція До лікування 1,458 0,490-4,332 0,498

Після лікування 3,973 1,247-12,654 0,020

Діастолічна функція До лікування 1,188 0,357-3,954 0,778

Після лікування 1,311 0,426-4,038 0,637

Таблиця 6. ROC-аналіз ФВЛШ та співвідношення Е/А

Показник Момент 
дослідження 

Площа під 
кривою (AUC)

Стандартна 
похибка

Діапазон ДІ 
95% р

Е/А
До лікування 0,486 0,076 0,337-0,634 0,848

Після лікування 0,517 0,076 0,368-0,666 0,819

ФВЛШ
До лікування 0,562 0,075 0,416-0,708 0,408

Після лікування 0,696 0,068 0,563-0,829 0,009

Рис. 2. ROC-криві співвідношення Е/А до та після лікування.
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Рис. 3. ROC-криві ФВЛШ до та після лікування.
 
Логістичний регресійний аналіз також показав статистичну 

достовірну різницю впливу додаткового лікування на систолічну функцію 
лівого шлуночка (таблиця 7).

Таблиця 7. Логістичний регресійний аналіз впливу досліджуваних 
препаратів на систолічну та діастолічну функції лівого шлуночка

 Коефіцієнт S.E. Вальд р ВШ Діапазон 
ДІ 95%

Діастолічна функція до 
лікування 0,173 0,613 0,079 0,778 1,18 0,35-3,95

Діастолічна функція 
після лікування 0,271 0,574 0,223 0,637 1,31 0,42-4,03

Систолічна функція до 
лікування 0,377 0,556 0,460 0,498 1,45 0,49-4,33

Систолічна функція 
після лікування 1,379 0,591 5,446 0,020 3,97 1,24-12,65

Константа -0,963 0,727 1,755 0,185
 

За даними нашого дослідження, застосування кверцитину та адено-
звмісного препарату авдокард веде до покращення систолічної функції 
лівого шлуночка (ФВЛШ 50,90% [95% ДІ 48,49-54,55] vs 46,69% [95% ДІ 
42,98-49,03], AUC 0,696 [95% ДІ 0,563-0,829], p=0,009) сприяє зворотному 
ремоделюванню лівого шлуночка (КДР 4,12 см [95% ДІ 3,85-4,26] vs 4,39 см 
[95% ДІ 4,19-4,49], p=0,028; КСО 68,69 мл [95% ДІ 66,04-70,35] vs 78,33 мл 
[95% ДІ 75,97-78,92], p=0,001). Дані спекл-трекінг ехокардіографії поєд-
нання кверцитину та аденозинвммісного препарату адвокард поліпшує гло-
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бальну скоротливість лівого шлуночка, про що свідчить покзник GLS після 
лікування у основній та контрольній групах (21,57 [95% ДІ 21,07-22,43] vs 
17,14 [95% ДІ 15,55-17,47], p=0,001). Ми пов’язуємо наведені результати 
із антиоксидантними та цитопротективним властивостями досліджуваних 
препаратів, завдяки яким зменшується ішемічне пошкодження кардіоміо-
цитів, що веде до збільшення регенеративних можливостей міокарда.

За даними літератури відомо, що пацієнти із ГІМ в поєднанні з ЦД 2 
типу мають гірший перебіг та прогноз порівняно із пацієнтами без ЦД 2 
типу. Wong M et al в дослідженні ASPECT виявили, що наявність ЦД 2 типу 
статистично достовірно асоційовано з більшим ризиком смерті впродовж 
перших 30 днів (9,6% vs 5,5%, ВШ 1,70 [95% ДІ 1,33-2,18]) та частотою 
виникнення великих несприятливих кардіоваскулярних подій (MACE) 
(13,3% vs 8,6%, ВШ 1,68 [95% ДІ 1,4-2,02]) [10]. Jimenez-Quevedo P et al 
в дослідженні EXAMINATION встановили збільшення частоти MACE та 
смертності впродовж 5 років у пацієнтів, коморбідних на ЦД 2 типу (32,6% 
vs 21,5% у пацієнтів без діабету, відношення ризиків (HR) 1,45 [1,03–2,04]; 
p = 0,03). Автори пов’язували це із збільшенням частоти виникнення по-
вторних ІМ та потреби в повторній реваскуляризації (2,7% vs 1,1%; HR: 
2,27 [1,12–5,23]; р = 0,02 та 14% vs 6,2%; HR: 2,11 [1,38–3,22]; р = 0,001, 
відповідно) [11].

Mone P. et al встановили статистично достовірне зниження смертності та 
повторної госпіталізації з приводу серцевої недостатності при використанні 
аденозину під час реваскуляризації у пацієнтів із ГІМ та ЦД 2 типу [12]. 
Дослідження Naghshtabrizi N. et al показало, що застосування аденозину 
призводить до зниження частоти виникнення синдрому NO-REFLOW у 
пацієнтів з ГІМ (15,4% vs 44,3%; р=0,02) [13]. Sadeghian M. et al вивчали 
ефективність аденозину щодо попередження синдрому NO-REFLOW. При 
цьому було виявлено зменшення частоти виникнення цього синдрому при 
застосуванні аденозину (ступінь кровоплину за TIMI 15 [14%] vs. 41 [35%], 
p< 0,001, MBG 23 [21%] vs 63 [53%], p< 0,001) [14].

Целуйко В.Й. та ін. встановили ефективність кверцетину при ГІМ, що 
характеризувалася зменшенням частоти сумарної комбінованої кінцевої 
точки в групі пацієнтів з феноменом невідновленого кровотоку (ВШ=0,029; 
ДІ: 0,001–0,574; р<0,05) [15]. Микуляк В.Р. та ін., дослідивши віддалені ре-
зультати застосування кверцитину при ГІМ із ЦД 2 типу в порівнянні із 
стандартною терапією, засвідчили покращення виживання таких пацієнтів 
(c²=12,120; p=0,001) [16]. Кожухов С.М. та ін. виявили зменшення площі ін-
фаркту міокарда на 18% (p<0,021) при використанні кверцитину порівняно 
із контрольною групою [17]. Лутай Я.М. та ін. встановили, що додавання 
до стандартної базової терапії ГІМ внутрішньовенної форми кверцетину 
супроводжувалося зниженням імовірності геморагічної трансформації 
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інфаркту міокарда (ВР 0,21; 95 % ДІ 0,03–1,00, р=0,046) [18].
В цілому дані літератури суттєво не відрізняються від результатів 

проведеного нами дослідження. Існуючі розбіжності можна пояснити 
тим, що в нашому дослідженні використовувалася пероральна, а не па-
рентеральна форма аденозину. Слід зазначити недостатню кількість даних 
в літературі щодо ефективності кардіопротективної терапії при діастолічній 
дисфункції ЛШ. 

Подальше вивчення впливу кверцетину та аденозину на динаміку 
лікування хворих з ГІМ та супутнім ЦД 2 типу дозволить з’ясувати 
доцільність та особливості призначення даних препаратів. 

Висновки 
Застосування кардіопротективних засобів кверцитину та адено зин вміс-

ного препарату адвокард призводить до покращення систолічної функції 
ЛШ, глобальної скоротливості ЛШ, сприяє зворотному ремоделюванню 
ЛП та ЛШ. Не виявлено статистично достовірної різниці впливу до сліджу-
ваних препаратів на діастолічну функцію ЛШ. В подальшому планується 
порівняння окремого застосування досліджуваних препаратів із групою 
контролю та відображення ендотеліальної функції шляхом дослідження 
судинного віку.
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Acute myocardial infarction (AMI) is one of the leading causes of death 
among adults in Ukraine and the world. Very often, AMI occurs in patients with 
various comorbid conditions. It is type 2 diabetes mellitus (T2DM) that is one of 
the most common comorbidities of patients with AMI. To reduce the manifesta-
tions of oxidative stress in patients with this comorbidity, cardioprotective thera-
py is used. The most common compounds used for cardioprotective purposes are 
quercetin and adenosine molecules.

Increasing the effectiveness of treatment of patients with AMI in combina-
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tion with type 2 diabetes mellitus by cardioprotection using quercetin and the 
adenosine-containing drug Advocard.

The study included 60 patients with AMI and type 2 diabetes mellitus. Pa-
tients were divided into 2 groups: the control group received basic therapy for 
AMI and type 2 diabetes. Patients in the main group were prescribed quercetin 
(4.5 g intravenously for 5 days) and Advocard according to the scheme in ad-
dition to the basic therapy. In the course of the study we examined echocardio-
graphic indicators.

According to our research, the use of quercetin and the adenosine-contain-
ing drug Avdocard leads to an improvement in the systolic function of the left 
ventricle (LV), contributes to the reverse remodeling of the LV. The use of cardi-
oprotective agents quercetin and the adenosine-containing drug Advocard leads 
to an improvement in LV systolic function, global LV contractility, promotes re-
verse LV remodeling. No statistically signifi cant difference in the effect of the 
studied drugs on LV diastolic function was found.

Key words: acute myocardial infarction, type 2 diabetes, speckle tracking 
echocardiography, cardioprotective therapy, systolic dysfunction of the left ven-
tricle.
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 One of today’s important problems is the Covid-19 pandemic, which has 
caused a disturbance in people’s lives, in particular among stu-dents. As a result, 
students of universities were transferred to distance learn-ing. The problem of 
studying is the psycho-emotional state of students in the conditions of distance 
learning, somatic and behavioural manifestations of anxiety has become rele-
vant to us.

Aim: to assess the psycho-emotional state, somatic and behavioural mani-
fes-tations of anxiety in medical students during the period of distance learning. 

Methods. 76 students of the 2nd year studying were interviewed by means of 
an anonymous questionnaire.. An online questionnaire based on Google-Forms 
was used for the examination, which included questions to identify psycho-emo-
tional and somatic manifestations of anxiety. 

In order to achieve the objective, the following tasks were set: identify the 
emotional and behavioural reactions of students and investigate the somatic 
manifestations of anxiety using the developed questionnaires. Based on analysis 
of questionnaire responses, we found that the worldwide Covid-19 pandemic is 
a signifi cant social factor affecting the func-tioning of the body and behavioural 
responses of students, but most of them have learned to control their emotions 
and behaviours. Only 19.7% of re-spondents reported an increase of negative 
emotions in daily life during dis-tance learning, while 40.8% reported a de-
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creased interest in distance learning compared to live learning, and frequent 
feeling of anxiety and apathy. The emotional state of about 25% of the partici-
pants decreased during the period of distance learning.

After studying the manifestations of anxiety at the somatic level, we found 
that most of the students didn’t show signs of somatic manifestations of anxiety, 
63.2% of students never felt dizziness or headache during the period of dis-tance 
learning, 75% of students never felt tremor. In fact, 71.1% of them never expe-
rienced an increase in heart rate or arterial blood pressure during dis-tance 
learning, but most of the respondents (56.6%) often feel tired or drowsy during 
distance learning. 

Сonclusion. Our research has show that the worldwide pandemic has a 
sig-nifi cant impact on the functioning of the body and behavioural reactions 
of students. However, during the period of distance learning, students have de-
veloped the resistance to stress and have the ability to respond appropriately to 
the social challenges facing humanity beginning in 2019.

Key words: distance learning, students, psycho-emotional state, a ques-tionnaire. 

The world we live in constantly affects the human body. The conditions and 
environment which person lives and works in determine his behavior. Human 
behaviour is regarded as a type of human activity, a manifestation of the organ-
ism’s vital activity, a way in which a person adapts to his environment and meets 
his needs. People’s behaviour is infl uenced by society with its attitudes, rules, 
values, resulting emotions - both positive and negative. Emotions affect process-
es of perception, memory and the overall functioning of the body [1].

One of the important social factors having a signifi cant impact on func-tion-
ing of body and behavioural responses is the worldwide pandemic which has im-
posed quarantine requirements.  According to our research, these fac-tors signifi -
cantly affect the emotional and behavioral reactions of students. Quite often they 
experience psychological problems and diffi culties due to distance learning and 
the inability to communicate freely with friends. There is a fear for themselves 
and their relatives due to the saturation of the infor-mation space with reports of 
a pandemic of coronavirus infection, the unpre-dictability of COVID-19. 

In 2019-2022, humanity faced the spread of a new type of virus, Covid-19, 
which was later recognized as a pandemic that posed new chal-lenges to the 
mental, economic and physical spheres of human life. During the quarantine, 
restaurants, gyms, shops and public events were closed. In addition, the pan-
demic has made a number of demands, such as wearing and frequently chang-
ing masks, using different types of antiseptics, and main-taining social distance. 
Quite a few families have lost relatives due to the death from coronavirus dis-
ease. Depression and various stress disorders have been reported in recovering 
people during the post-CoV syndrome [2].
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Studying the individual characteristics of students’ psychological quali-ties 
is extremely important in practical terms - in education and vocational guidance.

We found a problem of studying the psycho-emotional state of stu-dents in 
distance learning conditions, somatic and behavioural manifestations of anxiety 
relevant, because this problem is generated by the presence of negative emotions 
because of COVID-19.

Subject of study - psycho-emotional state of 2nd year students during dis-
tance learning.

Object of the study - second-year students of IFNMU during distance learning.
Аim of the study - to assess the psycho-emotional state, somatic and 

behavioural manifestations of anxiety in medical students during the period of 
distance learning.

To achieve this goal, the following tasks were identifi ed:
1. to investigate emotional and behavioural reactions to the questions we 

have developed;
2. to study the somatic manifestations of anxiety in 2nd year students with 

the help of an anonymous questionnaire;
Research categories:
The fi rst group were students whose families did not have COVID-19 (11%).
The second group consisted of students whose families were found to have 

COVID-19 (confi rmed by PCR tests) (89%).
Scientifi c novelty - the main factors affecting the psycho-emotional state of 

students in the process of distance learning have been identifi ed.
Practical relevance - based on the results of the questionnaire, practical rec-

ommendations for lifestyle changes, more time spent outdoors, more walks, 
increased healthy eating (eating fruits and vegetables), communication with 
friends and relatives, replacing e-textbooks with printed books and much more 
can be developed.

Formulation of problem. Physiological basis of people’s behavior
The quality of the brain to refl ect the outside world in the form of feel-ings, 

ideas, t houghts and volitional actions is the human psyche. It is with the hu-
man psyche that the specifi city of human perception of the world is connected. 
The adaptation of the body to the different conditions is possible because of the 
constant fl ow of information to the human brain about chang-es in the external 
and internal environment. This information is received, transmitted to the appro-
priate areas of the cerebral cortex, and analysed by the sensory systems. Infor-
mation from a large number of receptors about the same thing reaches the brain 
in a number of ways. This ensures the reliability and accuracy of its delivery to 
the higher analysis centres, where only the information that is important to the 
body is received.  This is where it comes together, which ensures the integrity of 



102

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

the display of phenomena by the nervous system. The behaviour of the body is 
determined by the conditions and environment in which people live and work.  It 
is seen as a specifi c hu-man activity, a manifestation of the body’s vitality, a way 
in which the indi-vidual adapts to his or her environment and satisfi es his or her 
needs.  Hu-man behaviour is signifi cantly infl uenced by the totality of psycho-
physiolog-ical changes in the body, which are infl uenced by external and internal 
fac-tors related to human activity and communication. Also manifestations of 
behaviour are actions - consciously planned and purposeful actions of a per-son 
which cause a certain reaction of the people involved, and habits - char-acteristic 
actions of a person which have become a requirement of the person. They are 
socially important and relate to behavioural norms, self-esteem, etc [3]. 

A strong personal (subjective) attitude towards reality and oneself is ex-
pressed through emotions. The hypothalamus, limbic system, and frontal lobes 
of the cortex of the large hemispheres play an important role in shaping emo-
tions. Positive emotions have a positive impact on neurophysiological processes 
in the body, the display of positive emotions removes the feeling of exhaustion, 
improves mental creativity, increases pulse rate and breathing. Positive emotions 
contribute to the development of skills and talents and positively infl uence the 
functioning of organs and systems [4].

A distant psychological consequence can be the formation of a trauma-tised 
person. Such a person is unable to build good relationships with others, is diffi cult 
to adapt to society and is prone to depression and other neurolog-ical disorders [3].

The European Credit Transfer and Accumulation System, which has been 
implemented in Ukraine’s higher education institutions, imposes high demands 
on students who have started their studies at the university. The student’s adapta-
tion to higher education is a complex socio-psychological process and is guided 
by the activation of the body’s compensatory-adaptive systems. The transition 
to new social conditions, especially in the fi rst years of study, has been found to 
result in active mobilization and then in the de-pletion of the mental and physical 
reserves of the student body, leading to a deterioration of health [2].

Yur᾽ieva L.M. studied the psychological state of prospective doctors during 
distance learning and found that, during the COVID-19 pandemic lockdown, 
a signifi cant percentage of future physicians experienced anxiety, during the 
COVID-19 pandemic lockdown, a signifi cant percentage of fu-ture physicians 
experienced anxiety and depression, which may be related to the fear of being 
infected with a coronavirus infection [6].

With the transition to distance learning, the approach to learning has al-so 
changed.  The emotional state of participants in the education process in Ukraine 
was generally characterised by emotions of anxiety, fear, aggression and dissat-
isfaction. There were signs of emotional burnout, asthenic reac-tions, symptoms of 
negative stress, lack of computer skills and diffi culties in organizing online learning. 
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It is worth mentioning that a research study was conducted at the Ter-no-
pil National Pedagogical University to determine students’ attitudes to-wards 
distance learning. It was found that in distance learning, a third of the students 
had a high level of anxiety. They feel the distress and anxiety asso-ciated with 
online learning, virtual interaction and prolonged social isolation. It was found 
that students are emotionally affected before the examination and often feel fear 
and insecurity about themselves and their knowledge [5].

In Italy, a questionnaire was administered to students at the Università Cat-
tolica del Sacro Cuore, with 501 respondents. The study showed that 35.33% of 
disorders were classifi ed as anxious and 72.93% as depressive. Over 70% suf-
fered from not being able to meet friends and partners physi-cally. Nearly 40% 
of students were worried about whether the pandemic would be controlled, and 
more than 60% said they feared an increase in the number of cases and deaths. 
More than 60% wanted to return to full-time education, while 21% did not [3]. 

Somatic and behavioral manifestations of student’s behaviour
Students’ adaptation to the learning environment shows a complicated so-

cio-psychological process and is accompanied by an activation of the com-pensa-
tory and supervised capacities of the body. It has been reported that the transition 
to new social conditions activates the mobilization of the auto-nomic nervous 
system, and in the long run the mental and physical reserves of the students’ 
body, which leads to a degradation of the general state.

Research shows that there is a signifi cant increase in the number of hy-po-
chondriacs and depressives in the process of students’ psychological adap-tation 
to the new learning environment. It has been found that excessive anx-iety can 
lead to disruption of autonomic nervous activity both at rest and un-der the infl u-
ence of various stimuli (stress, mental strain), which can lead to the development 
of a psycho-autonomic syndrome.   

Anxiety is a negative emotional state that is accompanied by an unrea-son-
able expectation of an uncomfortable course of life situations and nervous ten-
sion. It is an individual-psychological characteristic with the following main 
manifestations: a specifi c feeling of unpleasantness; awareness of this feeling; 
corresponding somatic reactions manifested by physiological symp-toms.

The student age is the most sensitive for the development of people’s basic 
communicative skills.  During studying at the university, students de-velop their 
individuality and personal qualities. One of the relevant indicators of a student’s 
emotional sphere is the level of anxiety.  Research suggests that a high level of anxi-
ety can have a negative impact on the educational pathway of an aspiring specialist.

The reasons for anxiety are mainly biologic factors such as adversity, health 
and social factors: negative life experiences, disrupted relationships with parents 
and friends.

The students’ anxiety is the most often manifested in the fi rst and last year of 
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the course.  This is because fi rst-year students are just adapting to the new learn-
ing environment and are not comfortable in a new team.  The in-creased anxiety 
may prevent the achievement of the goals and make the stu-dent uncompetitive. 
Students who have an increased level of anxiety are of-ten withdrawn, insecure, 
uncommunicative and nervous. 

Stressful conditions associated with prolonged anxiety can lead to de-
creased immunity, exacerbation of chronic pathologies, or the development of 
immunodefi ciencies [2].

Research methodology
Мethods of researches of emotional and behavioral reactions
76 medical and dental students of the 2nd year studying in speciality 222 

“Medicine” and 221 “Dentistry” were examined. An online questionnaire based 
on GoogleForms was used for the examination, which included ques-tions to 
identify psycho-emotional and somatic manifestations of anxiety. 

Presenting of main material. Researches of emotional and behavioral reac-
tions of medical students

According to offi cial data, as of February 7, the number of residents of Iva-
no-Frankivsk region who were diagnosed with Covid-19 coronavirus since the 
beginning of the pandemic - 171,969 (+779 for the previous day). New cas-
es in Ivano-Frankivsk - 109. As of 7.07.22, 4,307,437 (+23,378) people fell ill 
in Ukraine, 101,392 (+115) died, 3,681,092 (+5,024) were cured [7]. However, 
these are only individuals who have done appropriate tests, suffered severe ill-
ness, and received inpatient treatment. This does not take into account the family 
members of these individuals, most of whom were also infected (according to 
our information), however, because the dis-ease was mild, tests for COVID-19 
were not performed (for reasons of cost savings). In adults, the obvious symp-
toms of COVID-19 infection are loss of smell and taste (not seen with other 
colds), severe sore throat, fever, and so on. Moreover, these residual phenomena 
persist for a long time, in the elderly - several months [6,7]. 

To determine the extent of the pandemic’s impact on student develop-ment 
and behavior, in the fi rst phase of our research, we conducted an anon-ymous 
questionnaire of the surveyed categories of respondents on our ques-tions.

After analysing the results of the questionnaire, we obtained the fol-lowing 
interesting facts. 89% of respondents say that their relatives had a coronavirus 
infection, which is offi cially confi rmed (positive PCR test). We compared the re-
sults of an anonymous survey of students in the studied cat-egories. It turned out 
that the attitudes to many problems related to the pan-demic in these categories 
of respondents differ signifi cantly. 

If our respondents had the opportunity to visit a place where there are crowds 
of people during the “orange” or “red” zones, their decision would be positive in 
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less than half of respondents, ie 44.7% of respondents and still 55.3% their class-
mates would fi nd the strength to give up. These data show that in a long-term 
pandemic, about half of students are not ready to change their lifestyle and refuse 
friends, despite the possibility of contact and spread of pathogen transmission. 
Among the negatives of visiting crowds, students put the following factors in the 
fi rst place: a) constant experience due to the possibility of infection; b) the need 
to comply with quarantine restrictions for the safety of elderly relatives (66%). 
At the same time, students whose rela-tives have become ill (in mild form) have 
almost no negative emotions about visiting crowded places, as it is believed that 
re-infection is less likely due to lack of negative experiences (Figure 1).

Fig. 1. Emotional and behavioral state of medical students during distance learning.

Among 76 respondents during distance learning, 60.5% do not experi-ence 
deterioration of emotional state, which indicates the adaptation of life-style in a 
prolonged pandemic. However, almost a quarter of the surveyed students (25%) 
noted the deterioration of emotional state, which could be manifested by sad-
ness, unwillingness to learn, irritability, anxiety. Although 14.5% of students 
have not yet been able to answer this question. Prolonged information campaign 
in the media, social networks, the Internet leads to the fact that students who 
have knowledge of disease prevention, vaccination, prevention and compliance 
with anti-epidemic measures are stressed. There-fore, only a third of respondents 
(30.3%) said that changes in their behavior during distance learning could be no-
ticed by relatives and classmates. Thus, the majority of students (69.7%) did not 
show changes in behavioral re-sponses to certain stressors (Figure 1).

Obviously, this is why almost half of the surveyed students note a bal-ance 
between positive and negative emotions (43.4%), positive emotions predomi-
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nate in 36.8% of students during distance learning, it should be not-ed that 19.7 
% of respondents, in whose life, in their opinion, negative emo-tions prevail. Not 
only group curators and close relatives, but also practical psychologists should 
work with this category of students (Figure 1).

Thus, based on the analysis of the results of the survey, we found that the 
global pandemic COVID-19 is a signifi cant social factor infl uencing the func-
tioning of the body and behavioral reactions of students, but most stu-dents have 
learned to control their emotions and behavior. Thus, only 19.7% of respondents 
identifi ed the predominance of negative emotions in every-day life during dis-
tance learning, 40.8% of students noted a decrease in in-terest in distance learn-
ing compared to full-time, often experienced fatigue, apathy. In 25% of students 
found a deterioration in emotional state during distance learning. One third of 
the students said that the change in their be-havior during distance learning was 
noticed by close people around them.

Researches of somatic manifestations of anxiety in students with re-
sults from anonymous questionnaire

Somatic manifestations of anxiety relate to functional changes in inter-nal 
organs, systems of the human body, manifested by heartbeat acceleration, dif-
fi culty in breathing, tremors of the extremities, stiffness, increased blood pres-
sure and functional disorders of the digestive system [7]. To study the somatic 
manifestations of anxiety, an anonymous survey of respondents on the devel-
oped questions was conducted № (6-10). It turned out that the ma-jority of re-
spondents (56.6%) often experience fatigue, drowsiness, lack of desire to do 
something. During distance learning, the causes of fatigue can be factors such as 
prolonged stay in front of the monitor in one static posi-tion, increased load on 
the visual analyzer, and so on. At the same time, fa-tigue is a protective mecha-
nism through which the body can rest and recover. 39.5% of surveyed students 
rarely feel tired. It should be noted that students were suffi ciently physically 
fi t, as 71.1% of them did not experience an in-crease in heart rate or increase in 
blood pressure during distance learning. Of course, at a young age, changes in 
these indicators may indicate not only physiological but also structural changes 
in the cardiovascular and nervous systems, so it is obvious that 14.5% of students 
who experienced rapid heartbeat or changes in pressure need to control the data. 
indicators (Figure 2).

Stiffness, tremor and insecurity, apathy during distance learning were felt by 
25% of students, but 75% of students did not experience somatic manifestations 
of anxiety. The percentage of students who experienced diz-ziness or headaches 
during distance learning was 36.6% (Figure 2). 
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Fig. 2. Psycho-somatic reactions of medical students during distance learn-ing.
 
Characteristic of students’ psycho-emotional state or its violation can be 

considered the level of success, which can potentially decrease during fa-tigue or 
other stressors. The majority of respondents did not observe a de-crease of their 
performance compared to full-time education, and only 13.2% of students noted 
that their level of success during distance learning de-creased slightly. During 
distance learning, 40.8% of respondents noted a de-crease in interest in the learn-
ing process, which is due to the impossibility of practical training in distance 
learning, but the majority of respondents (59.2%) do not see any difference be-
tween distance and full-time study. This testifi es to the effectiveness of the use of 
teaching aids, in particular the Teams platform, which allows video conferencing 
to be in touch with the teacher, to take online testing on the sites test.if.ua and 
pmk.ifnmu.edu.ua (Figure 3).

Fig. 3. Interest to the educational process of medical students during dis-
tance learning.
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Conclusion 2. Examining the manifestations of anxiety in 2nd year students 
at the somatic level, we found that the most respondents showed no signs of so-
matic manifestations of anxiety, so 63.2% never experienced diz-ziness or head-
ache during distance learning, 75% of students never showed tremor, insecurity, 
71.1% of them never experienced rapid heartbeat or high blood pressure during 
distance learning, but the majority of respondents dur-ing distance learning 
(56.6%) often experience fatigue, drowsiness. Special attention should be paid to 
students with signs of anxiety at the somatic lev-el, who should be recommended 
to spend more time outdoors, modify life-style, diet and more.

Сonclusions
1. Human behaviour is infl uenced by society with its attitudes, rules and 

values, generating emotions - positive or negative. Emotions affect per-ception, 
memory and the overall performance of the body. One of the major societal 
factors that signifi cantly affect bodily function and behavioural re-sponses is the 
worldwide pandemic. According to our researches, students with a family histo-
ry of coronavirus infection account for 89% of the total number of respondents.

2. According to our research, the most students have learned to control their 
emotions and behaviour. Only 19.7% of respondents reported an in-crease in 
negative emotions in daily life during distance learning, and 40.8% of students 
reported a decreased interest in distance learning compared to full-time, often 
feeling apathy. 25% of students were found to have an im-paired emotional 
state during the distance learning period. A third of the students reported that the 
change in their behaviour during distance learning was noticed by people close 
to them.

3. After studying the manifestations of anxiety in students at the so-matic 
level, we found that the majority of the students had no somatic mani-festations 
of anxiety during distance learning However, it should be men-tioned that 14.5% 
of the students often have an increased heart rate, while at the same time, 56.6% 
of the students often feel tired and drowsy, 25% of students experienced dull-
ness, tremor and insomnia, apathy during distance learning, 36.8% of students 
sometimes had headaches and dizziness. These symptoms could also have an 
impact on success during the distance learning period, with 13.2% of the second 
year students noticing an decrease in their success.  

4. Our research has shown that the worldwide pandemic has a signifi -cant 
impact on the functioning of the body and behavioural reactions of stu-dents, 
However, during the period of distance learning, students have devel-oped the 
resistance to stress and the ability to respond appropriately to the social challeng-
es facing humanity beginning in 2019.
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Однією з важливих проблем сьогодення була пандемія Covid-19, яка 
сколихнула життя людей, зокрема вплинула і на навчання сту-дентів. 
У результаті чого студентів вишів з початком пандемії перевели на 
дистанційне навчання. Актуальною для нас стала проблема вивчення 
психо-емоційного стану студентів в умовах дистанційного навчання, 
соматичних і поведінкових проявів їхньої тривожності.

Метою статті є оцінити психоемоційний стан, соматичні та по-
ведінкові прояви тривожності у студентів-медиків впродовж дистан-
ційного навчання.

Методи дослідження. Опитано 76 студентів 2 курсу шляхом анонім-
ного анкетування. Для обстеження було використано онлайн-анкету на 
базі Google Forms, яка включала запитання з метою вияв-лення психоемо-
ційних та соматичних проявів тривожності. Для досяг-нення поставленої 
мети були поставлені наступні завдання: виявити емоційно-поведінкові 
реакції студентів та дослідити соматичні прояви тривожності за допо-
могою розроблених опитувальників.

На основі аналізу результатів анкетування виявле-но, що всесвітня 
пандемія Covid-19 була значним соціальним фактором, який впливав на 
функціонування організму та поведінкові реакції сту-дентів, але більшість 
із них навчилися контролювати свої емоції та поведінку. Тільки 19,7% ре-
спондентів повідомили про збільшення нега-тивних емоцій у повсякден-
ному житті під час дистанційного навчан-ня, тоді як 40,8% повідомили 
про зниження інтересу до дистанційного навчання порівняно з навчанням 
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офлайн, відмічали часте відчуття тривоги та апатію. Впродовж дис-
тан ційного навчання психоемоцій-ний стан погіршився у близько 25% 
респондентів.

Вивчивши прояви тривожності на соматичному рівні, ми вияви-ли, що 
більшість студентів не мали ознак соматичних проявів триво-жності, 
63,2% студентів ніколи не відчували запаморочення чи головного болю 
впродовж дистанційного навчання, 75% студентів ніколи не відчували 
тремору. Фактично, 71,1% з них не відмічали підвищення ча-стоти 
серцевих скорочень або підвищеного артеріального тиску впро-довж 
дистанційного навчання, але більшість респондентів (56,6%) часто 
відчували втому або сонливість. 

Наші дослідження показали, що світова пандемія мала негативний 
вплив на функціонування організму та поведінкові реакції студентів. Проте 
за період дистанційного навчання студенти вироби-ли стресостійкість і 
навчилися адекватно реагувати на соціальні виклики, які постають перед 
людством, починаючи з 2019 року.

Ключові слова: дистанційне навчання, студенти, психо-емоційний 
стан, анкетування.
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ПАТОФОЗІОЛОГІЧНИЙ ЗВ’ЯЗОК РОЗВИТКУ КОРОНАВІРУСНОЇ 
ХВОРОБИ, ЗАХВОРЮВАНЬ ТКАНИН ПАРОДОНТУ ТА 
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Наприкінці 2019 року світ заполонила пандемія вірусу SARS-CoV-2, що 
змусила мільярди людей навчитись жити в світі, повному нових правил 
та обмежень. Від початку пандемії лікарі навчались боротись з цим 
вірусом, а згодом – вивчати та боротись з наслідками та ускладеннями 
даної хвороби. Відомо, що у більшості інфікованих, особливо в молодому 
віці, захворювання має легший перебіг, порівняно з особами старшого 
віку. У деяких пацієнтів захворювання швидко прогресує та розвиваються 
різноманітні ускладнення. Тому раннє виявлення та своєчасне лікування 
критичних випадків має вирішальне значення. Метою дослідження було 
проаналізувати патофізіологічний зв’язок між COVID-19, цукровим діабе-
том та захворюванням тканин пародонту, опираючись на досвід іноземних 
фахівців згідно огляду сучасних літературних джерел.

Ключові слова: COVID-19, цукровий діабет, пародонтит, АПФ-2.

Вступ
Дані літератури [1, 2, 3] підтвердили, що більшість пацієнтів із 

COVID-19 – чоловіки. За даними Nanshan Chen et al [1] серед хворих на 
SARS-CoV-2 реєструється більша кількість хворих чоловіків з наявними 
супутніми хронічними захворюваннями, аніж жінок, внаслідок слабшої ре-
акції імунної системи.

Станом на сьогодні достеменно невідомою залишається картина 
довгострокових наслідків перенесеної інфекції [4], але вже можна 
виокремити основний вплив вірусу на різні системи організму.    

Найсильніший вплив коронавірус має на дихальну систему. Наявність 
хронічних хвороб серця є фактором ризику складного протікання коро на-
вірусної інфекції, але водночас і сама хвороба може викликати проблеми 
в роботі серцево-судинної системи. Вірус SARS-CoV-2 може впливати 
на роботу центральної та периферичної нервової системи. Зокрема, 
це пов’язано з тим, що він є нейроінвазивним, тобто може проникати 
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безпосередньо в тканини мозку. Коронавірусна інфекція може впливати 
також на інші органи. У багатьох пацієнтів після одужання спостерігаються 
проблеми в роботі печінки. Зазнає впливу й ендокринна система. Зокрема 
помічено зв’язок цукрового діабету і коронавірусної інфекції. При обсте-
женні стоматологічного статусу пацієнта, хворого на коронавірус, або ж 
того, що знаходиться в постковідному стані, часто відзначаються скарги на 
біль у яснах, їхню кровоточивість чи рухомість зубів.

Мета дослідження
Проаналізувати патофізіологічний зв’язок між коронавірусною хворо-

бою, цукровим діабетом та пародонтитом, опираючись на досвід фахівців з 
різних країн згідно огляду сучасних літературних джерел.

Численними дослідженнями [4, 5] встановлений взаємозв’язок між 
соматичними захворюваннями і станом органів ротової порожнини, який 
пов’язаний з порушенням гемодинаміки, метаболізму, імунологічними 
і нейрорегуляторними розпадами в організмі. Деякі автори [6] відносять 
захворювання тканини пародонту до так званих «малих симптомів» 
діабету. Цукровий діабет був визнаний фактором ризику для розвитку 
захворювань тканин пародонту як в епідеміологічних, так і в перехресних 
дослідженнях. В однакових вікових і статевих групах частота захворювань 
тканин пародонту у пацієнтів на тлі цукрового діабету складала 7%, тоді 
як у пацієнтів без цукрового діабету – 2% [7], що підтверджує зв’язок 
між цукровим діабетом та пародонтитом. Більше того, є дані [8, 9], що 
пародонтологічне лікування призводить до поліпшення глікемічного 
контролю у пацієнтів з діабетом 2-го типу та метаболічним синдромом, а 
також до покращення функції нирок.

На тлі коронавірусної пандемії кількість хворих на цукровий діабет та 
пародонтит почала різко зростати. Тож виникло питання, який саме зв’язок 
між вірусом SARS-CоV-2, цукровим діабетом та пародонтитом. 

Проаналізувавши літературні джерела зарубіжного видання [5, 10, 11, 
12], що стосуються SARS-CоV-2 та його ускладнень, зокрема цукрового 
діабету та захворювань тканин пародонту, було виявлено, що один із факторів, 
який пов’язує дані захворювання між собою є ангіотензинперетворюючий 
фермент 2 (АПФ-2).

АПФ-2 – ключовий ензим ренін-ангіотензинової системи (РАС) [13], 
фермент-протеаза, основною функцією якого є розщеплення пептидного 
гормону ангіотензин І до більш активної форми ангіотензину ІІ. Також цей 
білок є рецептором для входу в клітину низки вірусів, зокрема коронавірусів 
SARS-CoV та SARS-CoV-2. 

SARS-CoV-2 використовує АПФ-2 як рецептор для проникнення в клі-
тини людини.
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Зв’язок між SARS-CoV-2 та цукровим діабетом. 
Діабет є одним з найважливіших факторів ризику важкого перебігу 

COVID-19 та пов’язаної з ним смертності. З іншого боку, нові дані [14, 
15] свідчать про специфічний вплив COVID-19 на сам діабет. Випадки 
вперше виявленого («нового») діабету [14, 16, 17], а також гострих, важких 
метаболічних ускладнень вже існуючого діабету спостерігалися у людей 
з COVID-19. Зокрема, були повідомлення про небезпечні для життя зміни 
метаболізму глюкози, включаючи такі, як діабетичний кетоацидоз (ДКА), 
гіперосмолярний синдром [14, 15, 18]. Ще більш ніж 15 років тому з’явились 
дослідження, які підтверджують той факт, що AПФ-2 у великій кількості 
виявляється в метаболічних органах і тканинах, включаючи β-клітини 
підшлункової залози [19, 20]. AПФ-2 є ключовим ферментом у РАС, де 
він каталізує перетворення ангіотензину II, класичну ефекторну молекулу 
цього шляху і потужний вазоконстриктор, у вазодилататор – ангіотензин 
1–7. Після ендоцитозу SARS-CoV-2 знижується експресія АПФ-2 [20, 21], 
що призводить до шкідливих дій ангіотензину ІІ (в основному, через підтип 
рецепторів ангіотензину-І). Ці ефекти включають зниження кровотоку до 
тканин, порушення сигналізації інсуліну, збільшення оксидативного стресу. 
Як наслідок – зниження секреції інсуліну, ліполіз, глікогеноліз, посилення 
глюконеогенезу в печінці та скелетних м’язах [22, 23], що, в свою чергу, 
призводить до інсулінорезистентності. Руйнування β-клітин підшлункової 
залози вірусом SARS-CoV-2, імовірно, через дію АПФ-2, актуальне як 
для цукрового діабету 1-го типу, так і для цукрового діабету 2-го типу, 
де дефіцит інсуліну відіграє ключову роль. Якщо при діабеті 1-го типу 
інсуліновий дефіцит виникає принаймні частково в результаті аутоімунних 
процесів, то при діабеті 2-го типу дефіцит інсуліну – здебільшого аномалія, 
що може розвиватись в результаті глюкозотоксичності до β-клітин після 
гіперглікемії, що викликана інсулінорезистентністю [24]. 

Для більш детального вивчення даного питання міжнародною 
групою провідних дослідників було створено Глобальний реєстр діабету, 
пов’язаного з COVID-19 (https://covidiab.e-dendrite.com/). Мета такого ре-
єстру полягає в тому, щоб охарактеризувати «новий» діабет, пов’язаний з 
коронавірусною хворобою, дослідити його патогенез, лікування та резуль-
тати. Окрім того, планується вивчити детальніше клінічний перебіг цукро-
вого діабету у пацієнтів з уже існуючим захворюванням, у яких, на фоні 
COVID-19, розвиваються важкі метаболічні ускладнення. Реєстр повністю 
анонімізований та вміщує набір розширених даних для більш детального 
вивчення питання секреторної здатності інсуліну, інсулінорезистентності, 
статусу аутоімунних тіл. Такий ретельний підхід до вивчення даної пробле-
матики допоможе більш детально вивчити механізм розвитку цукрового 
діабету на фоні коронавірусної хвороби.
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Зв’язок між SARS-CoV-2 та захворюваннями тканин пародонту. 
Починаючи з 2020 року було проведено низку досліджень для встанов-

лення імовірності прямого зв’язку між пародонтитом та характером перебігу 
коронавірусної хвороби. У статті Marouf et al [9] описано дослідження 
«контроль-випадок», метою якого було встановити, наскільки пародонтит 
пов’язаний з ускладненням COVID-19. Пацієнтів з діагнозом COVID-19 
було відібрано з національних електронних медичних карток медичної кор-
порації Hamad Medical Corporation (HMC) у Катарі. Було включено пацієн-
тів з підтверженим діагнозом COVID-19 з наявними двома позитивними 
ПЛР-тестами на SARS-CoV-2 та наявною ортопантомограмою, зробленою 
до початку захворювання, щоб дослідити ступінь пародонтиту. Також було 
отримано інформацію про демографічні та інші відповідні фактори ризи-
ку, пов’язані з ускладненнями коронавірусної хвороби, включаючи індекс 
маси тіла, шкідливі звички (паління), наявність хронічних системних за-
хворювань та ін. Результати проведеного дослідження виявили, що ризик 
ускладнень COVID-19 був значно вищим серед пацієнтів з середнім та 
тяжким ступенем пародонтиту, порівняно з пацієнтами з більш легким пе-
ребігом або взагалі без нього.

На даний момент, існує декілька версій стосовно того, які саме 
механізми забезпечують значний зв’язок між пародонтитом та COVID-19. 
Дослідження, включаючи біоінформативний аналіз, виявили наявність 
рецепторів АПФ-2 у слизовій оболонці ротової порожнини, включаючи 
язик, слизову оболонку щік та ясен. Зважаючи на це, можна припустити, 
що слизова оболонка ротової порожнини може бути потенційним шляхом 
потрапляння вірусу SARS-CoV-2 в людський організм [25, 26]. Згідно 
дослідження Takahashi et al [27] було виявлено, що культуральний су-
пернатант пародонтопатогенної бактерії Fusobacterium nucleatom індукує 
експресію АПФ-2 в епітеліальних клітинах альвеол, а також вироблення 
інтерлейкінів IL-6, IL-8 в епітеліальних клітинах дихальної системи лю-
дини. Такі результати вказують на те, що збільшена кількість пародонто-
патогенних бактерій через погану гігієну ротової порожнини призводить 
до загостреного перебігу Covid-19. Thodor Balaji et al [26] висловив при-
пущення, що важливу роль в інфікуванні вірусом SARS-CoV-2 клітину-мі-
шень відіграє фурин, який розщеплює S-глікопротеїд на дві субодиниці 
(S1, S2), після чого рецептор-зв’язуючий домен субодиниці S1 приєдню-
ється до АПФ-2, що і підвищує вірулентність SARS-CoV-2. Було висловле-
но припущення [28, 29], що ротова порожнина, а особливо парадонтальні 
кишені, можуть виступати в якості вірусного резервуару. Sahni et al [30] 
дослідили, що у патогенезі обох захворювань бере участь нетоз (англ. 
NETosis – Neutrophil Extracellular Trap) – програмована клітинна загибель 
нейтрофілів, що супроводжується викиданням ними «тенет» у вигляді ДНК. 
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Ними було висловлено припущення, що при такому процесі відбувається 
сильна відповідь T-хелпера 17, яка при важкому ступені пародонтиту 
може посилити цитокіновий шторм при COVID-19. У своєму дослідженні 
Maruof et al [9] також відзначила, що у ковідних пацієнтів з наявними за-
хворюваннями тканин пародонту рівень лейкоцитів та С-реактивного білку 
у сироватці крові був значно вищим, у порівнянні з непародонтологічними 
пацієнтами. Це може свідчити про можливий зв’язок такої асоціації через 
системне запалення.

Висновки
Важливо встановити повне розуміння впливу COVID-19 на ризик роз-

витку діабету для з’ясування основних механізмів взаємозв’язку. 
Поліпшення та підтримка здоров’я ротової порожнини, зокрема тканин 

пародонту, може стати важливою частиною догляду за пацієнтами за 
рахунок зниження у них ризику розвитку системних захворювань, що, в 
свою чергу, може знизити захворюваність на COVID-19.
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THE PATHOPHYSIOLOGY RELATIONSHIP OF THE 
DEVELOPMENT OF CORONAVIRUS DISEASE, PERIODONTAL 

DISEASES AND DIABETES MELLITUS BASED ON ANALYSIS OF 
MODERN LITERATURE SOURCES
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Ivano-Frankivsk National Medical University; 
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At the end of 2019, the SARS-CoV-2 virus pandemic swept the world, forcing 
billions of people to learn to live in a world full of new rules and restrictions. 
From the beginning of the pandemic, doctors learned to fi ght this virus, and 
later - to study and fi ght the consequences and complications of this disease. It is 
known that most infected people, especially at a young age, have a milder course 
of the disease compared to older people. In some patients, the disease progresses 
rapidly and various complications develop. . Therefore, early detection and 
timely treatment of critical cases is very important. The purpose of the study 
was to analyze the pathophysiological relationship between COVID-19, diabetes 
mellitus and periodontal tissue diseases, based on the experience of foreign 
specialists according to a review of modern literary sources. 

Key words: COVID-19, diabetes mellitus, periodontitis, ACE-2.
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СУЧАСНА ГІПОЛІПІДЕМІЧНА ТЕРАПІЯ                                     
(ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ)

Ю.В. Боцюрко 
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Статини є високоефективними препаратами профілактики та ліку-
вання атеросклеротичних серцево-судинних захворювань. При тривалому 
застосуванні вони дозволяють знизити серцево-судинний ризик, зменшуючи 
вміст холестерину ліпопротеїнів низької щільності крові (ХС ЛПНЩ). 
Однак навіть при поєднанні високодозового режиму статинотерапії 
з прийомом езетімібу далеко не завжди вдається досягнути цільових 
показників ХС ЛПНЩ згідно сучасних рекомендацій. Таким чином, існує 
незадоволена клінічна потреба в нових ліпідзнижуючих препаратах, які 
можуть знижувати рівень холестерину ліпопротеїдів низької щільності 
та інші атерогенні ліпопротеїни. Протягом останнього десятиліття 
було розроблено низку нових препаратів для лікування дисліпідемії, що  
відображено в даному огляді. 

Ключові слова: ХС ЛПНЩ, статини, інклісіран, інгібітори PCSK9, 
бемпедоєва кислота.

Вступ
Метою ліпідознижуючої терапії є зниження ризику розвитку серцево-

судинних захворювань. Статини призначаються як препарати першої лінії 
для зниження рівня ХС ЛПНЩ  у плазмі крові [1, 3]. Кілька клінічних і 
генетичних досліджень показали, що при підвищеному рівні ХС ЛПНЩ 
зростає серцево-судинний ризик, він знижується пропорційно ступеню і 
тривалості зниження рівня цих ліпопротеїнів [2].

Ряд результатів досліджень продемонстрував, що статини мають 
доведену ефективність у зниженні серцево-судинного ризику у якості 
первинної та вторинної профілактики [3]. Тому сучасні настанови щодо 
лікування холестерину в крові рекомендують призначати статини всім па-
цієнтам, які мають хронічну ІХС, перенесли інфаркт міокарду, пацієнтам з 
сімейною гіперхолестеринемією, пацієнтам у віці від 40 до 75 років з діа-
бетом і рівнем ХС ЛПНЩ ≥1,8 ммоль/л, а також з метою первинної профі-
лактики пацієнтам, які не мають діабету, проте їх розрахунковий 10-річний 
ризик смерті згідно шкал SCORE2 та SCORE2-OP внаслідок серцево-
судинних подій є високий та дуже високий [1, 4]. 
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Постановка проблеми
Незважаючи на застосування великих доз статинів в поєднанні з 

езетімібом у значної частини пацієнтів груп високого та дуже високого 
ризику не вдається досягнути цільового рівня ХС ЛПНЩ [3]. Тому існує 
клінічна потреба в нових препаратах, які допоможуть ефективно знизити 
рівень ХС ЛПНЩ  у плазмі крові та інших атерогенних частинок. У цьому 
огляді буде зосереджено увагу на нових середниках, спрямованих на зни-
ження ХС ЛПНЩ та тригліцеридів (ТГ), які отримали доказову базу підчас 
клінічних випробовувань і схвалені для застосування в клінічній практиці 
Управлінням з харчових продуктів та медикаментів США (FDA).

Виклад основного матеріалу
Нові препарати, які знижують рівень ХС ЛПНЩ.
1. Інгібітори PCSK9. Пропротеїнконвертаза субтилізин/кексин 9 типу 

(PCSK9) - фермент, який переважно виробляється в печінці, зв’язується з 
рецептором ЛПНЩ, присутнім на поверхні гепатоцитів, що призводить до 
його деградації і подальшого підвищення рівня ХС ЛПНЩ в плазмі [5]. 
Таким чином, інгібування PCSK9 викликає збільшення числа рецепторів 
ЛПНЩ і подальше зниження рівня ХС ЛПНЩ в плазмі крові. Серед де-
кількох моноклональних антитіл, розроблених проти PCSK9, еволокумаб 
і алірокумаб були схвалені для клінічного застосування і широко оцінені 
в численних клінічних випробуваннях. Еволокумаб знижував рівень ХС 
ЛПНЩ у плазмі крові на 53%-75% у вигляді монотерапії, що застосовува-
лася разом із терапією статинами, вводилася пацієнтам з непереносимістю 
статинів або пацієнтам з гетерозиготною сімейною гіперхолестеринемією 
[6]. У пацієнтів з гомозиготною сімейною гіперхолестеринемією, еволоку-
маб знижував рівень ХС ЛПНЩ у плазмі крові на 31% [7]. Алірокумаб 
знижував рівень ХС ЛПНЩ у плазмі крові на 39–58% у пацієнтів з гете-
розиготною сімейною гіперхолестеринемією і на 11,9–34,3% у пацієнтів 
з гомозиготною сімейною гіперхолестеринемією [8]. Сучасні настано-
ви рекомендують призначати інгібітори PCSK9 пацієнтам з рівнем  ХС 
ЛПНЩ ≥1,8 ммоль/л та високим серцево-судинним ризиком, на тлі терапії 
статинами та езетимібом [1,4].

2. Інклісіран. Інклісіран є дволанцюговим ланцюгом рибонуклеїнової 
кислоти (РНК), кон’югованим з триантенними вуглеводами. Він зв’язується 
з РНК-індукованим комплексом глушіння (RNA-induced silencing complex), 
який має властивості рибонуклеази та дозволяє йому розщеплювати мРНК 
для PCSK9. У результаті інклісіран знижує синтез PCSK9 у рибосомах, 
збільшує кількість рецепторів для ЛПНЩ на поверхні гепатоцитів і знижує 
концентрацію ХС ЛПНЩ [9].  У дослідженні ORION-10, в якому взяли 
участь загалом 1,560 пацієнтів з серцево-судинними захворюваннями, 
інклісіран в дозі 284 мг був введений на 1, 90, 270 та 450 день. На 510 день 
інклісіран знизив рівень ХС ЛПНЩ в плазмі крові на 52,3%. У дослідженні 
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ORION-11, в якому взяли участь загалом 1,617 пацієнтів з серцево-судин ними 
захворюваннями, інклісіран знизив рівень ХС ЛПНЩ у плазмі крові на 49,9% 
на 510 день. Мета-аналіз основних досліджень серцево-судинних подій за 
участю інгібуючих PCSK9 моноклональних антитіл або інклісірану показав, 
що результати досліджень ORION 10–11 узгоджуються з результатами 7 
досліджень за участю інгібуючих PCSK9 моноклональних антитіл [10]. 
Інклісіран застосовується парентерально, його характерною ознакою 
є тривала дія, що дозволяє застосовувати препарат кожні 6 міс. У свою чергу, 
інгібітори PCSK9 - алірокумаб і еволокумаб зазвичай вводять 1 раз на 2 тижні. 

3. Бемпедоєва кислота. Бемпедоєва кислота пригнічує синтез холе сте-
рину і жирних кислот у печінці за допомогою інгібування АТФ-цитратліази. 
Ефективність та безпечність бемпедоєвої кислоти в дозі 180 мг 1 раз на добу  
були підтверджені в ході двох клінічних випробувань за участю 3009 пацієнтів 
з сімейною гетерозиготною гіперхолестеринемією та атеросклеротичними 
серцево-судинними захворюваннями (ССЗ), які одночасно приймають 
статини. Прийом бемпедоєвої кислоти знижував рівень ХС ЛПНЩ на 17-18% 
в порівнянні з плацебо через 12 тижнів після початку терапії [11].  На відміну від 
статинів, вона не накопичується в м’язах, що знижує ймовірність виникнення 
болю і рабдоміолізу. Це створює передумови для застосування бемпедоїдної 
кислоти в якості альтернативи статинам у випадку їх непереносимості.

Нові препарати, що знижують вміст тригліцеридів (ТГ).
Епідеміологічні, генетичні та клінічні дослідження послідовно де-

монстрували, що підвищений рівень ТГ у плазмі крові пов’язаний з під-
вищеним ризиком розвитку серцево-судинних захворювань [12]. Ізольована 
гіпертригліцеридемія не вважається причиною атеросклерозу. Проте ліпопро-
теїни, багаті  на ТГ, сприяють утворенню бляшок, що в кінцевому підсумку 
призводить до високого ризику розвитку серцево-судинних захворювань [13].

Пемафібрат. Фібрати є добре відомими препаратами, що знижують ТГ 
і є агоністами пероксисомного проліфератора-активованого рецептора альфа 
(PPARα). До них відносяться фенофібрат, безафібрат і гемфіброзил [14]. Ме-
та-аналіз продемонстрував, що фібрати знижують ризик серцево-судинних 
подій в підгрупі пацієнтів з високим вихідним рівнем ТГ в плазмі крові [15]. 
Пемафібрат є новим фібратом та першим селективним модулятором PPARα. 
Він показує більш ніж в 2500 разів сильнішу активацію PPARα в порівнянні з 
фенофібриновою кислотою, активною формою фенофібрату. У порівняльному 
дослідженні фази 3 за участю японських пацієнтів з рівнем ТГ у плазмі крові 
від 150 до 500 мг/дл пемафібрат і фенофібрат значно знижували рівні ТГ у 
плазмі на 46% та 39% відповідно. У групі пемафібрату спостерігалися менш 
часті побічні явища в порівнянні з групою фенофібрату (2,7% проти 6,8%) 
[16]. У клінічних випробуваннях, проведених в Японії, в пацієнтів з рівнем 
ТГ плазми крові ≥150 або 200 мг/дл під час прийому терапії статинами пе-
мафібрат знижував рівень ТГ у плазмі крові на 50% від вихідного рівня [17]. 
Враховуючи, що пемафібрат може запобігти прогресуванню захворювання 
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у пацієнтів з неалкогольною жировою хворобою печінки (НАЖХП) з гіпер-
тригліцеридемією, зберігається можливість зниження ризику серцево-судин-
них захворювань за допомогою пемафібрату у пацієнтів з НАЖХП [18]. 

Евінакумаб - інгібітор ангіопоетинподібного білку-3 (ANGPTL3). Ангіо-
поетинподібний білок-3 регулює рівні ТГ і  ХС ЛПВЩ в плазмі шляхом ін-
гібування ЛПЛ і ендотеліальної ліпази.  Еві накумаб - моноклональне антитіло 
людини, яке інгібує ANGPTL3. При застосуванні евінакумабу у пацієнтів з 
гомозиготною сімейною гіперхолестеринемією  (дослідження ELIPSE) на тлі 
застосування статинів внутрішньовенна інфузія евінакумабу (15 мг/кг маси 
тіла) кожні 4 тижні знижувала рівень  ХС ЛПНЩ у плазмі крові на 49% та 
рівень ТГ у плазмі крові на 50%. [19].  У дослідженні за участю пацієнтів 
з рефрактерною гіперхолестеринемією, незважаючи на прийом інгібіторів 
PCSK9 та при максимальній переносимій дозі статинів, з або без езетимібу 
(середнє значення ХС  ЛПНЩ 150 мг/дл), евінакумаб знижував рівень ХС 
ЛПНЩ у плазмі крові більш ніж на 50% у максимальній дозі (450 мг/тиждень 
вводиться підшкірно в дозі 15 мг/кг маси тіла, що вводиться внутрішньовенно 
з інтервалом 4 тижні) [20].

Висновки
Метою ліпідознижуючої терапії є зниження ризику розвитку та 

прогресування серцево-судинних захворювань. Статини та езетіміб є 
препаратами першої та другої лінії для зниження рівня ХС ЛПНЩ у 
плазмі, важливого фактора серцево-судинного ризику згідно сучасних 
рекомендацій. Однак навіть при оптимальній терапії цими препаратами 
не вдається досягнути цільових показників ХС ЛПНЩ. Тому розробка та 
застосування  препаратів, здатних посилити ефект статинів та езетимібу, 
є перспективним та важливим напрямком. Інклісіран, блокатор синтезу 
PCSK9, показує порівнянні ефекти з моноклональними антитілами PCSK9 
щодо зниження рівнів ХС ЛПНЩ, проте має перевагу щодо тривалості 
дії (можливість парантерального введення 1 раз на 6 місяців). Бемпедоєва 
кислота, інгібітор АТФ-цитратліази, суттєво знижує рівень ХС ЛПНЩ у 
плазмі крові та може використовуватись в лікуванні пацієнтів з непере-
носимістю статинів. Пемафібрат, перший селективний модулятор PPARα, 
показує сприятливий баланс користі та ризику порівняно з фенофібратом. 
Евінакумаб, моноклональне антитіло-інгібітор ангіопоетинподібного біл-
ку-3, знижує рівень ХС ЛПНЩ у плазмі крові у пацієнтів з рефрактерною 
гіперхолестеринемією, які лікувалися максимально переносимими дозами 
статинів та інгібіторами PCSK9. Є всі передумови того,  що ці нові ліпідоз-
нижуючі препарати можуть бути використані в клінічній практиці в Украї-
ні найближчим часом.



124

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

Література
1. 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical practice: 

Developed by the Task Force for cardiovascular disease prevention in clinical practice with 
representatives of the European Society of Cardiology and 12 medical societies with the 
special contribution of the European Association of Preventive Cardiology (EAPC).

2. Sabatine MS, Wiviott SD, Im K, Murphy SA, Giugliano RP. Effi cacy and safety of 
further lowering of low-density lipoprotein cholesterol in patients starting with very low 
levels: a meta-analysis. JAMA Cardiol. 2018;3:823–8. 

3. Cholesterol Treatment Trialists (CTT) Collaboration. Baigent C, Blackwell L, 
Emberson J, Holland LE, Reith C, et al. Effi cacy and safety of more intensive lowering 
of LDL cholesterol: a meta-analysis of data from 170,000 participants in 26 randomised 
trials. Lancet. 2010;376:1670–81. 

4. Grundy SM, Stone NJ, Bailey AL, Beam C, Birtcher KK, Blumenthal RS, et al. 
2018 HA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/ADA/AGS/APhA/ASPC/NLA/PCNA 
guideline on the management of blood cholesterol: executive summary: a report of the 
American College of Cardiology/American Heart Association Task Force on clinical 
practice guidelines. J Am Coll Cardiol. 2019;73:3168–209. 

5. Shapiro MD, Tavori H, Fazio S. PCSK9: from basic science discoveries to clinical 
trials. Circ Res. 2018;122:1420–38. 

6. Raal FJ, Stein EA, Dufour R, Turner T, Civeira F, Burgess L, et al. PCSK9 
inhibition with evolocumab (AMG 145) in heterozygous familial hypercholesterolaemia 
(RUTHERFORD-2): a randomised, double-blind, placebo-controlled 
trial. Lancet. 2015;385:331–40. 

7. Raal FJ, Honarpour N, Blom DJ, Hovingh GK, Xu F, Scott R, et al. Inhibition of 
PCSK9 with evolocumab in homozygous familial hypercholesterolaemia (TESLA Part B): 
a randomised, double-blind, placebo-controlled trial. Lancet. 2015;385:341–50. 

8. Hartgers ML, Defesche JC, Langslet G, Hopkins PN, Kastelein JJP, Baccara-Dinet 
MT, et al. Alirocumab effi cacy in patients with double heterozygous, compound heterozygous, 
or homozygous familial hypercholesterolemia. J Clin Lipidol. 2018;12:390–6. 

9. Raal FJ, Kallend D, Ray KK, Turner T, Koenig W, Wright RS, et al. Inclisiran for the 
treatment of heterozygous familial hypercholesterolemia. N Engl J Med. 2020;382:1520–30. 

10. Cordero A, Santos-Gallego CG, Facila L, Rodriguez-Manero M, Bertomeu-
Gonzalez V, Castellano JM, et al. Estimation of the major cardiovascular events prevention 
with inclisiran. Atherosclerosis. 2020;313:76–80. 

11. Bays HE, Banach M, Catapano AL, Duell PB, Gotto AM, Jr, Laufs U, et al. 
Bempedoic acid safety analysis: pooled data from four phase 3 clinical trials. J Clin 
Lipidol. 2020;14:649–59. 

12. Chapman MJ, Ginsberg HN, Amarenco P, Andreotti F, Boren J, Catapano AL, 
et al. Triglyceride-rich lipoproteins and high-density lipoprotein cholesterol in patients at 
high risk of cardiovascular disease: evidence and guidance for management. Eur Heart 
J. 2011;32:1345–61. 

13. Nordestgaard BG. Triglyceride-rich lipoproteins and atherosclerotic cardiovascular 
disease: new insights from epidemiology, genetics, and biology. Circ Res. 2016;118:547–63. 



125

ISSN 2304-7437. Прикарпатський вісник Наукового товариства імені Шевченка. 
Пульс. – 2022. – № 18(66).

ÌÅÄÈ×Í² ÍÀÓÊÈ 

14. Kim NH, Kim SG. Fibrates revisited: potential role in cardiovascular risk 
reduction. Diabetes Metab J. 2020;44:213–21. 

15. Jun M, Foote C, Lv J, Neal B, Patel A, Nicholls SJ, et al. Effects of fi brates on 
cardiovascular outcomes: a systematic review and meta-analysis. Lancet. 2010;375:1875–84. 

16. Ishibashi S, Arai H, Yokote K, Araki E, Suganami H, Yamashita S, et al. Effi cacy 
and safety of pemafi brate (K-877), a selective peroxisome proliferator-activated receptor 
α modulator, in patients with dyslipidemia: results from a 24-week, randomized, double 
blind, active-controlled, phase 3 trial. J Clin Lipidol. 2018;12:173–84. 

17. Arai H, Yamashita S, Yokote K, Araki E, Suganami H, Ishibashi S, et al. Effi cacy and 
safety of K-877, a novel selective peroxisome proliferator-activated receptor α modulator 
(SPPARMα), in combination with statin treatment: two randomised, double-blind, placebo-
controlled clinical trials in patients with dyslipidaemia. Atherosclerosis. 2017;261:144–52. 

18. Hatanaka T, Kosone T, Saito N, Takakusagi S, Tojima H, Naganuma A, et al. Effect 
of 48-week pemafi brate on non-alcoholic fatty liver disease with hypertriglyceridemia, as 
evaluated by the FibroScan-aspartate aminotransferase score. JGH Open. 2021;5:1183–9. 

19. Raal FJ, Rosenson RS, Reeskamp LF, Hovingh GK, Kastelein JJP, Rubba P, et al. 
Evinacumab for homozygous familial hypercholesterolemia. N Engl J Med. 2020;383:711–20. 

20. Rosenson RS, Burgess LJ, Ebenbichler CF, Baum SJ, Stroes ES, Ali S, 
et al. Evinacumab in patients with refractory hypercholesterolemia. N Engl J 
Med. 2020;383:2307–19.

Стаття надійшла до редакційної колегії 30.11.2022 р.
 

MODERN HYPOLIPIDEMIC THERAPY (LITERATURE REVIEW)
Y.V.Botsiurko 

Ivano-Frankivsk National Medical University
76000, Ivano-Frankivsk, str. Galytska, 2; 

ph.0973017576, e-mail: botsurkoyuriy@gmail.com

Statins are highly effective drugs for the prevention and treatment of 
atherosclerotic cardiovascular diseases. With prolonged use, they can reduce 
cardiovascular risk by reducing the cholesterol content of low-density blood 
lipoproteins (LDL-C). However, even with a combination of a high-dose regimen 
of statin therapy with the use of ezetimib, it is not always possible to achieve 
the targets of LDL-C according to modern recommendations. Thus, there is an 
unmet clinical need for new lipid-lowering drugs that can lower cholesterol 
levels of low-density lipoproteins and other atherogenic lipoproteins. Over the 
past decade, a number of new drugs have been developed to treat dyslipidemia, 
which is refl ected in this review. 
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ЖИТТЄВІ ДРАМИ ПОВСТАНСЬКОГО ХІРУРГА «ПАСТЕРА»            
(ЗА МАТЕРІАЛАМИ СУДОВОЇ СПРАВИ ГАЛУЗЕВОГО                 

АРХІВУ СБУ): ДО 80-РІЧЧЯ  СТВОРЕННЯ УПА 
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Зважаючи на цьогорічні виклики війни і  ювілейну дату – 80 річчя з часу 
створення УПА прагнемо пригадати призабутих повстанських постатей, 
чия діяльність була зосереджена не стільки на військовій боротьбі – скільки 
на боротьбі за людське життя. Метою статті є розкрити сторінки 
жит тя у повстанському підіпіллі, на той час ще не дипломованого 
хірурга «Пастера». Вперше намагатимемося це робити, через судову 
справу Олексія Миколайовича Зеленюка, з галузевого архіву СБУ в Івано-
Франківській області. Його життя це драма нескореного українця, який 
народився на Вінничиі, вчився і розпочав свою лікарську практику на 
Одещині, він повстанську боротьбу з окупаційними режимами у білому 
халаті на Станіславщині (нині Івано-Франківщина), а після тяжких по-
невірянь у засланні продовжив свою лікарську діяльність на Львівщині. 

Ключові слова: Українська повстанська армія, «Пастер», Олексій 
Зеленюк, хірург, повстанський шпиталь, Червоний хрест, Прикарпаття

Вступ
Відродження української нації, її звитяжництво у період тривалого 

світоглядного і військового протистояння, а сьогодні повномаштабної вій-
ни, тільки посилюють інтерес громадськості до вивчення історії українсь-
кого народу, збереження пам’яті, особливо його національно-визвольних 
сторінок. Визвольна боротьба українського народу щедро вписана героїчними 
сторінками в новітній історії України. Проте навіть на четвертому десятку 
років після відновлення української незалежності, окремі імена з когорти 
повстанської персоналістики є часто забуті, загублені, або, що не менш важливо 
спотворені. Запропоноване нами дослідницьке поле тільки актуалізуються 
цьогоріч викликами війни і  ювілейною датою – 80 річчя з часу створення 
Української Повстанської Армії. Cеред призабутих повстанських постатей, 
хочемо згадати тих, чия діяльність була зосереджена не стільки на військовій 
боротьбі – скільки на боротьбі за людське життя. Cвоєрідна життєва драма, 
на той час ще не дипломованого повстанського хірурга «Пастера» (Зеленюка 
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Олексія Миколайовича) дивує, в окремих ситуаціях вражає, а загалом, в 
умовах сучасних викликів, ніби повчає і надихає. 

Тривалий час постать повстанського хірурга О. Зеленюка на псевдо 
«Пастер» була практично не відома пересічному читачеві, як і загалом в 
історіографічному просторі України. Перша спроба привідкрити завісу 
його діяльносі була зроблена у Літописі УПА [1], окремі згадки траплялися 
у довідкових виданнях [2, c. 491]. Однак будемо відверті, що інформація 
часто перекручена і не завжди достовірна. Певним відкриттям постаті О. Зе-
ленюка була публікація його спогадів у Львові в 2003 р. [3]. 

Переконуємося, що вироблення саме державницького погляду на 
вітчизняну історію повинно базуватися на якомога повнішому вивченні 
наявних історичних джерел, публікації раніше невідомих документів. Тільки 
розширення джерельної бази дозволить розкрити всю повноту і складність, 
маштабність і значущість подій, героїзм і трагізм буття української нації 
загалом і окремих представників зокрема у ті буремні роки.

У запропонованій студії вперше намагатимемося розкрити діяльнісь 
повстанського хірурга «Пастера» на теренах Прикарпатського краю, через 
пласт архівних матеріалів, зокрема судову справу Олексія Миколайовича 
Зеленюка, з якою мали можливість ознайомитися у галузевому архіві СБУ 
в Івано-Франківській області [4]. Зі слідчої справи бачимо, що О. Зеленюка 
звинувачували «у приналежності до контреволюційної організації 
українських націоналістів». Вивчаючи сторінки протокольних допитів 
О. Зеленюка, подиву гідна його відданість лікарській справі, яку він 
доопановував у повстанських шпиталях, де був примушений обставинами 
вправно володіти скальпелем. На перших порах, біографія О. Зеленюка 
здавалося була звичайною для пересічного юнака, хто визначився стати 
медиком, поєднуючи навчання і практику. Однак подальші події, роки 
воєнних окупацій, самовиживання випробовували О. Зеленюка у яких 
він не зрадив не тільки основним обов’язкам лікаря і громадянина, а 
загальнолюдським принципам.

У процесі слідства, яке тривало впродовж лютого – липня 1947 р. було 
проведено 18 допитів особисто О. Зеленюка. Більшість з них проводилися 
вночі, тривалістю від 3 і навіть до 6 год, часто прокручувалися одні і ті ж 
питання, з метою вивідати якомога більше інформації. 

О. Зеленюк народився у с. Жабокрич Крижопільського району Він ниць-
кої області 1924 р. у селянській багатодітній сім’ї, де окрім нього були сестра 
Марія (1917), сестра Олександра (1928), і брат Павло (1914), які проживали 
у рідному селі. Складні будні насильницької колективізації початку 1930-х 
років торкнулися і сім’ї Зеленюків. На допиті у слідчого батько Олексія – 
Микола Зеленюк зізнавався, що у 1932 р., був репресований радянською 
владою за невиконання хлібозаготівель, за що у нього відібрали зібраний 
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урожай і він змушений був переїхати до Одеси, де працював до німецької 
окупації [4, Арк.149-150]. 

З відповідей самого О. Зеленюка стає зрозумілим, що впродовж 1937 –  
1940 рр. він вчився в Одеському медичному училищі, яке закінчити йому 
не вдалося. Проте вже під час навчання він працював в експериментальній 
лабораторії хірургічної клініки Одеського медичного інституту, де набрався 
практичного досвіду, асистуючи професорам при операціях. З травня 1940 р. 
пішов працювати санітаром в Першу міську лікарню м. Одеси, а у жовтні 
1940 р. Одеський відділ здоров’я направив О. Зеленюка у Станіславську 
область, де він почав працювати шкільним лікарем, згодом лікарем у містах 
Перегінськ та Калуш. 

У Калуші, відбулося знайомство О. Зеленюка з українським підпіл-
лям, коли його запросили до хворого у с. Мостище. Саме тоді йому за про-
понували медичну опіку повстанців і доставили у ліс поблизу с. Росточки, 
у повстанський госпіталь «Амікуса». Пробувши там два тижні О. Зеленюк, 
був переведений у повстанську сотню «Літуна», а згодом у жовтні 1944 р. 
у повстанський госпіталь с. Камінь Перегінського району. Часто йому 
доводилося виходити до ранених та хворих у села Берлоги, Петранку, 
Топольськ Перегінського району. Проте загалом, зі слідчої справи, як 
і самих спогадів, стає зрозумілим, що участь в українському підпіллі 
для О. Зеленюка було радше випадковістю, а ніж свідомим кроком. У 
цьому контексті цікавим було і обрання йому псевда «Пастер». Зі слідчої 
справи довідуємося, що у вересні 1944 р., у повстанському госпіталі біля 
с. Розточки, один з повстанців  назвав О. Зеленюка по кличці «Пастер» 
(очевидно ім’ям відомого французького хіміка і мікробіолога Луї Пастера)  
і  з того часу, як він сам стверджував, повстанці несподівано для нього 
са мого називали його «Пастер», а він сам підписувався цією кличкою на 
писаних медичних рецептах і інших повстанських документах. 

Перебування  О. Зеленюка у повстанському госпіталі було не тривале. 
Вже у жовтні 1944 р. він заявив керівнику боївки «Літуну», що хворий  і не 
може бути при сотні. Тому його відвели у с. Камінь до станичного керівника 
ОУН «Крука», який передав О. Зеленюка під опіку і охорону до місцевого 
жителя Петра Лалака, на псевдо «Чорний». З того часу він знаходився у 
с. Камінь, а повстанці «Чорний» і «Проклятий» завжди знаходилися при 
ньому, якщо він  виходив куди-небудь до хворих.

На допитах О. Зеленюк визнав, що перебуваючи у с. Камінь зорганізував 
там медичний пункт у домі місцевого господаря Миколи Василишина, 
де проводив хірургічні операції ранених повстанців. Повстанський 
шпиталик як він пригадував був облаштований у світлій господарській 
хаті. Передопераційна й операційна кімнати вибілені, підлоги помальовані 
олійними фарбами. Кімнати з широкими вікнами, добре освітлені денним 
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світлом.  Власне обійстя місцевого господаря М. Василишина часто було 
місцем зустрічі повстанського медичного персоналу, огляду хворих, 
передачі медикаментів. Про такі зустрічі О. Зеленюк згадував: літом 1945 р. 
з  медичною сестрою УПА «Степанівною», яка з іншими дівчатами  (біля 
6 осіб) робили із бинтів і вати індивідуальні пакети, а також  восени 1946 р. 
отримував від Українського Червоного Хреста хірургічні інструменти, 
зокрема анатомічний пинцет, шлунковий зонд і скальпель. 

Життя О.  Зеленюка в УПА – це складні будні, у яких він не тільки 
часто рятував життя повстанців, а сам боровся у різний спосіб за 
виживання ховаючись на горищах, в оборогах з сіном від енкаведистів, 
перед фронтовиками вдавав вчителя-біженця. Умови в яких доводилося 
«Пастеру» надавати медичну допомогу, або навіть оперувати, подиву гідні 
сучаснику. Багато про такі випадки він зізнається під час допиту, а пізніше 
описує у своїх спогадах. О. Зеленюк пригадував коли у лютому 1945 р. 
станичний ОУН села Камінь  інформував його, що в домі М. Василишина 
знаходиться хворий повстанець. Раненим в праву руку виявився учасник 
боївки на псевдо «Гарковенко». Оглянувши раненого і  встановивши, що 
він заражений гангреною О. Зеленюк запитав, чи згідний він на операцію, 
результат якої в такому стані міг бути летальним. Зі слів самого О. Зеленюка, 
тільки на наступний день йому повідомили що «Гарковенко» згідний на 
операцію. Переконавшись в цьому від нього самого, О. Зеленюк вказав на 
ампутацію руки до плечового суглоба [4, Арк. 104]. У проведенні операції 
йому допомагала медсестра на псевдо «Невідома». 

Цікаво, що ця операція наскільки залягла у пам’яті О. Зеленюка, що 
він згадує про неї і у своїх спогадах нотуючи: « Від часу поранення минуло 
вже два тижні. Рука нижче рани почорніла, і незабаром ішемічна гангрена 
перейшла в газову… Дівчата готують все необхідне до операції. Найперше 
виварюють лляне полотно на операційне поле. Не можу знайти пилки для 
перетину плечевої кістки… У мене виникає ідея. В селі є кузня, там повинна 
бути пилка для заліза, а якщо вона ріже залізо, то і кістку перепиляє. 
Приносять з кузні пилку, всю вкриту іржею та мазутом. Дівчата труть її 
піском, промивають бензином, якось не скоро, але дуже добре почистили. 
Дуже довго варять її… Операцію проводжу під ефірним наркозом, пилкою 
легко перерізую плечову кістку. Ампутація третини плеча лівої руки. 
Стрілець видужав і через місяць пішов додому до Брошнева. Він і дотепер 
там мешкає. Я добре пам’ятаю операцію через ту пилку, і повертаючись 
спогадами до неї впевнений, що не мої знання хірурга, а воля Божа стримала 
хлопця при житті» [3].

Серед подібних випадків на допиті він пригадував, як літом 1945 р. 
станичний «Крук» привів до нього двох невідомих, які заявили, що в с. 
Берлоги Перегінського району знаходиться два ранених повстанці, яким 
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необхідна медична допомога. «Оглянувши раненого «Сокола» я побачив, 
що окрім поранення в живіт у нього загноїння ніг від обмороження. Тому 
довелося ампутувати пальці однієї ноги, які були сильно пошкоджені 
загноїнням. У другого повстанця, встановив закритий перелом кисті голені, 
наклав на рану дерев’яну шину і забинтував. При цьому біля цих ранених 
повстанців знаходився бувший в 1940 – 1941 рр. завідувач сільським клубом 
с. Берлоги, який доглядав за раненими і надавав їм допомогу» [4, Арк. 111].

Серед тих кого доводилося лікувати «Пастеру», він пригадував  
раненого у ногу «Партизана» – чотовий із сотні «Журавля», якому влітку 
1945 р. у повстанському шпиталику с. Камінь ампутував ногу, а восени 
1945 р. провів хірургічну операцію з видалення перебитої кісті ключиці 
повстанцю на псевдо «Заяць» [4, Арк. 51-52]. 

У побутовому забезпеченні «Пастера», часто сприяла провідниця 
ОУН «Калина», яка передавала йому шапку, піджак, сорочку та інші речі. 
Продукти харчування постачали його охоронці «Чорний» і «Проклятий». 
Адже за час коли «Пастер» був у підпіллі ніякого зв’язку з родичами не мав. 
З допитів О. Зеленюка частково довідуємося про локації його конспірацій, 
де  він зізнавався, що  до жовтня 1946 р. скривався у спеціальних домашніх 
бункерах у стодолі під сіном у «Чорного», у господаря М. Василишина, у 
«Притули» в коридорі за стіною, а з жовтня 1946 р. у бункері в господаря 
А. Камінського [4, Арк.126]. 

Під час допиту О. Зеленюку було пред’явлено багато медичних 
рецептів, які були виписані ним на багато повстанських псевдо, що 
викликали особливу зацікавленість слідчих. Проте його відповідь була  
однозначною – не знаю. Обуренню cлідчих не було меж. Як не знаєте, якщо 
виписували рецепт? О. Зеленюку приходилося пояснювати що на деяких 
рецептах не вказано, хто хворий, тобто кому необхідно лікарство з тією 
метою, щоб хворий міг придбати ці лікарства в аптеці. Окрім того, деякі 
лікарства він виписував в двох екземплярах, на одному з яких вказував 
псевдо хворого, на другому псевдо не вказував. Це робилося, як він сам 
стверджував, для того, щоб по рецепту, де не вказувалося псевдо можна 
було придбати лікарство в аптеках, а по рецепту де було вказане псевдо, 
можна було придбати лікарство в аптеках ОУН-нівського підпілля. На 
допиті 25 червня 1947 р. «Пастеру» було пред’явлено писані ним рецепти 
на лікарства для повстанців «Шершеня», «Олелька», «Козака», «Богдана», 
«Литуна», «Чорноморця», «Орла», «Марусі», «Улана» [4, Арк.129].

Звичайно, що прислужників радянської системи  чи не найбільше 
цікавили спільники з підпілля, а тому вони часто повторювали запитання 
з метою все ж почути бажану відповідь. Проте ніякого прізвища під час 
допиту «Пастер» не видав. 

У процесі вивчення слідчої справи стає зрозумілим, що серед медичних 
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спільників О. Зеленюка були  не тільки українці краю, а і представники 
інших регіонів України і національностей. Зокрема єврей «Амікус», який 
завідував повстанським госпіталем поблизу с. Розточки,  лікар-грузин на 
псевдо «Новокаїн», який теж працював у цьому ж госпіталі і неодноразово 
як санітар допомагав «Пастеру» під час проведення хірургічних операцій, а 
також повстанський лікар «Полтавець», який був уродженцем Полтавської 
області [4, Арк.33]. Частими були питання «Пастеру»: «Хто постачав 
госпіталь продовольством і медикаментами?». На що він завжди впевнено 
відповідав не знаю, оскільки цим ніколи не цікавився. 

У лютому 1947 р. повстанське підпілля О. Зеленюка припинилося, 
оскільки він був арештований. Відповідаючи на питання: «Де і при яких 
обставинах був затриманий», О. Зеленюк стверджував: «Я був затриманий 
13 лютого 1947 р. в хаті А. Камінського у с. Камінь Перегінського району. 
При затриманні у мене вилучили пістолет і до нього два патрони. При 
обшуку будинку господаря знайшли бункер в стодолі в сіні, де я скривався 
з жовтня 1946 р. і до лютого 1947 р.». На допиті самого господаря А. 
Камінського на обійсті якого був затриманий «Пастер», він зізнався, що це 
сам О. Зеленюк запропонував йому вирити в стодолі бункер, де він сам мав 
скриватися з повстанцями [4, Арк.140]. 

У процесі слідства 22 травня 1947 р. О. Зеленюку було організовано 
допит і очну зустріч з батьком, з яким він не бачився 7 років, медсестрою 
Ольгою Грозберг з с. Рошнів на Тисменничині на псевдо «Дар’я» [4, Арк. 
141], а 21 липня 1947 р. з священиком с. Мостище – о. Ігнатієм Гункевичем 
[4, Арк. 156-157]. Допитували і брата О. Зеленюка – Павла, однак допит 
здійснювали у Крижополі. Брат Павло був на фронті, мав три поранення і 
був демобілізований по інвалідності. Однак під час допиту, називаючи усіх 
членів сім’ї по порядку, ніби забуває про Олексія і тільки згодом згадує про 
нього, наголошуючи, що «з 1939 р. і до сьогодні з ним не зустрічався  і не 
знає де він знаходиться» [4, Арк. 146]. 

Енкаведист, який затримував Зеленюка даючи свідчення пригадував 
під час допиту: «Коли Зеленюка доставляли в Рожнятівський МДБ він 
всю дорогу просив, щоб його розстріляли, але ми його запевняли, що не 
розстріляєм і здамо його в МДБ» [4, Арк. 180]. 

О. Зеленюк був засуджений польовим трибуналом в Станиславові на 
десятирічне ув’язнення, яке відбув у концтаборі «Мінлаґа», Інта, вийшовши 
на волю у 1956 р. У 1964 р. О. Зеленюку вдалося поновитися на перший 
рік навчання у Львівському державному медичному інституті та в 1971 р. 
здобути диплом лікаря з відзнакою і влаштуватися працювати лікарем на 
Львівщині. Помер лікар, повстанський хірург, щирий патріот своєї держави  
О. Зеленюк 27 листопада 2004 р. 
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Висновки
Підсумовуючи свою коротку студію з історії звитяжної національно-

визвольної боротьби українських повстанців, проти нацистських і 
радянських окупантів, можемо стверджувати, що постать повстанськго 
хірурга на псевдо «Пастер» в умовах сьогоднішньої російсько-української 
війни є добрим прикладом служіння своїй нації. На основі слідчої справи, 
яка зберігається в архіві СБУ Івано-Франківської області ми вперше 
намагалися привідкрити раніше невідомі, або спростувати перекручені 
і спотворені сторінки з життя і періоду повстанської боротьби лікаря О. 
Зеленюка. Його життя це драма нескореного українця, який народився 
на Вінничиі, вчився і розпочав свою лікарську практику на Одещині, 
боротьбу з окупаційними режимами в лавах УПА у білому халаті вів на 
Станіславщині (нині Івано-Франківщина), а після тяжких поневірянь у 
засланні продовжив свою лікарську діяльність на Львівщині. 
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LIFE DRAMAS OF AN INSURGENT SURGEON «PASTEUR» (BASED 
ON THE MATERIALS OF THE COURT CASE OF THE BRANCH 
ARCHIVE OF THE SSU): TO THE 80TH ANNIVERSARY OF THE 

FOUNDATION OF THE UKRAINIAN INSURGENT ARMY.

I.D. Lyubchyk
Ivano-Frankivsk National Medical University
76018, Ivano-Frankivsk, 2 Halytska Street;

tel. 0973274299, e-mail: lubczyk-79@ukr.net

Considering this year&apos;s challenges of the war and the anniversary 
date - the 80th anniversary of the foundation of the Ukrainian Insurgent Army, 
we want to draw attention to the forgotten insurgent fi gures, whose activities 
were focused not so much on the military struggle, but on the struggle for human 
life. The article&apos;s purpose is to reveal the pages of life in the insurgent 
underground at that time, not yet a certifi ed surgeon, «Pasteur». For the fi rst time, 
we will try to do this through the court case of Oleksiy Mykolayovych Zelenyuk, 
from the branch archive of the SSU in the Ivano-Frankivsk region. His life is 
the drama of an unconquered Ukrainian who was born in Vinnytsia, studied 
and began his medical practice in Odesa, led the insurgent struggle against the 
occupation regimes in a white coat in Stanislav region (now Ivano-Frankivsk 
region), and after severe wanderings in exile, continued his medical practice in 
Lviv Region.

Key words: Ukrainian insurgent army, «Pasteur», Oleksiy Zelenyuk, 
surgeon, insurgent hospital, Red Cross, Prykarpattia.
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ВИМОГИ ДО ОФОРМЛЕННЯ СТАТЕЙ
При підготовці рукописів статей, які подаються в редакцію “Прикарпатського 

вісника НТШ” слід дотримуватись таких правил:
1. Стаття повинна містити короткий вступ, формулювання завдань (проблем) 

та виклад отриманих автором (співавторами) нових результатів. Не допускається 
переказ відомих фактів, наведення посилань на неопубліковані роботи.

2. В редакцію подаються:
– рукопис статті (включаючи ілюстрації і таблиці), надруковані на білому 

папері формату А4;
– рецензії на статтю (внутрішню і зовнішню);
– відомості про авторів;
– електронний варіант статті.
3. Мова статті повинна бути українською або англійською. Обсяг не повинен 

перевищувати 20 сторінок.
4. Статтю слід оформити так: УДК, назва роботи; прізвище та ініціали автора 

(співавторів), місце праці (назва організації, повна поштова адреса, контактний 
телефон, електронна пошта), текст анотації, ключові слова, текст статті, список 
літератури. 

Якщо мова статті українська (англійська), то після статті усі перераховані 
елементи від назви роботи до ключових слів включно подаються англійською 
(українською) мовою.

5. Формули, які нумеруються, обов’язково слід подавати окремим рядком. 
Нумерувати тільки ті формули, на які є посилання.

6. Використана література подається загальним списком (за алфавітом або у 
порядку посилань на джерела в тексті статті) та оформляється згідно з вимогами 
ВАК України (бюлетень №3, 2008 р.). Іноземна література пишеться мовою 
оригіналу. Посилання на відповідні джерела подаються в тексті у квадратних 
дужках, наприклад [4]. Зразки бібліографічного опису книги, статті, тез доповідей 
конференцій:

1. Кондрат Р.М. Підвищення газонафтоконденсатовіддачі родовищ / 
Р.М.Кондрат // Нафтова і газова промисловість. – 1992. – №2. – С. 35-38.

2. Бойко В.С. Проводка горизонтальних і похилих свердловин як метод 
ефективного освоєння і розробки покладу / В.С.Бойко, Р.В.Бойко // Стан, 
проблеми і перспективи розвитку нафтогазового комплексу Західного 
регіону України: Тези доповідей і повідомлень наук.-практ. конф. (Львів, 
28-30 березня 1995 р.). – Львів, 1995. – С. 150.

7. Рукопис підписується автором (співавторами).
8. На окремому аркуші слід вказати прізвище, ім’я та по-батькові автора 

(співавторів), науковий ступінь, вчене звання, займану посаду (у кінці кожного 
випуску журналу формуємо відомості про авторів).
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Електронний варіант статті
повинен задовольняти таким вимогам:

1. Стаття набирається у редакторі Microsoft WORD 2007/2010/2013/2019 на 
аркуші формату В5 182x257 мм, поля (мм): верхнє – 20, нижнє – 10, внутрішнє – 30, 
зовнішнє – 20. Файл повинен мати розширення docx. Файли статей з розширенням 
doc, що містять формули, не приймаються.

2. Основний текст набирається таким чином:
2.1. Стиль «звичайний», гарнітура Times New Roman (Cyr), кегль 12, абзац-

ний відступ – 0,75 мм, міжрядковий інтервал – «одинарний».
2.2. Порядок набору:
УДК (Times New Roman (Cyr), кегль 12, без абзацного відступу, вирівнювання 

– зліва).
Назва статті (Times New Roman (Cyr), кегль 12, bold, прописом, без абзацного 

відступу, вирівнювання – по центру, відбивки зверху і знизу – 9 пт).
Ініціали, прізвище автора (співавторів) (Arial (Cyr), кегль 12, bold, без 

абзацного відступу, вирівнювання – по центру).
Назва організації, її повна поштова адреса, адреса електронної пошти 

(Times New Roman (Cyr), кегль 12, italic, без абзацного відступу, вирівнювання – 
по центру, відбивка знизу – 9 пт).

2.3. Відбивки по тексту не використовуються за винятком підрозділів статті 
(підрозділи, підпункти і т. п. відділяються відбивками «перед» – 9, «після» – 6).

3. Для набирання формул використовується вбудований у Microsoft Offi ce, 
починаючи з Word 2007, конструктор формул. Забороняється використовувати 
для набору формул Microsoft Equation v. 3.0, який був у старих версіях Word.

Для наочності рекомендується формули відділяти відбивками зверху і знизу 
– 6 пт. 

4. Таблиці повинні бути складені лаконічно, зрозуміло і містити мінімальні 
відомості, необхідні для ілюстрування тексту статті

Назва таблиці: Times New Roman (Cyr), кегль 12, bold, без абзацного відступу, 
вирівнювання – по центру, відбивка зверху – 6 пт.

5. Ілюстрації до статей (схеми, графіки, діаграми) повинні бути виконані у 
растровому (векторному) форматах (BMP, TIF, PCX, JPG, GIF; CDR) і додавати-
ся окремим файлом. Забороняється використовувати гра-фічний редактор MS 
WORD!!! Ілюстрації типу фотографій повинні бути проскановані з роздільною 
здатністю не менше 400 dpi і/або додаватися в оригіналі.

Ілюстрації, перескановані з періодики, не приймаються!
Підписи до ілюстрацій: Times New Roman (Cyr), кегль 11-12, bold, без абза-

цного відступу, вирівнювання – по центру.
Написи на ілюстраціях виконуються гарнітурою Аrial.
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