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ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ 

Обгрунтованість вибору теми дослідження. За результатами наукових 

досліджень захворювання серцево-судинної системи (ССС) за останні десять років 

мають тенденцію до зростання. До 2030 року смертність від ССЗ зросте до 23,3 млн 

осіб (ВООЗ). Смертність від серцево-судинної патології складає 31% і є 

найчастішою причиною всіх смертей. У більшості економічно розвинених країн 

світу ішемічна хвороба серця (ІХС) посідає провідне місце серед усіх причин не 

тільки захворюваності, тимчасової та стійкої втрати працездатності, але й 

смертності (Тащук ВК, 2020).  

Щорічно ССЗ зумовлюють 4,3 млн смертей в Європі, зокрема понад 2 млн – у 

країнах Європейського Союзу, що становить відповідно 48% смертності. Близько 

половини випадків летальності від захворювань серцево-судинної системи припадає 

на ІХС (Коваленко ВМ, 2020).  

Статистичні дані останніх років свідчать про те, що однією з основних причин 

зниження якості життя у хворих на стабільну ІХС (СІХС) є розвиток гострого 

коронарного синдрому та серцевої недостатності (СН) (Трибрат ТА та ін., 2019).  

За даними літератури, консервативна фармакотерапія ІХС не призводить до 

значного покращення показників гемодинаміки, що пов’язано з низькою 

прихильністю до лікування захворювання, проте виражений клінічний ефект і 

покращення гемодинаміки спостерігали в пацієнтів, котрим проводили черезшкірне 

коронарне втручання (ЧКВ) у поєднанні з препаратами базової терапії (БТ).  

Ендоваскулярні втручання відкрили новий етап в кардіології, значно 

розширивши можливості лікування ІХС. За інтенсивністю розвитку коронарне 

стентування (КС) випередило всі попередні технології коронарної ангіопластики 

(Соколов ЮМ, 2019). 

Кардіологічна реабілітація – це комплекс мультидисциплінарних заходів, 

спрямованих на відновлення фізичної активності пацієнтів, зниження інвалідизації та 

повернення до трудової діяльності (Малиновська ІЕ, 2020). Але, навіть, в умовах 

широкого застосування перкутанного коронарного втручання хворі, котрим 

проведено ендоваскулярну ангіопластику, залишаються так само вразливими щодо 
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виникнення серцево-судинних подій і потребують лікування, спрямованого на 

поліпшення прогнозу (Ніколаєнко В, 2018). 

Незважаючи на широке впровадження в терапевтичну практику інтервенційних 

реваскуляризаційних методів, основою лікування хворих на ІХС залишається 

фармакотерапія (Аронов ДМ, Бубнова МГ, 2017; Мазур Н, 2017). Оскільки 

реваскуляризація міокарда істотно покращує якість життя пацієнтів з ІХС, усуваючи 

або значно зменшуючи кількість ангінозних нападів, то при вирішенні проблеми 

поліпшення коронарного кровотоку не завжди приділяється увага патогенетичним 

механізмам, що лежать в основі розвитку патології. Отже відновлювальне лікування є 

необхідною частиною комплексного лікування хворих на ІХС після ендоваскулярної 

реваскуляризації міокарда (Трибрат ТА та ін., 2019).  

Для лікування хворих на СІХС, особливо після перенесеної перкутанної 

коронарної реваскуляризації (ПКР), привабливою стає пропозиція використання 

медикаментозного засобу з принципово новим механізмом дії, здатного знижувати 

частоту серцевих скорочень (ЧСС) із метою збільшення кровопостачання серцевого 

м’яза без негативного впливу на інші органи й системи пацієнта (Купновицька ІГ, 

2020).  

Івабрадин – перший препарат у новому терапевтичному класі з довготривалою 

і стійкою дією, який зумовлює протитахікардитичний вплив на серце шляхом 

селективного та специфічного інгібування Іf-натрієвих каналів пейсмекерних клітин 

синусового вузла, надає широкі можливості його застосування в пацієнтів із ССЗ, 

які потребують зниження рівня ЧСС (Аронов ДМ, Бубнова МГ, 2017; Сыров АВ, 

2017; Кашталап ВВ и соавт., 2019). 

Не існує досліджень, присвячених вивченню структурно-функціонального 

стану міокарда у хворих після найпопулярніших ендоваскулярних втручань на КА і 

фармакотерапії івабрадином, про його вплив на перебіг і прогресування хронічної СН 

(ХСН). Не вивчений у таких хворих вплив івабрадину на патогенетичні маркери 

СІХС: дисфункцію ендотелію, рівні ендотеліну-1 (ЕТ-1), фактора некрозу пухлин-α 

(ФНП-α) та високочутливого С-реактивного білка (СРБ). 

Відкритим є також питання раннього виявлення високоспецифічних та 



5 
 

чутливих лабораторних біомаркерів ХСН, які б дозволили по-новому розглянути 

перспективу діагностики, лікування та визначення віддаленого прогнозу у хворих 

після ПКР.  

Отже з метою зменшення частоти повторних коронарних конфліктів, раннього 

виявлення і корекції чинників несприятливого прогнозу перебігу СІХС, 

попередження розвитку і прогресування СН, збільшення толерантності до фізичного 

навантаження (ТФН) та покращення якості життя на сьогодні актуальним 

залишається питання підвищення ефективності фармакотерапії хворих на СІХС після 

КС.  

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Дисертаційна 

робота виконана згідно з планом наукових робіт Івано-Франківського національного 

медичного університету і є фрагментом науково-дослідної роботи на тему 

«Патогенетичне обгрунтування диференційованого лікування хворих на ІХС з 

артеріальною гіпертензією з метою профілактики прогресування серцевої 

недостатності», державний реєстраційний номер 0114U004272. Здобувач є одною з 

співвиконавців цієї роботи. 

Мета дослідження: підвищити ефективність фармакотерапії хворих на стабільну 

ішемічну хворобу серця після перкутанної коронарної реваскуляризації шляхом 

застосування івабрадину на основі вивчення особливостей перебігу захворювання, 

стану коронарного та міокардіального резервів, структурно-функціональних змін 

міокарда, ендотеліальної дисфункції, чинників розвитку та прогресування серцевої 

недостатності. 

Завдання дослідження: 

1. Здійснити пошук можливих клініко-патогенетичних предикторів розвитку та 

прогресування СІХС, залежно від кількості уражених коронарних артерій (КА) на 

основі клінічних проявів, якості життя пацієнтів, стану коронарного та 

міокардіального резервів, функціональної здатності лівого шлуночка (ЛШ).  

2. Оцінити рівень концентрації мозкового натрійуретичного пептиду (МНУП, 

NT-proBNP), ЕТ-1, ФНП-α, СРБ та ліпідного спектру сироватки крові у хворих на 

СІХС, залежно від кількості уражених КА і встановити кореляційну 
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взаємозалежність. 

3. Проаналізувати вплив івабрадину на клінічні особливості перебігу СІХС, 

якість життя пацієнтів, стан коронарного та міокардіального резервів, функціональну 

здатність ЛШ після ендоваскулярних втручань із встановленням стентів. 

4. За клінічним перебігом, динамікою концентрації МНУП, ЕТ-1, ФНП-α, СРБ 

та ліпідного спектру сироватки крові у хворих на СІХС оцінити ефективність 

івабрадину в пацієнтів після ПКР. 

5. Дати оцінку наслідків лікування та визначити кінцеві точки в пацієнтів із 

СІХС, у залежності від варіанта фармакотерапії після стентування КА. 

Об’єкт дослідження: особливості перебігу СІХС у пацієнтів після КС та 

ефективність лікування. 

Предмет дослідження: патогенетичні механізми СН у хворих після ПКР, ТФН, 

структурно-функціональні показники міокарда, показники ліпідного спектру і рівень 

МНУП сироватки крові, ендотеліальна дисфункція (ЕД), кардіогемодинаміка, 

фармакологічна безпечність застосування івабрадину, якість життя у хворих на CІХС 

груп ендоваскулярного втручання із встановленням стентів. 

Методи дослідження: загальноклінічні, інструментальні (електрокардіографія 

(ЕКГ), холтерівське моніторування (ХМ), ультразвукове дослідження серця з 

допплер-ехокардіографією (ЕхоКГ), навантажувальне тестування (тест з 6-хвилинною 

ходьбою, велоергометрія (ВЕМ), імуноферментні (вміст ЕТ-1, NT-proBNP та ФНП-α 

в плазмі крові), біохімічні (рівень загального холестерину (ЗХС) та показники 

ліпідограми, кількість СРБ у сироватці крові); для оцінки якості життя 

використовували «Сіетлський опитувальник якості життя для хворих на стенокардію» 

та «Міннесотський опитувальник якості життя у хворих на ХСН», статистичні. 

Наукова новизна отриманих результатів. Уперше встановлено, що 

предикторами розвитку та прогресування ІХС після внутрішньосудинної коронарної 

ангіопластики є надлишкова маса тіла, обмеження коронарного й міокардіального 

резервів серця за результатами ВЕМ із більш вираженими змінами при ураженні двох 

і більше КА. Виявлено, що у випадках ураження двох і більше КА у періоді після 

ПКР більш достовірно підвищується рівень ЕТ-1, ФНП-α, СРБ і МНУП, ніж при 
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пошкодженні однієї судини; ці зміни є патогенетичними факторами прогресування 

ІХС після стентування КА. 

Уперше установлено, що прийом івабрадину після здійсненого КС сприяє 

покращенню загального стану пацієнтів, зменшенню потреби в прийомі нітратів, 

підвищує фізичну працездатність, покращує показники якості життя та сприяє 

достовірному зниженню рівня NТ-proBNP, концентрації ЕТ-1 та таких прозапальних 

факторів як СРБ і ФНП-α, покращує структурно-функціональні параметри серця.  

Уперше проведений аналіз порівняльного впливу терапії івабрадином на фоні 

БТ згідно з клінічним протоколом надання медичної допомоги хворим на СІХС, 

вивчено безпечність та ефективність досліджуваного препарату на клінічний перебіг 

та розвиток ускладнень ІХС, що базуються на комплексній оцінці його впливу на 

патогенетичні аспекти СІХС у пацієнтів груп ангіопластики з стентуванням КА та 

порівняння впливу івабрадину на структурно-функціональні параметри міокарда. 

Уперше встановлено клініко-патогенетичні предиктори розвитку та 

прогресування ХСН у хворих на ІХС на різних етапах та в різні терміни відновного 

лікування в пацієнтів із перенесеними ендоваскулярними втручаннями на КА, котрі 

тривало отримували терапію івабрадином.  

Уперше встановлено взаємозв’язок між рівнем МНУП плазми крові, 

загальноклінічними проявами ХСН, функціональною здатністю ЛШ, факторами ЕД 

та давністю ендоваскулярних втручань. 

Практична цінність дослідження. Розроблено та впроваджено в практику 

новий спосіб патогенетично обгрунтованої фармакотерапії івабрадином хворих на 

СІХС після стентування КА на основі попередження патогенетичних чинників 

виникнення і прогресування СН у зазначеної категорії пацієнтів з урахуванням ряду 

ліпідних і неліпідних факторів прогресування ІХС.  

Розроблено механізм оцінки можливості прогресування СІХС у пацієнтів після 

ендоваскулярного втручання на КА, що дозволяє вчасно запобігти зростанню ФК 

стенокардії напруги та розвитку гострого коронарного синдрому. Запропоновано 

сучасний спосіб прогнозування прогресування ХСН у зазначеної категорії хворих у 

відновному періоді після малоінвазивного втручання на КА, шляхом визначення 



8 
 

рівнів NT-proBNP у сироватці крові, що дає змогу визначити контингент пацієнтів із 

високим ризиком несприятливого перебігу захворювання після КС. 

У лікуванні хворих на СІХС після ВКА зі стентуванням КА на тлі БТ слід 

використовувати івабрадин, який має багато плейотропних та кардіопротективних 

властивостей. Івабрадин позитивно впливає на коронарний та міокардіальний 

резерви, ЕД та імунозапальну активацію. 

Таким чином, щоб уповільнити розвиток прогресування СН, зменшити появу 

нових кардіальних подій після ЧКВ на КА, необхідно на довготривалий період базове 

лікування ІХС доповнювати інгібітором Іf-каналів синусового вузла. 

Впровадження результатів дослідження. Матеріали роботи 

використовуються в навчальному процесі кафедр внутрішньої медицини № 2 з 

професійними хворобами Української медичної стоматологічної академії (затверджено 

14.09.2020 р.); терапії і сімейної медицини факультету післядипломної освіти 

(затверджено 15.09.20 р.), внутрішньої медицини № 1, клінічної імунології та 

алергології імені ак. Є. М. Нейка (затверджено 21.09.2020 р.) і внутрішньої медицини 

№ 2 та медсестринства (затверджено 28.09.2020 р.) Івано-Франківського національного 

медичного університету; невідкладної та екстреної медичної допомоги 

Тернопільського національного медичного університету імені І. Я. Горбачевського 

(затверджено 16.09.2020 р.); госпітальної терапії ДВНЗ «Ужгородський національний 

університет» (затверджено 16.09.2020 р.) та внутрішньої медицини та інфекційних 

хвороб ВДНЗ України «Буковинський державний медичний університет» (затверджено 

22.09.2020 р.). Результати дослідження впроваджено в практику роботи комунального 

некомерційного підприємства «Івано-Франківський обласний клінічний 

кардіологічний центр» Івано-Франківської обласної ради (затверджено 01.10.2020 р.), 

комунального некомерційного підприємства «Центральна міська клінічна лікарня» 

Івано-Франківської міської ради (затверджено 09.09.2020 р.). 

Особистий внесок здобувача. Дисертантом самостійно проаналізована 

наукова література та патентна інформація з проблем СІХС у хворих, що перенесли 

ПКР, доведена пріоритетність, доцільність і необхідність здійснення роботи. Спільно 

з науковим керівником визначено мету, завдання, об’єм та методи дослідження. 
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Автором було самостійно сформовано групи обстежуваних хворих, проведено 

клінічні обстеження пацієнтів, первинну обробку результатів клінічних, 

лабораторних та імуноферментних методів дослідження. Здобувачем проведено 

статистичний аналіз результатів дослідження, написані всі розділи дисертації, 

забезпечено впровадження їх у медичну практику, спільно з науковим керівником 

сформовано висновки та практичні рекомендації. Провідною є участь автора в 

підготовці результатів дослідження, забезпечено впровадження їх у медичну 

практику та відображення в опублікованих працях. 

Апробація результатів дисертації. Основні результати дослідження 

доповідалися та обговорювалися на науково-практичній конференції з міжнародною 

участю «Сучасні аспекти діагностики та лікування захворювань внутрішніх органів» з 

виступом на тему: «Якість життя хворих на стабільну ішемічну хворобу серця 

залежно від кількості уражених коронарних артерій» (Івано-Франківськ, 2019). 

Публікації результатів дослідження. За матеріалами дисертації опубліковано 

11 наукових праць, у тому числі: 5 статей (4 з яких у фахових наукових виданнях 

України та 1 стаття у зарубіжному виданні), 5 тез у матеріалах конгресів і науково-

практичних конференцій. Видано одну раціоналізаторську пропозицію на тему: 

«Спосіб стабілізації хронічної серцевої недостатності у пацієнтів із стабільною 

ішемічною хворобою серця після хірургічної реваскуляризації міокарда». У вказаних 

роботах повністю відтворені положення та результати дисертаційного дослідження. 

Обсяг і структура дисертації. Дисертаційна робота написана українською 

мовою, на 262 сторінках машинописного тексту (165 сторінок основного тексту), 

ілюстрована 41 таблицею, 15 рисунками. Складається з анотації, вступу, огляду 

наукової літератури, опису матеріалів і методів дослідження, двох розділів власних 

дсліджень, аналізу та узагальнення результатів дослідження, висновків, практичних 

рекомендацій, списку використаної літератури, який містить 297 джерела, із них 192 

кирилицею та 105 – латиною, додатків. 

 

ОСНОВНИЙ ЗМІСТ РОБОТИ 

Матеріали та методи дослідження. Для виконання поставлених завдань 



10 
 

обстежено 120 хворих на СІХС: стенокардія напруги функціональний клас (ФК) ІІІ. 

Кардіосклероз дифузний. СН ІІА ФК ІІІ із збереженою фракцією викиду (ФВ) ЛШ і 

15 практично здорових осіб, репрезентативних за віком і статтю. 

Усім пацієнтам із CІХС, за відсутності протипоказань та наявності письмової 

згоди, здійснювали коронароангіографію (КАГ) відповідно до рекомендацій 

Європейського кардіологічного товариства «2013 ESC Guidelines on the management 

of stable coronary artery disease» та «2019 ESC Guidelines for the diagnosis and 

management of chronic coronary syndromes». При лікуванні пацієнтів із патологією 

коронарного кровообігу дотримувалися рекомендацій Європейської спільноти 

кардіологів (ESC), Європейської асоціації кардіоторакальних хірургів (EACTS) та з 

участю Європейської асоціації інтервенційних кардіологів 2018 р. Діагностику та 

лікування вели згідно з Уніфікованим клінічним протоколом надання медичної 

допомоги первинної, вторинної (спеціалізованої) та третинної (високоспеціалізованої) 

медичної допомоги «Стабільна ішемічна хвороба серця» 02.03.2016 № 152 (зі змінами 

23.09.2016 № 994), рекомендацій Європейського кардіологічного товариства «ESC 

Guidelines for the diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure 2016» та 

настанови Української асоціації фахівців із СН (2017). 

Застосовано традиційні клінічні методи: вивчення скарг хворого з уточненням 

наявності або відсутності нападів стенокардії, визначення кількості додатково 

вживаних таблеток нітрогліцерину на тиждень, вивчення анамнезу хвороби та життя, 

антропометричних показників; проведено загальноприйняте фізикальне обстеження, 

ЕКГ, дослідження ЧСС, рівнів систолічного артеріального тиску (АТ) та 

діастолічного АТ. До наукової програми обстеження хворих включено: заповнення 

«Сіетлського опитувальника для стенокардії», «Міннесотського опитувальника якості 

життя у хворих із ХСН»; трансторакальну ЕхоКГ; ХМ; досліджено рівні ЕТ-1, 

маркери синдрому системної запальної відповіді, а саме ФНП- α і СРБ і предиктор 

розвитку і прогресування ХСН – МНУП у сироватці крові; визначено ліпідний спектр 

крові, а також маркери печінкової функції (аланінамінотрансфераза (АлАТ) та 

аспартатамінотрансфераза(АсАТ)) та функції нирок (креатинін) у сироватці крові. 

Хворі були рандомізовані на наступні групи: 
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1. Основну групу (ОГ) склали 58 хворих, поділених на 2 підгрупи, залежно від 

кількості уражених КА: підгрупа А (15 хворих із ураженням однієї вінцевої артерії) і 

підгрупа Б (43 хворих із кількасудинним ураженням КА); 

2. Групу порівняння (ГП) склали 62 хворих, які також, відповідно, були 

поділені на 2 підгрупи: підгрупа А (16 хворих з ураженням однієї вінцевої артерії) і 

підгрупа Б (46 хворих із кількасудинним ураженням КА). 

Усі пацієнти після здійсненого КС були ліковані препаратами БТ. 

Базова терапія складала: бісопролол (конкор, «Мерк», Німеччина), відповідно 

до Наказу МОЗ України № 817 від 27.04.2018 р., реєстраційне посвідчення № 

UA/3322/01/02, UA/3322/-1/03; раміприл (амприл «КРКА», Словенія), згідно з Наказом 

МОЗ України № 669 від 04.07.16 р., реєстраційне посвідчення № UA/4903/01/01, 

UA/4903/01/02, UA/4903/01/03, UA/4903/01/04 чи лозартан (лозап, «Зентіва», Чехія), 

згідно з Наказом МОЗ України № 468 від 27.07.2015 р., реєстраційне посвідчення № 

UA/3906/01/03, UA/3906/01/04; аторвастатин (аторіс, «КРКА», д.д., Ново место) за 

Наказом МОЗ України № 1309 від 13.07.20018 р., реєстраційне посвідчення № 

UA/5302/01/02, UA/5302/01/03, UA/8671/01/01; кислота ацетилсаліцилова (лоспірин, 

«Кусум Фарм», Україна) – Наказ МОЗ України № 2032 від 07.11.18 р., реєстраційне 

посвідчення № UA/9202/01/01; клопідогрель 75 (плавікс, «Санофі вінтроп індастріа», 

Франція) – Наказ МОЗ України № 1401 від 27.07.2018 р., реєстраційне посвідчення № 

UA/9247/01/01; нітрогліцерин (нітрогліцерин, «Лекхім», Україна) – Наказ МОЗ 

України № 476 від 27.04.2017 р., реєстраційне посвідчення № UA/6393/01/01 від 

27.04.2017 р. 

Хворі ОГ із препаратів БТ вживали бісопролол (конкор) 2,5 мг/добу, раміприл 

(амприл) у дозі (8,61±2,85) мг/добу чи лозартан (лозап) (84,62±24,02) мг/добу, 

аторвастатин (аторіс) (36,55±7,62) мг/добу, кислоту ацетилсаліцилову (лоспірин) у 

дозі 75 мг/добу та клопідогрель (плавікс) 75 мг/добу. Хворі з ураженою однією КА до 

стентування додатково приймали нітрогліцерин у кількості (12,53±0,69) таблетки на 

тиждень, а у випадку ураження двох і більше судин така потреба зростала до 

(14,01±0,29) таблетки на тиждень.  

Із метою потенціювання терапевтичної ефективності БТ лікувальний комплекс 
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доповнювали івабрадином відповідно до Наказу МОЗ України № 499 від 20.07.2006 

р., реєстраційне посвідчення № UA/3905/01/01-/3905/01/02 та № 432 від 15.07.2015 р., 

реєстраційне посвідчення № UA/3905/01/01-/3905/01/02 у дозі (12,55±1,94) мг/добу. 

Хворі ГП ліковані винятково препаратами БТ, а саме: бісопрололом (конкор) у 

середній добовій дозі (7,56±2,53) мг/добу, раміприлом (амприл) у дозі (5,90±2,58) 

мг/добу чи лозартаном (лозап) (63,33±22,89) мг/добу, аторвастатином (аторіс) 

(36,77±7,42) мг/добу, кислотою ацетилсаліциловою (лоспірин) у дозі 75 мг/добу та 

клопідогрелем (плавікс) 75 мг/добу. Хворі з ураженою однією КА до стентування 

додатково приймали нітрогліцерин у кількості (11,81±0,35) таблетки на тиждень, а у 

випадку ураження двох і більше судин така потреба зростала до (13,89±0,24) таблетки 

на тиждень. 

Контролем норми слугували 15 практично здорових осіб відповідного віку і 

статі. 

Критерії хворих для включення в дослідження були пацієнти з СІХС: 

стенокардія напруги ФК ІІІ. Кардіосклероз дифузний. СН ІІА ФК ІІІ із збереженою 

ФВ лівого шлуночка, якщо до ЧКВ інтенсивність стенокардитичних проявів не зросла 

впродовж останнього місяця, удалося досягти повного відновлення кровотоку в 

пацієнтів після стентування КА. 

Критеріями виключення з дослідження були: гострий коронарний синдром 

(нестабільна стенокардія, не-Q та Q-інфаркт міокарда (ІМ)); брадикардія (ЧСС у 

спокої < 60 у хвилину); синдром слабкості синусового вузла; сино-атріальна блокада; 

АV-блокада; виражена артеріальна гіпотензія (АТ<90/50 мм рт.ст.); неконтрольована 

АГ із показниками АТ>180/110 мм рт.ст.; порушення ритму серця за типом 

фібриляції і тріпотіння передсердь; некомпенсовані хворі з СН ІІБ-ІІІ стадіями за 

класифікацією МД Стражеска й ВХ Василенка; синдром подовженого інтервалу Q-Т; 

гострі чи загострення хронічних запальних захворювань інфекційної чи неінфекційної 

природи; хронічна хвороба нирок ІV-V стадій; печінкова недостатність; анемія та 

інші захворювання крові; цукровий діабет (ЦД) у стадії декомпенсації; пухлини; 

вагітність і період лактації; недієздатність та обмежена дієздатність; алкогольна чи 

наркотична залежність; підвищена чутливість до івабрадину чи будь-якого з 



13 
 

компонентів препарату, відсутність згоди пацієнта на участь у дослідженні, низька 

фізична активність, психосоціальні чинники (депресія, ворожість, соціальна ізоляція), 

уживання пероральних контрацептивів представниками жіночої статі. 

Коронароангіографію проводили за наявності згоди і при відсутності 

протипоказань усім хворим. Для даного дослідження використовували 

рентгенографічну ангіографічну систему Infinix CC-i/FPD виробництва Toshiba 

Medical Systems Corporation (Японія). Доступ до КА здійснювали через a. radialis; для 

контрастування судин використовували контрасти Ultravist 370 мг/мл, Omnipaque 350 

мг/мл або Visipaque 320 мг/мл. Для дилатації КА усім обстежуваним використовували 

стенти з лікувальним покриттям зотаролімус (стенти типу «DES») Resolute Integrity 

(Medtronic, США). 

Серед обстежених переважали чоловіки – 101 особа (84,2%). Середній вік 

хворих становив (61,4±0,5) року. Групу контролю норми склали 15 практично 

здорових осіб (3 жінки та 12 чоловіків) із середнім віком (60,0±0,8) року. Середня 

тривалість ІХС складала (7,91±3,22) роки.  

Стан пацієнтів і клінічна ефективність лікування оцінювалися і порівнювалися 

до стентування КА, через один місяць, 6 та 12 місяців після ендоваскулярного 

втручання з імплантацією стентів у вінцеві судини. Кінцевим очікуваним результатом 

було зникнення чи стабілізація стенокардії, покращення гемодинаміки та 

лабораторних показників. Критеріями якості лікування були відсутність клінічних та 

ЕКГ ознак ішемії міокарда, відсутність ознак високого ризику гострих коронарних 

станів за даними навантажувальних тестів, покращення якості життя пацієнтів.  

Статистичну обробку виконували пакетом статистичних функцій програм 

«Microsoft Excel». Вірогідність різниці визначали за t-критерієм Стьюдента та F-

критерієм Фішера для параметричних даних. Статистично вірогідними вважали 

розбіжності при р<0,05. Для з’ясування кореляційного взаємозв’язку між окремими 

показниками визначали коефіцієнт рангової кореляції (r) Пірсона.  Для оцінки 

терапевтичної ефективності лікування і прогностичної цінності результатів 

встановлювали також динаміку відношення шансів [Oddsratio, (OR), 95% довірчий 

інтервал CI, p]. 
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Результати та їх обговорення. Встановлено, що одним із факторів ризику 

розвитку гострих коронарних станів за результатами дослідження була надлишкова 

маса тіла в обстежених хворих, а саме в 56,7% випадків, ожиріння – у 24,2% хворих. 

Ще одним предиктором дестабілізації стану виявили перенесений одноразово ІМ – у 

46,6% пацієнтів ОГ; перенесений до КАГ повторно ІМ – у 6,9% хворих ОГ.  

Частими супутніми захворюваннями та факторами ризику виникнення СІХС 

була АГ ІІ – ІІІ стадії 2 ступеня у 88,0% пацієнтів, компенсований ЦД 2-го типу – у 

20,7%, дисліпідемія у 87,9% хворих ОГ. 

Клінічно було встановлено, що напад стенокардії маніфестував больовим 

синдромом, при цьому характер болю однаково проявлявся в обох групах, у 65,8% 

хворих – був пекучим, у 22,5% – стискаючим, а в 11,7% – ріжучим. Кількість 

таблеток нітрогліцерину, яку приймали хворі обох груп, залежала від числа уражених 

КА та на 10,7% була більшою в пацієнтів із кількасудинним ураженням ОГ (р<0,05). 

Якість життя в пацієнтів ОГ з ураженими 2 і більше КА була зниженою на 35,7% 

відносно пацієнтів з односудинним ураженням (р<0,05). За даними  тесту з 6 

хвилинною ходою пацієнти долали відстань у 2,3 раза меншу при односудинному 

ураженні та в 2,6 раза меншу при багатосудинному ураженні, ніж здорові (р<0,05). 

Коронарний резерв, скоротлива здатність міокарда та міокардіальний резерв, за 

даними ВЕМ, були зниженими в обох групах пацієнтів, проте вираженими такі зміни 

спостерігалися при ураженні 2 і більше КА (р<0,05). У пацієнтів з ураженням 2 і 

більше КА розміри та об’єми міокарда значно перевищували показники норми 

(р<0,05). Установлено, що ФВ ЛШ у пацієнтів з ураженням кількох КА була 

достовірно меншою, ніж у хворих при односудинному ураженні КА (р<0,05). 

Установлено високий рівень ЕТ-1 та залежність його концентрації від кількості 

уражених КА (р<0,05); відповідно, у пацієнтів з ураженими декількома КА рівень ЕТ-

1 на 9,2% був вищим, ніж у пацієнтів з односудинним ураженням вінцевих судин 

(9,48±0,18) нг/мл, проти (8,61±0,08) нг/мл, р<0,05. Рівень ФНП-ɑ в сироватці крові був 

вищим на 15,4% у пацієнтів із багатосудинним ураженням вінцевих артерій на відміну 

від пацієнтів з односудинним (129,23±2,97) пг/мл, проти (109,29±5,55) пг/мл, р<0,05, 

СРБ – при ураженні 2 і більше КА – на 24,6% (11,84±1,02) г/л, проти (8,93±0,46) г/л, 
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р<0,05. Доведено, що кількість NT-proBNP у сироватці крові залежала від кількості 

уражених КА. Так, значення «сірої зони» у пацієнтів з ураженням однієї КА було 

перевищене на 49,3% (690,67±15,80) фмоль/мл, проти 350 фмоль/мл (р<0,001), а за 

умов ураження двох і більше КА – на 53,6% (753,60±4,13) фмоль/мл, проти 350 

фмоль/мл (р<0,001). Показники ліпідограми перевищували нормативне значення 

(р<0,001) у пацієнтів із кількасудинним ураженням (р<0,05). 

Аналіз кореляційної залежності відобразив сильну зворотну взаємозалежність 

між величиною ФВ лівого шлуночка і показником NT-proBNP та ЕТ-1 у пацієнтів з 

ураженням 2 і більше КА (r=-0,77 та r=-0,86, р<0,05) та середньої сили кореляційну 

залежність у пацієнтів з ураженням одної КА; при багатосудинному ураженні – 

зворотний сильний зв’язок (r=-0,69 та r=-0,81, р<0,05). Між показником ЕТ-1 та ФНП-

ɑ встановлено сильний позитивний кореляційний зв’язок при кількасудинному 

ураженні, а при односудинному ураженні КА – середньої сили зв’язок (r=0,93 та 

r=0,78, р<0,05). 

Тривалий додатковий прийом івабрадину в пацієнтів із СІХС (стенокардія 

напруги ФК ІІІ після ендоваскулярної реваскуляризації міокарда) сприяв значному 

покращенню перебігу клінічної картини захворювання. Так, до завершення 

дослідження жоден із пацієнтів ОГ з імплантованим одним стентом не потребував 

додаткового прийому короткодіючих нітратів (р<0,001), а з імплантованими 

декількома стентами – 9,3% осіб. Тест із 6-хвилинною ходьбою показав, що пацієнти, 

котрі тривало приймали івабрадин після стентування однієї КА, проходили на 12,9% 

більшу відстань, ніж пацієнти ГП, а реваскуляризація кількох КА подовжила відстань 

на 17,2% (р<0,05). Якість життя, за даними Міннесотського анкетування, на 14,0% 

була кращою в пацієнтів після тривалого прийому івабрадину й реваскуляризації 

одної КА, а реваскуляризація кількох КА зумовила покращення якості життя на 

38,5% хворих ОГ, порівняно з досліджуваними ГП. В ОГ хворих збільшувалися 

кількість хворих із стенокардією напруги І ФК і залишалася стабільною до кінця 

періоду спостереження, а в ГП такої тенденції не спостерігалося і через 12 місяців 

лікування відмічено повернення стенокардії напруги до ІІІ ФК у 6,5% осіб. 

Терапія івабрадином на тлі БТ після реваскуляризації однієї та кількох КА 
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сприяла досягненню цільових рівнів ЧСС та АТ за об’єктивним спостереженням та 

даними ХМ (р<0,001) на відміну від лікування базовими препаратами. Ергометричні 

показники резервної функції міокарда під впливом івабрадину мали виражену 

динаміку, що чітко відображалося в пацієнтів після стентування кількох КА (р<0,05). 

Встановлено, що тривалий прийом івабрадину на тлі БТ у пацієнтів, котрим 

стентували одну та кілька КА, сприяв позитивному приросту ФВ лівого шлуночка на 

10,0% та на 14,5% (р<0,001), відповідно, а застосування лише БТ – на 5,3% та на 3,1%, 

відповідно (р<0,01 та р<0,05). Тривале використання івабрадину зумовило зменшення 

рівнів NT-proBNP через один рік на 59,3% – із (690,67±15,80) фмоль/мл до (281,33±8,55) 

фмоль/мл та на 58,5% із (753,60±4,13) фмоль/мл до (312,56±6,93) фмоль/мл у хворих з 

одно- й багатосудинним ураженням КА (р<0,001), відповідно, а в пацієнтів, що 

приймали лише БТ рівень NT-proBNP мав тенденцію до достовірного зменшення 

лише до 6-го місяця лікування (р>0,05). Вміст ЗХС достовірно зменшувався до кінця 

всього етапу спостереження лише в пацієнтів ОГ (р<0,001). Використання івабрадину 

після стентування одної та кількох КА сприяло зменшенню кількості ЕТ -1 у 

сироватці крові через один рік спостереження на 36,7% із (8,61±0,08) нг/мл до 

(5,45±0,09) нг/мл і 36,3% – з (9,48±0,18) нг/мл до (6,04±0,12) нг/мг, відповідно, що 

зумовило наближення даного показника до здорових (р>0,05), тоді як БТ сприяла 

зниженню даного показника тільки на 10,2% –  і з  (8 ,51±0,19)  нг/мл  

до (7,64±0,15) нг/мл та 5,5% – із (9,33±0,21) нг/мл до (8,82±0,36) нг/мл, усі р<0,05. 

Показники імунозапальної активності (ФНП-ɑ та СРБ) під впливом івабрадину і БТ 

знизилися на 75,2% – із (109,29±5,55) пг/мл до (27,07±1,91) пг/мл та 70,7% – із 

(8,93±0,46) г/л до (2,62±0,13) г/л, відповідно, у пацієнтів після стентування однієї КА 

та на 71,4% – із (129,23±2,97) пг/мл до (36,91±1,52) пг/мл і на 67,0% – із (11,84±1,02) 

г/л до (3,91±0,16) г/л після стентування кількох КА, що зумовило наближення даних 

показників до таких у здорових осіб (р>0,05). Використання БТ зумовило зниження 

рівня ФНП-ɑ та СРБ на завершальному етапі спостереження (через один рік) на 26,8% 

– із (108,11±3,58) пг/мл до (79,13±1,50) пг/мл та 43,2% – з (8,71±0,42) г/л до 

(4,95±0,17) г/л, відповідно, у пацієнтів із стентованою однією КА (р<0,001) та на 

23,3% – з (126,31±4,82) пг/мл до (96,72±5,30) пг/мл і 38,9% – із (11,02±0,91) г/л до 
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(6,73±1,19) г/л у пацієнтів із реваскуляризованими кількома КА (р<0,05).  

У пацієнтів ОГ упродовж спостереження було зареєстровано 10 (17,2%) 

кардіальних подій, у пацієнтів, які приймали БТ, – 23 (37,1 %) кардіальні події. При 

аналізі шансів виникнення кінцевих точок протягом 12 місяців лікування після ЧКВ 

встановлено, що використання івабрадину на фоні препаратів БТ вірогірно знижувало 

ризик повторної госпіталізації з приводу дестабілізації СІХС (OR=0,10; [СІ=0,02-0,47, 

р=0,003]), рецидиву стенокардії (OR=0,23; [СІ=0,08-0,61], р=0,003), повторної 

реваскуляризації (OR=0,11; [СІ=0,01-2,11], р=0,14), повторного ІМ (OR=0,35; 

[СІ=0,01-8,78], р=0,52); зниження ФВ лівого шлуночка (OR=0,09; [СІ=0,01-0,74], 

р=0,02); погіршення якості життя в пацієнтів за «Сіетлським опитувальником якості 

життя для хворих на стенокардію» (OR=0,35; [СІ=0,15-0,83], р=0,02); погіршення 

якості життя в пацієнтів, згідно «Міннесотського опитувальника якості життя у 

хворих на ХСН» (OR=0,23; [СІ=0,08-0,67], р=0,01); рівень NT-proBNP (OR=0,22; 

[СІ=0,09-0,53], р=0,001) та рівень ЕТ-1 (OR=0,22; [СІ=0,09-0,54], р=0,01) у сироватці 

крові пацієнтів. Рестенозу, тромбозу стента та смерті в жодного пацієнта не виявлено. 

Клінічний перебіг стенокардії напруги ФК ІІІ характеризувався наявністю таких 

об’єктивних ознак, як загрудинний больовий синдром пекучого, стискаючого та 

ріжучого характеру, що супроводжувався відчуттям тяжкості, стисненням за 

грудиною, задишкою, нудотою, блюванням, серцебиттям та запамороченням. 

Відмічена іррадіація болю в ліве плече та руку, щелепу та шию й обличчя. Дані скарги 

виникали при виконанні меншого об’єму ФН у хворих із кількасудинним ураженням 

КА. 

У пацієнтів із збереженою ФВ ЛШ, хворих на стенокардію ІІІ ФК, біохімічні 

показники крові – креатиніну, АлАТ та АсАТ не перевищували нормативних значень 

і не залежали від кількості уражених КА.  

Показники ліпідного спектру крові у хворих на стенокардію ІІІ ФК із 

збереженою ФВ ЛШ відрізнялися достовірно і традиційно від нормативних даних. 

Вміст різних складових мав тенденцію до збільшення в пацієнтів з багатосудинним 

ураженням. 

У пацієнтів із СІХС: стенокардія напруги ФК ІІІ, СН ІІА ФК ІІІ із збереженою 
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ФВ ЛШ виявлено ознаки ЕД: вміст ЕТ-1 перевищував нормативне значення 

(р<0,001), особливо при кількасудинному ураженні. Показники системної 

імунозапальної відповіді і величина NT-proBNP у сироватці крові перевищували такі 

ж показники в здорових (р<0,001): особливо, в пацієнтів при багатосудинному 

ураженні вінцевих судин (р<0,001).  

Дослідження кореляційних зв’язків показало сильну зворотну взаємозалежність 

між величиною ФВ ЛШ і вмістом NT-proBNP у сироватці крові пацієнтів з 

кількасудинним коронарним ураженням, між величиною ФВ ЛШ та кількістю в 

сироватці крові ЕТ-1. Між вмістом ЕТ-1 та ФНП-ɑ сильний позитивний кореляційний 

зв’язок.  

Таким чином, у хворих на СІХС з ураженням двох і більше КА захворювання 

перебігає клінічно важче, ніж при ураженні однієї КА, із змінами міокардіальної 

функції та значними метаболічними порушеннями в міокарді та ЕД. 

Довготривале застосування івабрадину на фоні препаратів БТ у пацієнтів із 

СІХС після КС є доцільним у фокусі зменшення ризиків виникнення кінцевих точок у 

вищеописаного контингенту хворих. 

Різноманітність та частота кардіальних ускладнень зростали з 8-го місяця 

лікування в пацієнтів ГП, що пояснюється прогресуванням атеросклерозу вінцевих 

артерій. Таким чином, додаткове застосування до БТ інгібітора Іf-каналів синусового 

вузла хворими на СІХС після ангіопластики зі стентуванням КА забезпечує 

ефективний лікувальний ефект на довготривалий період.  

Отримані нами дані підтверджують результати досліджень ASSOCIATE, 

BEAUTIFUL, які засвідчили, що івабрадин  показаний, коли стенокардія перебігає з 

недостатньо контрольованою ЧСС (≥70 ударів за хвилину) у пацієнтів, які отримують 

оптимальну дозу β-адреноблокаторів. 

Також, за даними дослідження ІП Кудрі та ТІ Шевченка якість життя пацієнтів 

у віддаленому періоді, за допомогою опитувальника («Сієтлський опитувальник 

якості життя для хворих на стенокардію») у хворих на ІХС через 12 місяців після 

проведеного стентування КА зменшився ФК стенокардії, частота її нападів та потреба 

в нітрогліцерині, покращилась систолічна функція ЛШ, відмічалось поліпшення 
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показників оцінки якості життя.  

Отже, підібране і запропоноване нами лікування з доповненням лікувального 

комплексу івабрадином спряло максимальному позитивному впливі на всі 

компоненти здоров’я в оцінці якості життя пацієнта, всі складові були незаперечно 

кращими серед пацієнтів, які разом з БТ додатково отримували івабрадин. 

 

ВИСНОВКИ 

У дисертаційній роботі подане теоретичне узагальнення і нове вирішення 

науково-практичного завдання, яке полягає в підвищенні ефективності 

фармакотерапії хворих на стабільну ішемічну хворобу серця після коронарного 

стентування шляхом застосування івабрадину на основі вивчення особливостей 

перебігу захворювання, стану коронарного та міокардіального резервів, структурно-

функціональних змін міокарда, ендотеліальної дисфункції, чинників розвитку та 

прогресування серцевої недостатності. 

1. Клініко-патогенетичними предикторами розвитку та прогресування 

ішемічної хвороби серця, незалежно від кількості уражених атеросклерозом 

коронарних артерій, є перенесений інфаркт міокарда (у 46,6% випадків), надлишкова 

маса тіла (у 30%), зниження коронарного й міокардіального резервів серця за даними 

ВЕМ при ушкоджених двох і більше коронарних артеріях. 

2. У пацієнтів із стабільною ішемічною хворобою серця має місце залежна від 

кількості уражених артерій ендотеліальна дисфункція (вміст ендотеліну-1 у сироватці 

крові на 9,2% більший, ніж при ураженні одної артерії, – (9,48±0,18) нг/л, проти 

(8,61±0,08) нг/л (р<0,05) і збільшення кількості фактора некрозу пухлин-α, С-

реактивного білка і мозкового натрійуретичного пептиду в сироватці крові, 

відповідно, на 15,4% (129,23±2,97) пг/мл, проти (109,29±5,55) пг/мл (р<0,05), 24,6% – 

(11,84±1,02) г/л, проти (8,93±0,46) г/л (р<0,05) і 53,6% (753,60±4,13) фмоль/мл, проти 

350 фмоль/мл (р<0,001). Існує сильна зворотна взаємозалежність між фракцією 

викиду лівого шлуночка і кількістю мозкового натрійуретичного пептиду й 

ендотеліном-1 у пацієнтів з ураженням кількох коронарних артерій та середньої сили 

кореляційна залежність у пацієнтів з ураженою одною коронарною артерією (r=-0,86 
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та r=-0,77, відповідно, р<0,05),– між вмістом у крові ендотеліну-1 та фактора некрозу 

пухлин-ɑ сильний позитивний кореляційний зв’язок (r=0,93 та r=0,78, р<0,05). 

3. Тривалий прийом івабрадину після реваскуляризації коронарних артерій 

сприяє покращенню загального стану пацієнтів, котрі протягом 12 місяців лікування 

не потребували додаткового прийому таблеток нітрогліцерину (р<0,001), підвищенню 

їхньої толерантності до фізичного навантаження (збільшення відстані за 6-хвилинною 

ходьбою, залежно від кількості уражених артерій, на 12,9% і 13,7%, р<0,05); 

покращує показники якості життя, відповідно, на 14% та 29,3% знижує ФК 

стенокардії, який залишається стабільним до кінця періоду спостереження на відміну 

від хворих групи порівняння з рецидивами стенокардії; сприяє досягненню цільових 

рівнів частоти серцевих скорочень й утримання їх протягом 12 місяців лікування на 

рівні рекомендованих (р<0,001).  

4. За призначення івабрадину зареєстровано зниження рівня мозкового 

натрійуретичного пептиду у сироватці крові через 12 місяців від початку лікування на 

59,3% на відміну від групи порівняння, де існує стабільність лише до 6 місяців 

фармакотерапії, зменшення вмісту ендотеліну-1 в сироватці крові на 36,7% і 

показників імунозапальної активності (фактора некрозу пухлин-ɑ та С-реактивного 

білка) більше, ніж на 70%, незалежно від кількості стентованих коронарних артерій 

(на 75,2% та 70,7%, відповідно) у пацієнтів після стентування однієї каронарної 

артерії і на 71,4% і 67,0% (усі р<0,001) після стентування кількох коронарних артерій.  

5. Івабрадин протягом року після стентування коронарних артерій сприяє 

покращенню клінічної картини, структурно-функціональних параметрів серця 

(зворотному ремоделюванню лівого шлуночка) і судин, зменшенню вмісту 

патогенетичних нейро-гуморальних компонентів запалення і розвитку серцевої 

недостатності, впливає на кількість кардіальних подій: зменшує кількість звернень за 

медичною допомогою з приводу стенокардії і кардіальних подій у 17,2%, проти 

37,1% у групі порівняння. 

6. Івабрадин зменшує кінцеву точку стабільної ішемічної хвороби серця в 1,45 

раза (95% СІ 0,62 – 3,37%; р=0,52), про що свідчать зміни мозкового 

натрійуретичного пептиду, вмісту ендотеліну-1 (OR=0,65; 95% СІ 0,27-1,6; р=0,47) і 
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частоти серцевих скорочень (OR 0,39; 95% СІ=0,15-1,04; р=0,09), на відміну від 

базової терапії.  

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

1. Усім хворих на стабільну ішемічну хворобу серця: стенокардія напруги 

функціонального класу ІІІ з серцевою недостатністю ІІА функціональний клас ІІІ із 

збереженою фракцією викиду лівого шлуночка до початку лікування з метою 

прогнозування перебігу захворювання і виникнення кардіальних подій, оцінки 

функціонального стану міокарда та коронарного резерву доцільно проводити 

коронарографічне дослідження, пробу з фізичним навантаженням, визначати рівні 

NT-proBNP, ендотеліну-1 у сироватці крові. 

2. Для визначення шансу (OR, 95% ДІ) несприятливого/сприятливого прогнозу 

лікування хворих на стабільну ішемічну хворобу серця після коронарного 

стентування доцільно аналізувати динаміку рівнів NT-proBNP та ендотеліну-1. 

3. Хворим на стабільну ішемічну хворобу серця: стенокардія напруги 

функціонального класу ІІІ. Кардіосклероз дифузний. Серцева недостатність ІІА 

функціональний клас ІІІ із збереженою фракцією викиду лівого шлуночка, незалежно 

від кількості атеросклеротично змінених коронарних артерій після проведеного 

коронарного стентування, слід залучати до схеми лікування івабрадин із метою 

досягнення стабільних і цільових рівнів частоти серцевих скорочень, модифікування 

факторів ризику кардіальних подій на тривалий період (6 – 12 місяців) у дозі по 5 – 

7,5 мг 2 рази на добу усередину методом титрування, у залежності від частоти 

серцевих скорочень. 
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Доведено переваги комплексного застосування івабрадину на тлі базової терапії 

протягом 12 місяців. 

Сформульовано практичні рекомендації щодо прогнозування перебігу та 

визначення алгоритму терапії стабільної ішемічної хвороби серця після стентування 

коронарних артерій, наведена ефективність лікування та значення в попередженні 

виникнення ускладнень. Галузь – медицина. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, міокардіальний резерв, коронарний 

резерв, ендотеліальна дисфункція, цитокіни, стентування, івабрадин. 
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специальности 14.01.11 – кардиология. – Ивано-Франковский национальный 

медицинский университет, Ивано-Франковск, 2021. 

Диссертация посвящена изучению предикторов развития и прогрессирования 

ишемической болезни сердца в зависимости от количества пораженных КА на 

основании клинических проявлений, состояния коронарного и миокардиального 

резервов, функциональной способности левого желудочка, концентрации мозгового 

натрийуретического пептида, эндотелина-1, фактора некроза опухолей-α, С-

реактивного белка и липидного спектра плазмы крови у 120 больных на стабильную 

ишемическу болезнь сердца после стентирования коронарных артерий.  

Работа базируется на обследовании 120 больних на стабильную ишемическу 

болезнь сердца: стенокардия напряжения функционаольного класса III. Кардиосклероз 

диффузный. Сердечная недостаточность ІІ А функциональный класс ІІІ с сохраненной 

фракцией выброса левого желудочка. 

Длительный дополнительный прием ивабрадина указанной категорией больных 

после эндоваскулярной реваскуляризации миокарда способствовал значительному 

улучшению течения клинической картины заболевания. Так, к концу исследования ни 
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один из пациентов основной группы с установленным одним стентом не нуждался в 

дополнительном приеме короткодействующих нитратов (р<0,001), а с 

имплантированными несколькими стентами – 9,3% больных. Тест с 6-минутной 

ходьбой показал, что пациенты, длительно принимающие ивабрадин после 

стентирования одной коронарной артерии, проходили дистанцию на 12,9% метров 

больше, чем пациенты группы сравнения, а реваскуляризация нескольких 

коронарных артерий продлила расстояние на 17,2% (р<0,05). Качество жизни, по 

данным Миннесотского анкетирования, на 14,0% было лучше у пациентов, 

принимавшых длительно ивабрадин после реваскуляризации одной коронарной 

артерии, а реваскуляризация нескольких коронарных артерий улучшила качество 

жизни на 38,5% больных основной группы по сравнению с исследуемыми группы 

сравнения.  

У больных основной группы увеличивалось количество больных со 

стенокардией напряжения I функционального класса и оставалось стабильным до 

конца периода наблюдения, а в группы сравнения увеличивалось количество больных 

со II и III функциональном классе стенокардии. Терапия ивабрадином на фоне 

базовой терапии после реваскуляризации одной и нескольких коронарных артерий 

способствовала достижению целевых уровней частоты сердечных сокращений и 

артериального давления согласно обьективного наблюдения и данных монитирования 

(р<0,001) в отличие от лечения базовыми препаратами.  

Эргометрические показатели резервной функции миокарда под влиянием 

ивабрадина имели вираженную динамику, что четко отражалось у пациентов после 

стентирования нескольких коронарных артерий (р<0,05). Установлено, что 

длительный прием ивабрадина на фоне базовой терапии у пациентов, которым 

стентировали одну и несколько коронарных артерий, способствовал положительному 

приросту фракцией выброса левого желудочка на 10,0% и на 14,5% (р<0,001), 

соответственно, а применение только базовой терапии – на 5,3% и на 3,1%, 

соответственно (р<0,01 и р<0,05). 

Длительное использование ивабрадина обусловило уменьшение уровней NT-

proBNP через 12 мес – на 27,2% и на 12,7% у больных с многососудистым поражении 
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коронарных артерий и пораженной одной коронарной артерии (р<0,001), 

соответственно, а у пациентов, принимавших только базовую терапию, уровень NT-

proBNP, достоверно уменьшался только к 6 месяцу лечения (р>0,05). Количество 

общего холестерина достоверно уменьшалось к концу всего этапа наблюдения только 

у пациентов основной группы (р<0,001). 

Использование ивабрадина после стентирования одной и нескольких 

коронарных артерий способствовало уменьшению количества эндотелина-1 в 

сыворотке крови через год наблюдения на 36,7% и 36,3%, соответственно, что 

обусловило приближение данного показателя к здоровым (р>0,05), тогда как 

медикаментозная терапия способствовала снижению данного показателя только на 

10,2% и 5,5% (р<0,05). 

Показатели аутоимунной активности (фактор некроза опухолей-α и С-

реактивной белок) под влиянием ивабрадина и базовой терапии снизились на 75,2% и 

70,7%, соответсвенно, у пациентов после стентирования одной коронарной артерии и 

на 71,4% и на 67,0% – после стентирования нескольких коронарных артерий, что 

обусловило приближение данных показателей к таковым у здоровых (р>0,05). 

Использование базовой терапии способствувало снижению количества фактора 

некроза опухолей-α и С-реактивного белка через год на 26,8% и 43,2%, 

соответственно, у пациентов со стентированной одной коронарной артерии (р<0,001) 

и на 23,3% и 38,6% у пациентов с реваскуляризированными несколькими КА 

(р<0,05). 

У пациентов основной группы в течении наблюдения было зарегистрировано 

10 (17,2%) кардиальных событий, а у пациентов, принимавших базовую терапию, – 

23 (37,1%) кардиальных события.  

При анализе шансов возникновения конечных точек после стентирования 

коронаных артерий и 12 месяцев медикаментозного лечения, установлено, что 

использование ивабрадина на фоне препаратов базовой терапии достоверно снижало 

риск повторной госпитализации по поводу дестабилизации стабильной ишемической 

болезни сердца, рецидива стенокардии, повторной реваскуляризации, повторного 

инфаркта миокарда, снижения фракции выброса левого желудочка, ухудшения 
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качества жизни у пациентов согласно «Сиэтлского опросника качества жизни для 

больных со стенокардией», ухудшения качества жизни у пациентов согласно 

«Миннесотского опросника качества жизни у больных с хронической сердечной 

недостаточностью», уровня NT-proBNP и эндотелина-1 в сыворотке крове пациентов. 

Рестеноза, тромбоза стента и смерти не обнаружено. 

Сформулированы и внедрены практические рекомендации по прогнозированию 

течения болезни и определению алгоритма терапии стабильной ишемической болезни 

сердца после стентирования коронарных артерий, представлена эффективность 

лечения и значение в предупреждении возникновения осложнений. Отрасль – 

медицина. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, миокардиальный резерв, 

коронарный резерв, эндотелиальная дисфункция, цитокины, стентирование, 

ивабрадин. 

 

ANNOTATION 

Romanyshyn N. M. Improving the Effectiveness of Pharmacotherapy for Stable 

Coronary Artery Disease After Intravascular Coronary Angioplasty. – Manuscript. 

Dissertation for a scientific degree of the candidate of medical sciences, speciality 

14.01.11 – cardiology. – Ivano-Frankivsk National Medical University, Ivano-Frankivsk, 

2021.  

The dissertation is devoted to the study of the predictors for the development and 

progression of stable coronary artery disease depending on the number of the affected 

coronary arteries based on clinical manifestations, functional capacity of the left ventricle, 

the state of coronary and myocardial reserves, the concentration of brain natriuretic peptide, 

endothelin-1, tumor necrosis factor-alpha, C-reactive protein and plasma lipid profile in 120 

patients with stable coronary artery disease after coronary stenting. 

Practical guidelines for predicting the clinical course and determining the treatment 

algorithm for stable coronary artery disease after coronary stenting have been formulated; 

the treatment efficacy and importance in complication prevention have been presented; The 

field – medicine.  



29 
 

Key words: Coronary Artery Disease, Myocardial Reserve, Coronary Reserve, 

Endothelial Dysfunction, Cytokines, Stenting, Ivabradine. 

 

 

ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ 

АлАТ – аланінамінотрансфераза 

АсАТ – аспартатамінотрансфераза 

АТ – артеріальий тиск 

БТ – базова терапія 

ВЕМ – велоергометрія 

ГП – група порівняння 

ЕД – ендотеліальна дисфункція 

ЕКГ – електрокардіограма  

ЕхоКГ – ехокардіографія 

ЕТ-1 – ендотелін-1 

ЗХС – загальний холестерин 

ІМ – інфаркт міокарда 

ІХС – ішемічна хвороба серця 

КА – коронарна артерія 

КАГ – коронароангіографія 

КС – коронарне стентування 

ЛШ – лівий шлуночок 

МНУП – мозковий натрійуретичний пептид 

ОГ – основна група 

ПКР – перкутанна коронарна реваскуляризація 

СІХС – стабільна ішемічна хвороба серця 

СН – серцева недостатність 

СРБ – С-реактивний білок 

ТФН – толерантність до фізичного навантаження 

ФК – функціональний клас 

ФНП-α – фактор некрозу пухлин-α 

ХМ – холтерівське моніторування 

ЦД – цукровий діабет 

ЧКВ – черезшкірне коронарне втручання 

ЧСС – частота серцевих скорочень 

NT-proBNP – N-термінальний фрагмент натрійуретичного пропептиду типу В 

(МНУП) 
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