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Інструкція для медичного застосування лікарського засобу АТТЕНТО® 20/5, АТТЕНТО® 40/10
Склад. Аттенто® 20/5: 1 таблетка містить олмесартану медоксомілу 20 мг та амлодипіну бесилату 6,944 мг (що еквівалентно амлодипіну 5 мг); 
Аттенто 40/10: 1 таблетка містить олмесартану медоксомілу 40 мг та амлодипіну бесилату 13,888 мг (що еквівалентно амлодипіну 10 мг).
Показання. Лікування есенціальної гіпертензії. Препарат Аттенто® показаний пацієнтам, у яких монотерапія олмесартаном медоксомілом 
або амлодипіном не забезпечує необхідного контролю артеріального тиску.
Протипоказання. 

- Підвищена чутливість до діючих речовин, похідних дигідропіридину або будь-якої з допоміжних речовин.
- Вагітність та планування вагітності.
- Тяжка печінкова недостатність і обструкція жовчних шляхів.
- Спільне застосування Аттенто® і препаратів, що містять аліскірен, протипоказано пацієнтам з цукровим діабетом
  або порушенням функції нирок (ШКФ <60 мл/хв/1,73 м2).

Через наявність у складі препарату амлодипіну Аттенто® також протипоказаний пацієнтам у яких:
- тяжка артеріальна гіпотензія;
- шок (включаючи кардіогенний шок);
- порушення відтоку крові з лівого шлуночка (наприклад при стенозі аорти тяжкого ступеня);
- гемодинамічно нестабільна серцева недостатність після гострого інфаркту міокарда.
Побічні реакції. Найчастішими побічними реакціями, що виникали під час застосування препарату Аттенто®, 
були периферичні набряки (11,3 %), головний біль (5,3 %) та запаморочення (4,5 %) та інші.

Виробники. ДАІЧІ САНКІО ЮРОУП ГмбХ. БЕРЛІН-ХЕМІ АГ та інші. Представництво:  Берлін-Хемі/А. Менаріні Україна ГмбХ.
Адреса: Київ, вул. Березняківська, 29. Тел.: (044) 494-33-88, факс: (044) 494-33-89.
Інформація про рецептурний лікарський засіб для ознайомлення фахівця охорони здоров’я. За додатковою інформацією 
звертайтеся до інструкції для медичного застосування препарату № 1655 від 22.07.2019 РП № UA/13780/01/01; № UA/13780/01/02.

UA_ATT_04-2019_V1_press. Затверджено до друку 29.10.2019 р.
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Лікування і профілактика фібриляції передсердь:  
європейські рекомендації та вітчизняний досвід

Фібриляція передсердь (ФП) –  порушення ритму серця, асоційоване з високим рівнем інвалідизації. 
Артеріальна гіпертензія (АГ) є важливим предиктором ФП, що підвищує ризик розвитку ФП приблизно у 1,5 раза. 
При цьому внаслідок значної поширеності наявність АГ пов’язана з більшою кількістю нових випадків ФП, 
ніж інші фактори ризику (Zamani, Verdino, 2015). Профілактиці та лікуванню ФП під час XX Національного 
конгресу кардіологів (25‑27 вересня 2019 року, м. Київ) присвятив доповідь «Терапія фібриляції 
передсердь: європейські рекомендації та власний досвід» завідувач кафедри внутрішньої медицини 3 
ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України», д. мед. н., професор Олексій Олександрович Ханюков.

Концепція «upstream therapy»
Доповідач нагадав присутнім, що ФП є головною причиною 

кардіоемболічних інсультів у хворих на АГ: наявність ФП підви-
щує ризик інсульту в п’ять разів, тоді як імовірність летального 
наслідку збільшується удвічі (Wolf et al., 1991). Відповідно до ре-
зультатів рандомізованого багатоцентрового плацебо-контро-
льованого дослід жен ня REGARDS (n=30239), ФП асоційована 
зі зростанням ризику інфаркту міокарда (ІМ) майже у два рази 
(Fuchs et al., 2014).

Своєю чергою концепція «upstream therapy» (від англ. 
upstream –  проти течії) передбачає профілактику розвитку та ре-
цидиву ФП шляхом призначення препаратів, дія яких спря-
мована на поперед жен ня або уповільнення ремоделювання 
міокарда внаслідок АГ, серцевої недостатності (СН), процесів 
запалення та фіброзу. Тобто це терапія проти перебігу захво-
рювань, що сприяють розвитку морфологічних і електрофізіо-
логічних змін, які стають субстратом розвитку та прогресуван-
ня ФП (Savelieva еt al., 2011; van Gelder, 2017).

Пан Олексій зауважив, що у межах зазначеної концепції з ме-
тою впливу на ті чи інші патологічні зміни, які лежать в основі 
ФП, використовують такі групи препаратів: інгібітори ангіотен-
зинперетворювального ферменту (іАПФ) або блокатори рецеп-
торів ангіотензину ІІ (БРА), антагоністи альдостерону, статини, 
поліненасичені жирні кислоти (ПНЖК).

Етапи лікування АГ
Відповідно до рекомендацій Європейського товариства кар-

діологів та Європейського товариства артеріальної гіпертензії 
(ESC/ESH, 2018), «наріжним каменем» залишається блокада 
ренін-ангіотензин-альдостеронової системи (РААС) за допо-
могою сартанів або іАПФ (Williams et al., 2018). Стратегія ліку-
вання осіб із неускладненою АГ полягає в тому, щоб розглянути 
можливість монотерапії у пацієнтів низького ризику з АГ 1-го ст. 
(систолічний АТ [САТ] до 150 мм рт. ст.) або в осіб похилого віку 
(>80 років) чи ослаблених хворих.

Початкове лікування передбачає призначення подвійної 
фіксованої комбінації (в одній таблетці) іАПФ або БРА + ан-
тагоніст кальцію (АК) або діуретик. На другому етапі рекомен-
дована потрійна комбінація іАПФ або БРА + АК або тіазидний 
діуретик (ТД), бажано в одній таблетці (клас рекомендацій IA). 
У разі резистентної АГ на третій стадії доцільно використовувати 
потрійну комбінацію (іАПФ або БРА + АК + ТД) із додаван-
ням спіронолактону або іншого препарату (діуретик/блокатор 
β-адренорецепторів та блокатор α-адренорецепторів), а також 
розглянути можливість направлення хворого до спеціалізованого 
центру для проход жен ня обстежень.

Окрім того, доцільно розглянути блокатори β-адренорецеп-
торів на будь-якому етапі лікування за наявності специфічних 
показань для застосування, як-то СН, стенокардія, стан після 
ІМ, ФП, або у жінок молодого віку, що вагітні або планують 
вагітність (Williams et al., 2018).

Використання валсартану в різних категорій пацієнтів
Валсартан є препаратом, ефективність якого доведено за всі-

ма загальновизнаними (та низкою додаткових) показаннями 
до призначення БРА у великих дослід жен нях. Він довів свою 
ефективність при АГ (випробування VALUE, 2003), хронічній 
СН (ХСН) (Val-HeFT, 2001), гострому ІМ (VALIANT, 2004), діа-
бетичній нефропатії (VALUE, 2003) як засіб, що покращує якість 
життя та прогноз шляхом зниження рівня серцево-судинної (СС) 
смертності у пацієнтів з АГ та високим ризиком кардіальних 
подій. Саме валсартан став першим препаратом із класу БРА II, 
що був зареєстрований для лікування осіб із ХСН.

Загальна кількість включених у ці випробування пацієнтів 
перевищила 34 тис. осіб. У дослід жен ні Val-HeFT протягом двох 
років спостерігали за 5010 пацієнтами із ХСН з II-IV функціо-
нальним класом (ФК) за класифікацією Нью-Йоркської асоціації 
серця (NYHA), що отримували рекомендовану терапію, у скла-
ді якої могли призначати іАПФ, β-блокатори, діуретики та ди-
гоксин. До лікування додавали валсартан у стартовій дозі 40-80 мг 
із наступним збільшенням до 160 мг двічі на добу або плацебо.

У підгрупі пацієнтів, які не отримували іАПФ, застосуван-
ня валсартану знижувало ризик загальної смертності на 33%, 
а також сприя ло зменшенню активності мозкового натрійуре-
тичного пептиду, що вважається одним із важливих маркерів 
прогресування СН. До того ж при лікуванні валсартаном було 
виявлене менше наростання активності норадреналіну порів-
няно із групою плацебо. Додатковий аналіз результатів випро-
бування виявив   здатність валсартану попереджати розвиток ФП 
(Сohn, Tognoni, 2001).

У дослід жен ні VALIANT вивчали вплив валсартану в пацієн-
тів із гострим ІМ, ускладненим СН та/або дисфункцією лівого 
шлуночка з використанням БРА порівняно з іАПФ на пере-
біг гострого ІМ. Монотерапія валсартаном у дозі 160 мг двічі 

на добу виявилася так само ефективною, як і каптоприлом 
по 50 мг тричі на добу, при цьому було відмічено кращу пере-
носимість валсартану.

Зниження ризику смертності від усіх причин на 25% при 
лікуванні валсартаном було порівнянним із таким при засто-
суванні іАПФ. Це остаточно довело, що валсартан так само 
ефективний, як іАПФ щодо зниження смертності у пацієнтів 
після ІМ (Pfeffer et al., 2003).

Порівняльне дослід жен ня впливу сучасних антигіпертензив-
них засобів на кардіальні результати VALUE за участю 15 313   па-
цієнтів у США та Європі показало кардіопротективний потенціал 
валсартану. Він продемонстрував ранній стабільний контроль 
артеріального тиску (АТ) –  гарант поліпшення прогнозу в осіб ви-
сокого ризику з АГ, а також зменшення вірогідності появи нових 
випадків цукрового діабету (ЦД) на 23% (Julius et al., 2003, 2006).

Таким чином, встановлено, що валсартан знижує СС-смерт-
ність та ризик виникнення нових випадків ЦД у пацієнтів з АГ 
та високою імовірністю розвитку кардіальних подій.

Фіксована подвійна комбінація: валсартан і гідрохлортіазид
Лектор зазначив, що на Європейському конгресі з гіпертензії 

та серцево-судинної протекції (Барселона, Іспанія, 2018) було на-
голошено, що починати лікування АГ потрібно з подвійної терапії, 
крім пацієнтів з АГ 1-го ст. із низьким ризиком та осіб >80 років 
(Tsioufis, Kreutz, 2018), яка, відповідно до рекомендацій ESH, 
має бути у вигляді фіксованої комбінації (Williams et al., 2018). 
Цим вимогам відповідає препарат Тіара Дуо (валсартан + гідро-
хлортіазид [ГХТ]) від ПрАТ «Фармацевтична фірма «Дарниця».

Найважливіша мета у лікуванні АГ –  швидке досягнення цільо-
вого АТ, але тільки для 16,4% українців з АГ вдається це зробити. 
Як показали результати дослід жен ня VALUE, якщо досягти ці-
льових показників АТ у короткий термін, прогноз хворого макси-
мально поліпшиться (Julius et al., 2003). Швидке досягнення цільо-
вого АТ є перевагою комбінованої терапії з препаратом Тіара Дуо.

Використання зазначеної комбінації сприяє швидкому досягнен-
ню цільового АТ у 85% пацієнтів з АГ та ішемічною хворобою серця 
(ІХС) разом із ХСН ІІ-ІІІ ФК за NYHA та ЦД 2-го типу. Зокрема, 
призначення комбінації валсартану та ГХТ упродовж трьох місяців 
зумовлює зниження систолічного АТ (САТ) зі 148 до 129 мм рт. ст., 
діастолічного АТ (ДАТ) –  із 92 до 80 мм рт. ст. До того ж лікування 
фіксованою подвійною комбінацією характеризується кращою пе-
реносимістю порівняно з нефіксованою –  частота побічних ефектів 
становить 7,2 і  10,4% відповідно (Сohn, Tognoni, 2001). Своєю чер-
гою комбінації на основі БРА мають кращий профіль переносимості 
серед усіх класів антигіпертензивних препаратів (Julius et al., 2003), 
що також є перевагою препарату Тіара Дуо.

Як відомо, краща переносимість є важливим фактором комп-
лаєнсу. Отже, лікування препаратом Тіара Дуо сприяє підвищен-
ню прихильності пацієнтів до терапії.

Фіксована потрійна комбінація:  
амлодипін, валсартан, гідрохлортіазид

Препарат Тіара Тріо® –  оптимальна фіксована трикомпонент-
на комбінація потужних антигіпертензивних засобів –  валсарта-
ну, амлодипіну та ГХТ, що зумовлює потрійну синергію органо-
протекторної дії. Ефективність зазначеної фіксованої комбінації 
досліджено у серії клінічних випробувань за участю щонаймен-
ше 1,5 тис. хворих, зокрема осіб похилого віку, з ожирінням або 
ЦД (Calhoun et al., 2009; Fogari et al., 2012; Kizilirmak et al., 2013). 
Трикомпонентна комбінація на основі валсартану є універсаль-
ною для пацієнтів з супутньою патологією, що сприяє кращій 
прихильності до лікування (Міщенко, 2018).

Тіара Тріо® забезпечує зниження СС-ризику. Зокрема, у дос-
лід жен ні CAMELOT вивчали як антигіпертензивні, так і анти-
атерогенні властивості амлодипіну. Було показано, що вказаний 
препарат (порівняно з еналаприлом та плацебо) ефективно по-
переджає розвиток атеросклерозу, що знижує ризик ІХС та ін-
сульту в пацієнтів з АГ 2-го та 3-го ст. (Nissen et al., 2004).

Потрійну силу контролю АТ підтверджено доказовою базою 
у дослід жен нях ТІАРА 1 та ТІАРА 2. Лектор навів дані відкрито-
го рандомізованого паралельного контрольованого дослід жен-
ня з порівняльної ефективності препаратів Тіара Тріо® (валсар-
тан, амлодипін, ГХТ) та Ко-Ексфорж (валсартан, амлодипін, 
ГХТ) у лікуванні хворих на АГ 2-3-го ст. (Дзяк та співавт., 2016). 
Досягнення цільового АТ спостерігалося у 81,4% осіб основної 
групи (Тіара Тріо®) та 75,6% –  контрольної (референтний ори-
гінальний препарат).

Побічні ефекти були відсутні в обох групах у 95,6% осіб. Неба-
жані явища в основній (підвищення рівня креатиніну крові, ко-
роткочасний біль у животі слабкої інтенсивності) та конт рольній 
групах (збільшення вмісту сечової кислоти, одноразова діарея) 
не потребували відміни препаратів та призна ченого лікування.

На додачу, виявлено, що використання препарату Тіара 
Тріо® сприяє середньому зниженню САТ на 40,49 мм рт. ст. 

та ДАТ на 23,74 мм рт. ст. (Дзяк та співавт., 2016). Загалом 
продемонстровано, що Тіара Тріо® забезпечує 24-годинний 
контроль АТ, зменшення варіабельності САТ та ДАТ, а також 
денного й нічного САТ, ДАТ. Таким чином, Тіара Тріо® –  
комбінація, що характеризується відмінною переносимістю 
та сприяє високій прихильності до терапії. Рекомендоване до-
зування – 1 табл./добу незалежно від приймання їжі. Препарат 
призначають насамперед пацієнтам із неконтрольованим АТ 
на 2-компонентній анти гіпертензивній терапії, у випадках, 
коли діагностовано АГ 3-го ст. (≥180/100 мм рт. ст.), –  як стар-
тове лікування, а також хворим високого та дуже високого 
СС-ризику із будь-якою коморбідною патологією (найшир-
ша доказова база у валсартану й амлодипіну щодо запобігання 
СС-ускладненням у пацієнтів з АГ та різними супутніми захво-
рюваннями) (Fares et al., 2016; Міщенко, 2018).

Олексій Олександрович підкреслив, що фіксоване поєднан-
ня валсартану, амлодипіну та ГХТ –  єдина в Україні потрійна 
комбінація на основі інгібітора РААС, схвалена Управлінням 
із санітарного нагляду за якістю харчових продуктів та меди-
каментів США (FDA, 2018). Як відомо, відповідність доказової 
бази вимогам FDA є запорукою дотримання світових стандартів.

Отже, Тіара Тріо® та Тіара Дуо – сучасні ефективні антигіпер-
тензивні препарати зі сприятливим профілем безпеки, що відпові-
дають міжнародним і національним рекомендаціям та стандартам.

Використання статинів у первинній та вторинній 
профілактиці кардіоваскулярних захворювань

Відповідно до оновлених рекомендацій ESC та Європей-
ського товариства атеросклерозу з діагностики й лікуван-
ня дисліпідемій (EAS) 2019 р., а також настанов ESC (2019) 
з діагностики та лікування хронічних коронарних синдромів, 
із метою вторинної профілактики у пацієнтів дуже високого 
СС-ризику доцільним є зниження холестерину ліпопротеїдів 
низької щільності (ХС ЛПНЩ) на ≥50% від початкового показ-
ника та досягнення його цільового рівня менше ніж˂1,4 ммоль/л 
(клас рекомендацій ІА). Для первинної профілактики хворим 
дуже високого СС-ризику (з/без сімейної гіперхолестеринемії) 
рекомендації щодо зниження ХС ЛПНЩ є аналогічними попе-
реднім (клас рекомендацій ІС та ІІа С відповідно).

Пацієнтам із атеросклеротичним кардіоваскулярним захво-
рюванням, які протягом двох останніх років перенесли другу 
СС-подію (не обов’язково ту саму, що в перший раз), на тлі терапії 
максимально переносимими дозами статинів може бути реко-
мендоване цільове значення ХС ЛПНЩ ˂менш ніж 1,0 ммоль/л 
(клас рекомендацій ІІb B) (Mach et al., 2019). Ймовірне досягнення 
останніх шляхом використання потужних статинів (розувастатину 
та аторвастатину), що здатні забезпечити зниження ХС ЛПНЩ 
до потрібного рівня (Mukhtar et al., 2005; Weng et al., 2010).

Зокрема, однією з найбільш вивчених молекул є аторвас-
татин (Вазоклін, ПрАТ «Фармацевтична фірма «Дарниця»), 
який значною мірою знижує ризик ФП у пацієнтів зі стабіль-
ною ІХС та гострим коронарним синдромом. У рандомізо-
ваному плацебо-контрольованому дослід жен ні ARMIDA-3 
метою було проаналізувати здатність аторвастатину запобігати 
розвитку ФП при операціях на серці в умовах штучного кро-
вообігу. За отриманими даними, в пацієнтів, які приймали 
аторвастатин чи плацебо за сім днів до операції (аортокоро-
нарне шунтування) та не мали в анамнезі лікування статина-
ми та випадків ФП, у групі аторвастатину післяопераційний 
розвиток ФП спостерігався у 35% хворих, плацебо –  у 57% 
(р=0,003). Таким чином, аторвастатин значно знижував ризик 
післяопераційної ФП (Pasceri et al., 2004; Patti et al., 2006).

У проспективному рандомізованому порівняльному дослі-
д жен ні гіполіпідемічної терапії розувастатином у дозі 10 мг 
(n=65) та аторвастатином по 5 мг (n=63) тривалістю шість мі-
сяців було показано, що ліпофільний аторвастатин, на відміну 
від гідрофільного розувастатину, покращує кардіальну симпа-
тичну активність у пацієнтів із ХСН та дилатаційною кардіо-
міопатією (Hong et al., 2011).

Донатори оксиду азоту: основні ефекти
Також лектор звернув увагу слухачів ще на один препарат 

від ПрАТ «Фармацевтична фірма «Дарниця» – Тівомакс (ар-
гініну гідрохлорид), який використовують у лікуванні судин-
ної патології в неврології, кардіології та хірургії. У клінічних 
дослід жен нях доведено, що L-аргінін вибірково розширює 
стенозовані сегменти коронарних артерій, що покращує коро-
нарний кровоток (збільшення просвітового діаметра стенозо-
ваного сегмента на 16%, кровотоку в постстенотичних ділянках 
артерій –  на 24%). Підвищення постстенотичного коронарного 
кровотоку без залучення нестенозованих артерій підкреслює те-
рапевтичний потенціал L-аргініну в пацієнтів із захворюванням 
коронарних артерій (Lauert et al., 2008).

Таким чином, фізіологічний донатор оксиду азоту із вазоди-
латуючою, ендотелій-відновлювальною та антитромботичною 
дією Тівомакс сприяє усуненню дисфункції ендотелію судин 
та відновленню NO-залежної вазорелаксації, посилює кро-
воток у стенозованих ділянках без впливу на здорові артерії, 
стабілізує атеросклеротичні бляшки та пригнічує пристінкове 
тромбоутворення.

Підготувала Олександра Демецька
ЗУ



Коротка інструкція для медичного застосування препарату ЮПЕРIО 
Важлива примітка: перед призначенням ознайомтеся з повною інструкцією для медичного застосування препарату.

Лікарська форма:  таблетки, вкриті плівковою оболонкою містять сакубітрил і валсартан (у вигляді комплексу 
натрієвої солі сакубітрилу і валсартану):

1 таблетка 50 мг містить: 24,3 мг сакубітрилу і 25,7 мг валсартану; 

1 таблетка 100 мг містить: 48,6 мг сакубітрилу і 51,4 мг валсартану; 

1 таблетка 200 мг містить: 97,2 мг сакубітрилу і 102,8 мг валсартану.

Показання.

Лікування хронічної серцевої недостатності у дорослих пацієнтів зі зниженою фракцією викиду лівого шлуночка.

Протипоказання:

Гіперчутливість до діючої речовини або до будь-якої з допоміжних речовин, одночасне застосування з інгібіторами 
АПФ. Юперіо можна приймати, якщо з моменту відміни інгібітора АПФ минуло не менше 36 годин. Наявність 
в анамнезі ангіоневротичного набряку при застосуванні інгібіторів АПФ або БРА, спадковий або ідіопатичний 
ангіоневротичний набряк. Одночасне застосування з лікарськими засобами, що містять аліскірен, пацієнтам 
з цукровим діабетом або пацієнтам з порушенням функції нирок (рШКФ < 60 мл/хв/1,73 м2). Порушення функції 

печінки тяжкого ступеня, біліарний цироз і холестаз. Другий і третій триместр вагітності.

Дозування: початкова доза Юперіо — по 1 таблетці 100 мг 2 рази на добу. Дозу потрібно збільшити вдвічі через 
2–4 тижні прийому таким чином, щоб доза становила одну таблетку 200 мг два рази на добу за умови доброї 
переносимості пацієнтом.

Особливі групи пацієнтів:  для пацієнтів з помірним порушенням функції нирок рекомендується початкова доза 
50 мг два рази на добу (рШКФ 30–60 мл/хв/1,73 м2). Пацієнти з помірним порушенням функції печінки (клас В 
за класифікацією Чайлда–П’ю) або з показниками АСТ/АЛТ, в два рази вищими верхньої межі норми Юперіо 
рекомендований у початковій дозі 50 мг 2 рази на добу. Пацієнтам літнього віку дозування визначають з урахуванням 
функції нирок.

Вагітність і годування груддю:  застосування протипоказане у другому і третьому триместрі вагітності, 
не рекомендований до  застосування під час першого триместру вагітності та під час годування груддю.

Небажані явища:  дуже часто (� 1/10) гіперкаліємія, порушення функції нирок. Часто (�1/100 до <1/10) анемія, гіпокаліємія, 
гіпоглікемія, запаморочення, головний біль, непритомність (синкопе), вертиго, ортостатична гіпотензія, кашель, діарея, 
нудота, гастрит ниркова недостатність, стомлюваність, астенія. Нечасто (� 1/1 000 – < 1/100) гіперчутливість, постуральне 
запаморочення, свербіж, висип, ангіоневротичний набряк*.

Наказ Міністерства охорони здоров’я України 11.05.2018 № 908. 

Реєстраційне посвідчення № UA/16691/01/01;UA/16691/01/02; UA/16691/01/03.

1

Представництво компанії «Новартіс Фарма Сервісез АГ» в Україні.
Адреса: 04073, пр-т. Степана Бандери 28-А (літера Г);
Тел.: +38 (044) 389 39 30, факс: +38 (044) 389 39 33

ЮПЕРІО — перший представник 
інноваційного класу БАРН3 , який змінив
підходи до лікування ХСНзФВ завдяки:
• 20% зниженню ризику СС смерті або першої

госпіталізації від ХСН vs еналаприлом5

• 21% зниженню ризику першої госпіталізації
від ХСН vs еналаприлом5

• 20% зниженню ризику СС смерті vs еналаприлом5

ЧИМ РАНІШЕ, ТИМ КРАЩЕ

ЮПЕРІО дозволяє пацієнтам 
бути вдома, жити довше 
та почуватися краще 1, 2
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ОХОРОНА ЗДОРОВ’Я
ІНФОРМАЦІЯ
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Цей посібник присвячений клінічному 
оцінюванню щоденної активності фахівців 
у галузі охорони здоров’я та її результатів. 
Найпереконливіші для лікарів відомості 
щодо діагностики, ведення хворих і наслідків 
терапії зазвичай базуються на власному 
досвіді або досвіді колег. Саме тому перше 
видання 2017 р., до якого увійшли клінічні 
випадки в невідкладній кардіології, основані 
на результатах роботи відділу реанімації 
та інтенсивної терапії ННЦ «Інститут 
кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» 
НАМН України м. Києва, привернуло 
неабиякий інтерес клініцистів.

У 2018 р. Асоціація з невідкладної кардіології під час щорічної конференції організува-
ла розбір з інтерактивним голосуванням цікавих випадків, підготовлених фахівцями різних 
клінік України. Також були проведені дискусії у форматі «воркшоп» із діагностики та ліку-
вання найпоширеніших невідкладних серцево-судинних станів – гострого коронарного 
синдрому, венозної тромбоемболії, порушень серцевого ритму. Упродовж воркшопів лікарі 
обговорювали різні клінічні сценарії розвитку подій і спільно зіставляли відповіді з діючими 
міжнародними клінічними рекомендаціями щодо ведення пацієнтів із невідкладними стана-
ми. Позитивні відгуки про проведену конференцію надихнули на видання представлених 
у її межах матеріалів.

Клінічні випадки 2017 і 2018 рр. та нові доповіді, що лунали на науково-практичній кон-
ференції цього року «Актуальні питання невідкладної кардіології», лягли в основу нового 
посібника, метою якого є ширше ознайомлення з ними українських лікарів і посилення мо-
тивації дотримуватися сучасних стандартів лікування.

Це видання буде цікавим не лише для лікарів інтенсивної терапії, кардіологів, анестезіо-
логів, терапевтів, фахівців сімейної медицини, але й для тих, чия спеціальність або сфера 
інтересів стикається з невідкладними серцево-судинними станами.

Повна версія посібника доступна на сайті   
www.health-ua.com 

КЛІНІЧНІ ВИПАДКИ КЛІНІЧНІ ВИПАДКИ КЛІНІЧНІ ВИПАДКИ КЛІНІЧНІ ВИПАДКИ КЛІНІЧНІ ВИПАДКИ КЛІНІЧНІ ВИПАДКИ 
ТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇ  ТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇ  ТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇ  ТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇТА СЦЕНАРІЇ

У НЕВІДКЛАДНІЙ КАРДІОЛОГІЇУ НЕВІДКЛАДНІЙ КАРДІОЛОГІЇУ НЕВІДКЛАДНІЙ КАРДІОЛОГІЇУ НЕВІДКЛАДНІЙ КАРДІОЛОГІЇУ НЕВІДКЛАДНІЙ КАРДІОЛОГІЇУ НЕВІДКЛАДНІЙ КАРДІОЛОГІЇ
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під редакцією  
члена-кореспондента НАМН України, 

д. мед. н., професора  
О.М. Пархоменка. 
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Колегіальні рішення у стратегіях профілактики й лікування 
серцево-судинних ускладнень внаслідок протипухлинної терапії: 

погляд кардіологів та онкогематологів
У межах ХХ Національного конгресу кардіологів України, який проходив 25‑27 вересня в Києві, 
відбулася сесія з кардіоонкології, в якій взяли участь фахівці експертного центру кардіоонкології 
ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України та онкогематологи 
з Національного інституту раку МОЗ України. Мета цієї сесії –  надати широкому загалу лікарів 
дані сучасних досягнень та поділитися знаннями з питань кардіоонкогематології, що дасть змогу 
застосовувати їх у щоденній клінічній практиці.

Унаслідок поліпшення діагностики й терапії раку 
смертність від даної хвороби помітно знизилася. Однак 
виживання залежить не тільки від ефективних заходів, 
але й від профілактики, діагностики й лікування усклад-
нень, пов’язаних з онкологічними захворюваннями. 
Серцево-судинна (СС) токсичність є проблемою при 
зас тосуванні окремих класів протипухлинних препара-
тів, однак наукові докази лікування СС-ускладнень в он-
кологічних хворих обмежені, оскільки їх систематично 
виключають із клінічних випробувань, а доступні ре-
комендації ґрунтуються на консенсусі експертів. Окрім 
того, наявність гематологічних ускладнень протипухлин-
ної терапії часто потребує залучення гематологів. Муль-
тидисциплінарні команди є обов’язковими для знижен-
ня захворюваності та летальності як від кардіотоксичних 
ускладнень, так і від самого раку. Недооцінювання моні-
торингу СС-токсичності, вчасного призначення кардіо-
протективної терапії з метою профілактики й лікування 
може суттєво погіршувати якість життя та збільшувати 
довгострокову смертність людей, що перенесли рак.

Із лекцією «Кардіоонкогематологія 
як розділ кардіоонкології: сучасний 
стан та перспективи» виступив ор-
ганізатор секції Сергій Миколайович 
Кожухов, д. мед. н., керівник екс-
пертного центру кардіоонкології 
ННЦ «Інститут кардіології імені ака-
деміка М.Д. Стражеска» НАМН 
України (м. Київ). Відправною точ-
кою для стрімкого розвитку кардіо-
онкології став 2016 р., коли Євро-

пейське товариство кардіологів (ESC) представило 
консенсус щодо ведення пацієнтів із кардіотоксичністю 
на тлі протиракового лікування.

Кардіоонкологія –  нова субспеціальність, основою 
якої є принцип мультидисциплінарного підходу, який 
об’єднує зусилля кардіологів, онкологів, гематологів, 
хіміотерапевтів, онкологів-хірургів для досягнення 
спільної мети –  покращання якості та тривалості жит-
тя онкологічних пацієнтів. Кардіоонколог –  це лікар, 
який виявляє, лікує та попереджає СС-ускладнення 
у хворих на рак. Завдання кардіоонколога полягає в усу-
ненні СС-захворювань (ССЗ) як бар’єру для проведен-
ня протиракової терапії в повному обсязі. За частотою 
звернення до кардіоонколога особи з гемобластозами 
займають друге місце після таких із раком грудної зало-
зи. Це переважно пацієнти з лімфомами, множинною 
мієломою, лейкозами, амілоїдозом. Найчастіші усклад-
нення у таких хворих: дисфункція міокарда та серцева 
недостатність (СН), ішемічна хвороба серця (ІХС) –  
гострий коронарний синдром (ГКС), інфаркт міокарда 
(ІМ), аритмії, артеріальна гіпертензія (АГ), тромбози, 
ураження клапанів та перикарду (переважно внаслідок 
променевої терапії).

На думку Сергія Миколайовича, одним із ключових 
завдань кардіоонкології є стратифікація СС-ризику он-
кологічних хворих. Пацієнтів, які отримували чи отри-
муватимуть протиракові засоби з потенційною кардіо-
токсичною дією, слід розглядати як таких, що мають 
високу ймовірність СС-ускладнень незалежно від ре-
зультатів за шкалою систематичної оцінки коронарного 
ризику (SCORE). Дуже важливий початковий аналіз 
факторів, що мають бути враховані до проведення 
проти пухлинної терапії, як-то:

• історія хвороби, анамнез життя та фізикальне обсте-
ження для виключення захворювань СС-системи (ССС);

• електрокардіографія (ЕКГ) для виключення арит-
мій, ознак ішемії міокарда або порушень інтервалу QTc;

• структурна та функціональна оцінка серця за допо-
могою ехокардіографії (ЕхоКГ) та біомаркерів;

• рекомендації щодо здорового способу життя;
• стратифікація СС-ризику та оптимізація лікування 

ІХС, хронічної СН, АГ тощо.

У процесі проведення протипухлинного лікування, 
як-от поліхіміотерапія (ПХТ), променева терапія (ПТ), 
необхідний моніторинг стану ССС за допомогою інс-
трументальних методів –  ЕКГ, ЕхоКГ, спекл-трекінг 
ЕхоКГ та лабораторних методів (натрійуретичні гормо-
ни, тропоніни). Слід враховувати, що терміни моніто-
рингу залежать від виду застосованої терапії, висхідного 
кардіо васкулярного чи онкологічного ризиків, а також 
індикативних показників досліджуваних параметрів 
(фракція викиду [ФВ], лабораторні дані).

Варто зауважити, що ПТ, особливо в комбінації з хі-
міотерапією (ХТ), яка містить антрацикліни, суттєво 
збільшує частоту ускладнень, зокрема СН, яка може 
також посилюватися за рахунок негативного впливу 
ПТ на клапанний апарат серця та коронарні судини. 
Важливо зазначити, що, крім регулярного обстеження 
під час лікування, необхідне тривале спостереження 
за асимптомними пацієнтами, а саме проведення клі-
нічної оцінки та контролю СС-факторів ризику (ФР), 
щорічного огляду та ЕКГ. Для хворих із високим ри-
зиком –  ЕхоКГ через 5 років, потім кожні 5 років + 
тест на ішемію кожні 5-10 років; для інших пацієнтів –  
ЕхоКГ через 10 років.

Тромбоемболічні ускладнення у хворих на рак та-
кож є досить частим ускладненням, і якщо внутріш-
ньоартеріальні тромбоутворення зустрічаються в ~1%, 
то венозні тромбози та емболії діагностуються у 20% 
госпіталізованих пацієнтів. Якщо говорити про тромбо-
емболію легеневої артерії (ТЕЛА), то це друга причина 
летальних наслідків власне після самого онкологічного 
захворювання, тому антикоагулянтна терапія (АКТ) 
займає ключове місце у таких хворих.

Тромбоцитопенія – часте ускладнення протипухлин-
ної терапії, зокрема в осіб із гемобластозами. В таких 
випадках зменшують дозу та/або змінюють режим ПХТ. 
Зокрема, були обговорені питання ведення онкологіч-
них хворих із тромбоцитопенією за гострої венозної 
тромбоемболії (ВТЕ), при якій АКТ  низькомолеку-
лярним гепарином (НМГ) є наступною: тромбоцити 
≥50<100×109/л –  НМГ у терапевтичних дозах; тром-
боцити ≥30<50×109/л –  зменшення дози НМГ на 50%; 
тромбоцити <30×109/л –  кава-фільтр + НМГ у профілак-
тичній дозі + трансфузія тромбоконцентрату.

За словами лектора, ще одне гематологічне усклад-
нення –  анемія внаслідок втрати здорових еритроцитів 
через ПХТ, ПТ, кровотечі чи пошкод жен ня кісткового 
мозку. Ризик ускладнень залежить від ступеня анемії: 
легка –  гемоглобін між 10 г/дл і нижньою межею нор-
ми; помірна –  8-10 г/дл, тяжка –  6,5-8 г/дл, загрозлива 
для життя –  6,5 г/дл. Встановлено, що наявність анемії 
в онкологічних хворих прямо корелює з ризиком кро-
вотеч, зокрема фатальних. Мультидисциплінарний під-
хід, взаємодія кардіолога і онкогематолога є запорукою 
успішного ведення таких пацієнтів.

Загалом, якщо говорити про профілактику й ліку-
вання кардіотоксичних ускладнень в онкологічних 
хворих, то з погляду доказової медицини найширше 
розглядали лікування СН (пілотні та невеликі ран-
домізовані дослід жен ня). У даному контексті ви-
користовують термін «кардіопротекторні засоби». 
Це β-адреноблокатори (БАБ) карведилол, бісопролол, 
небіволол, які запобігають погіршенню функції ліво-
го шлуночка (ЛШ) та зменшують частоту СН під час 
терапії антрациклінами (схема доксорубіцин + цикло-
фосфамід) та/або трастузумабом; інгібітори ангіотен-
зинперетворювального ферменту (іАПФ) еналаприл, 
периндоприл, раміприл, що попереджають зниження 
ФВ ЛШ. Комбінована терапія (БАБ + іАПФ) полягає 
у зменшенні дисфункції ЛШ та СН, а також смертнос-
ті. Крім того, виправданим є використання статинів, 
які можуть знижувати пошкод жен ня кардіоміоцитів 
та попереджати СН на тлі застосування антрациклінів. 
Існує невелика доказова база для інгібіторів альдо-
стерону для профілактики СН, але необхідні великі 

рандомізовані клінічні дослід жен ня для підтверд жен-
ня позитивного впливу на виживання онкологічних 
хворих.

Насамкінець Сергій Миколайович представив ре-
комендації щодо СС-моніторингу хворих на рак. Було 
зазначено, що мультидисциплінарний підхід є важли-
вим для поперед жан ня СС-ускладнень при проведенні 
протипухлинного лікування, а саме:

1. Стратифікація СС-ризику та оптимізація лікування 
ССЗ перед початком протипухлинної терапії.

2. Рекомендації щодо здорового способу життя 
та оптимального контролю ФР.

3. Планування моніторингу СС-ускладнень проти-
пухлинної терапії залежно від ризику кардіотоксичності.

4. Застосування кардіопротекторних препаратів у па-
цієнтів із високим / дуже високим СС-ризиком або тих, 
хто під час моніторингу протиракової терапії має стійке 
підвищення рівня біомаркерів або зниження глобально-
го поздовжнього стрейну.

5. Раннє лікування дисфункції ЛШ (незалежно від на-
явності симптомів) та інших СС-ускладнень відповідно 
до звичайних рекомендацій клінічної практики.

Для оптимізації ведення пацієнтів із проявами кардіо-
токсичності, а також уникнення переривання протира-
кового лікування необхідним є обговорення стратегій 
у команді кардіологів, онкологів і гематологів та прий-
няття індивідуалізованих рішень з огляду на співвідно-
шення ризику/користі від терапії.

Керівник науково-дослідного від-
ділення хіміотерапії гемобластозів 
Національного інституту раку МОЗ 
України (м. Київ), д. мед. н., профе-
сор Ірина Анатоліївна Крячок вис-
тупила з доповіддю «Особливості 
курації пацієнтів з поєднанням 
проявів кардіальної та гематологіч-
ної токсичності при проведенні 
лікування злоякісних новоутво-
рень». За словами спікера, кіль-

кість хворих на рак у світі зростає з кожним роком 
та складає 32,6 млн, подібна тенденція спостерігається 
в Україні. Так, станом на 2017 р. зареєстровано понад 
137 тис. нових випадків, на обліку знаходиться більш 
ніж 950 тис. хворих.

Похилий вік –  ФР розвитку онкологічних захворю-
вань, до 60% нововиявлених злоякісних пухлин діа-
гностуються після 65 років. Згідно з Національним 
канцер-реєстром, велика кількість хворих від 70 років 
не отримують спеціального лікування, зокрема через 
коморбідність. Після 60 років 46% хворих мають су-
путні тяжкі патології. Впровад жен ня у клінічну прак-
тику сучасних підходів високодозової терапії сприяло 
значним досягненням у лікуванні онокогематологічних 
захворювань. Проте підвищення інтенсивності ХТ об-
межене токсичністю цитостатичних препаратів, особ-
ливо із несприятливим впливом на ССС.

Ірина Анатоліївна висвітила основні проблеми, 
що виникають при веденні хворих: як передбачити 
та запобігти розвитку кардіотоксичності у процесі те-
рапії та як лікувати пацієнтів із ССЗ. Також лекторка 
акцентувала увагу на ФР кардіотоксичності, особли-
во на її виникненні при ПТ з огляду на ФР, сумарну 
дозу опромінення, час розвитку та клінічні прояви 
пізніх променевих уражень ССС. Це питання є дуже 
важливим, оскільки ІХС, а саме ІМ – головна при-
чина смерті серед пацієнтів, вилікуваних від лімфоми 
Ходжкіна, через 10 років після завершення хіміопро-
меневої терапії.

Окрім того, професор представила сучасні реко-
мендації та алгоритми терапії таких гематологічних 
ускладнень ПХТ, як анемія, нейтропенія та тромбоци-
топенія. Було розглянуто складні питання лікування 
ІМ на тлі гематологічних ускладнень, тактику кура-
ції осіб з АГ, індукованою ХТ, а також рекомендації 
з ведення хворих при зниженні ФВ ЛШ на тлі терапії 
антрациклінами. Доповідачка акцентувала, що при 
лікуванні пацієнтів даної категорії слід використо-
вувати мультидисциплінарний підхід із залученням 
різних спеціалістів: онколога, гематолога, радіолога, 
кардіолога, ендокринолога тощо.
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Наталія Василівна Довганич, к. мед. н., 
науковий співробітник ННЦ «Інс-
титут кардіології імені академіка 
М.Д. Стражеска» НАМН України 
(м. Київ), виступила з доповіддю 
на тему «Серцева недостатність 
при проведенні протипухлинного 
лікування –  роль методів візуалі-
зації та біомаркерів». Лекторка 
зауважила, що дисфункція міокар-
да ЛШ та СН є найчастішими 

ускладненнями протипухлинної терапії, клінічні про-
яви яких можуть виникати як під час лікування, так 
і через декілька років. Особливо важливе виявлення 
субклінічних порушень функції серця (наприклад, 
асимптомної дисфункції ЛШ), які нерідко впливають 
на рішення щодо вибору ХТ, показань до призначення 
кардіопротекторної терапії та тривалості моніторингу 
пацієнта з онкопатологією.

Основними методами для виявлення дисфунк-
ції серця внаслідок протипухлинної терапії є ЕхоКГ 
та магнітно-резонансна томографія (МРТ). ЕхоКГ –  
найпростіший та доступний метод для оцінки функції 
серця. Дисфункцію ЛШ унаслідок кардіотоксичної 
дії протипухлинних препаратів визначають як більш 
ніж˂10% зниження ФВ ЛШ до значення нижньої межі 
норми і потребує повторного обстеження пацієнта 
протягом 2-3 тижнів. Скорочення ФВ ЛШ може бути 
асимптомним або із проявами ознак СН. З огляду на це, 
оцінювання структурно-функціональних показників 
серця та ФВ ЛШ є дуже важливим до початку прове-
дення протипухлинного лікування.

За словами Наталії Василівни, останні декілька років 
для встановлення ранніх змін скоротливості міокарда 
широко використовують спекл-трекінг ЕхоКГ з оцін-
кою деформації відповідних сегментів ЛШ. Показник 
глобальної повздовжньої систолічної деформації (GLS) 
є предиктором зниження ФВ ЛШ. Останні дослід жен ня 
підтверджують інформативність спекл-трекінг ЕхоКГ 
щодо раннього виявлення дисфункції ЛШ, спричи-
неної терапією раку.

МРТ являє собою допоміжний метод обстеження 
для оцінки структур і функції серця. Його можна вико-
ристовувати для визначення причини дисфункції ЛШ 
при суперечливих результатах інших процедур. Візуалі-
зацію серця слід повторювати при наступному моніто-
рингу пацієнта для підтверд жен ня нормалізації функції 
міокарда або виявлення незворотної дисфункції ЛШ.

Визначення біомаркерів пошкод жен ня міокарда (тро-
поніни) та маркерів СН (натрійуретичні пептиди BNP 
і NT-proBNP) можна додатково використовувати для по-
рівняння значень у динаміці при подальшому спостере-
женні за хворим. Згідно з даними окремих досліджень, 
підвищення рівня тропоніну І порівняно з нормальним 
початковим значенням у пацієнтів, яким було призначено 
високодозову комбіновану протипухлинну терапію, може 
вирізнити таких із прогнозованим розвитком дисфункції 
міокарда ЛШ. Визначення BNP і NT-proBNP для діагнос-
тики СН є поширеним, і навіть незначне зростання їхнього 
рівня може виявити осіб із високим ризиком. Необхідна 
частота обстежень (візуалізація серця, визначення біомар-
керів) залежить від типу протипухлинного лікування, ку-
мулятивних доз одержуваних препаратів, їхніх комбінацій 
та тривалості застосування, а також наявного СС-ризику. 
Отже, при веденні онкологічних пацієнтів із високою ймо-
вірністю СС-ускладнень до обстеження і прийняття рі-
шення про наступну тактику потрібний командний підхід 
із метою мінімізації ускладнень протягом протипухлинного 
лікування та кращого виживання хворих.

Провідний науковий співробітник 
науково-дослідного відділення хіміо-
терапії гемобластозів Національ-
ного інституту раку МОЗ України 
(м. Київ) Ірина Борисівна Титоренко 
у доповіді «Пацієнт із поєднанням 
кардіо васкулярних та гематологіч-
них ускладнень протипухлинної 
тера пії –  командний підхід» зупи-
нилася на проблемі пізньої карді-
альної токсичності після проведе-

ного хіміотерапевтичного лікування в осіб із лімфомами. 
Встановлено, що значна сумарна доза антрациклінів 
(≥250 мг/м2 доксорубіцину), висока доза ПТ на ліву 
половину грудної клітки (≥30 Гр), попередня/одночас-
на ПТ на область середостіння / ліву половину грудної 
клітки, незалежно від сумарної дози антрациклінів, 
є ФР розвитку ураження ССС. Окрім того, лекторка 
представила стратегії профілактики дисфункції ЛШ/
СН та алгоритми діагностики й лікування кардіо-
токсичності на тлі приймання антраціклінів відповідно 
до рекомендацій Європейського товариства медичних 
онкологів (ESMO).

Олена Анатоліївна Яринкіна, к. мед. н., 
науковий співробітник ННЦ «Інс-
титут кардіології імені академіка 
М.Д. Стражеска» НАМН України 
(м. Київ), представила доповідь 
на тему «Артеріальна гіпертензія 
при проведенні протипухлинного 
лікування». Спікер нагадала авди-
торії, що АГ є одним із найпошире-
ніших ФР виникнення СС-уск-
ладнень, а також найчастішим 

ко  морбідним станом в онкологічних пацієнтів. Загалом 
у 30% хворих на рак діагностують підвищений артері-
альний тиск (АТ). Водночас на тлі ПХТ часто розвива-
ється АГ de novo. Так, лікування інгібіторами судинно-
го ендотеліального фактора росту (VEGF) нерідко 
супроводжується вірогідністю появи вперше діагнос-
тованої або дестабілізації наявної АГ в 11-45%, при цьо-
му тяжка форма АГ може сягати 20%. АГ у хворих 
на рак суттєво збільшує ризик розвитку СН та гострої 
гіпертензивної енцефалопатії, тоді як теапія АГ дозво-
ляє отримувати специфічне лікування в максимальних 
дозах та необхідної тривалості.

АГ є фактором ризику кардіотоксичності на тлі засто-
сування антрациклінів. Попередня АГ посилює токсичну 
дію доксорубіцину в 1,8 раза, що спричиняє появу СН. 
Доведено, що АГ –  предиктор розвитку СН у літніх жінок 
із раком грудей, які отримують терапію антрацик лінами. 
Було показано, що у пацієнтів з АГ в анамнезі спостері-
гаються частіша кардіотоксичність у вигляді зниження 
ФВ ЛШ, подовження термінів лікування, зменшення доз 
доксорубіцину або навіть переривання протипухлинної 
терапії порівняно з нормотоніками. Також лекторка ви-
світлила механізми пошкод жен ня кардіоміоцитів при 
АГ і застосуванні антрациклінів, що пов’язані з оксида-
тивним стресом, дисфункцією ендотелію, активацією 
процесів фіброзу, збільшенням жорсткості аорти на тлі 
вже наявного підвищеного післянавантаження і гіпер-
тензивного ремоделювання серця.

АГ de novo найчастіше розвивається на тлі приймання 
інгібіторів VEGF, до яких належать моноклональні анти-
тіла (бевацизумаб), інгібітори тирозинкінази (сорафеніб, 
сунітиніб, цедираніб) тощо. Особливістю перебігу такої 
АГ є те, що АТ підвищується під час застосування цих 
препаратів і повертається до вихідного рівня за їхньої від-
міни. Часто медикаментозно-індукована АГ має кризовий 
перебіг чи рефрактерна до лікування, може розвинутися 
протягом року після закінчення протиракової терапії.

Було зазначено, що виявлення ФР, визначення АТ і ліку-
вання АГ слід проводити до призначення ХТ. Критерії діа-
гностики та цільовій рівень АТ під час терапії залишаються 
загальноприйнятими в кардіології: нормальний рівень АТ 
становить <140/90 мм рт. ст. При виявленні АГ пацієнтові 
призначають рутинне обстеження для визначення ФР ССЗ 
і ураження органів-мішеней. Антигіпертензивне лікування 
застосовують, якщо ДАТ підвищується на ≥20 мм рт. ст. 
із ретельним контролем АТ кожні 2-3 тижні. Було зазначе-
но, що препаратами першої лінії для лікування АГ у хворих 
на рак є іАПФ, блокатори рецепторів ангіотензину II і ди-
гідропіридинові антагоністи кальцієвих каналів.

При резистентній гіпертонії пацієнта повинен огля-
нути кардіоонколог або фахівець з АГ для запобігання 
переривання протипухлинного лікування.

У межах сесії відбувся круглий стіл «Тромбози 
в кардіо онкологічній практиці: необхідність взаємо-
дії кардіолога та онкогематолога». Погляд кардіолога 
висвітлив д. мед. н. С.М. Кожухов, а онколога-гемато-
лога –  д. мед. н., професор І.А. Крячок.

За статистикою, у хворих на рак венозні тромбо-
зи –  тромбоз глибоких вен (ТГВ), ТЕЛА, виявляються 
більш ніж у 20% госпіталізованих пацієнтів, а артеріаль-
ні тромбози (ГКС, інсульт) –  лише в 1%. ВТЕ є другою 
за значимістю причиною смерті у госпіталізованих па-
цієнтів із раком. Як свідчать реєстри та епідеміологічні 
дослі д жен ня, онкологічні захворювання підвищують 
ризик ВТЕ у 4-7 разів. Вірогідність ВТЕ в онкохворих, 
які перенесли оперативне втручання, у 3-5 разів вища, 
ніж у таких без раку. Крім того, до 50% осіб із раком мо-
жуть мати ознаки безсимптомного ТГВ/ТЕЛА.

В онкологічних пацієнтів із симптомним ТГВ спо-
стерігається високий ризик рецидиву ТГВ/ТЕЛА, який 
зберігається протягом тривалого часу. Частота розвитку 
ТГВ й ТЕЛА в середньому становить біля 8% та зале-
жить від локалізації онкопроцесу, при цьому найвищий 
відсоток ускладнень –  у хворих на рак шлунка, мозку 
та підшлункової залози (до 20%). Також слід зауважити, 
що поєднання онкопроцесу та ВТЕ спричиняє підви-
щення ризику фатальних наслідків втричі порівняно 
з пацієнтами з окремо наявним раком чи ВТЕ. Саме 
тому питання профілактики й терапії тромбозів у онко-
хворих є надзвичайно актуальним, а командний під-
хід –  запорука успіху.

У 2019 р. вийшли оновлені рекомендації ESC із діа-
гностики та лікування ТЕЛА/ТГВ, в яких великий розділ 
присвячено онкоасоційованим ВТЕ. Однак у клінічній 
практиці можна використовувати й інші настанови, 
зокрема ASMO, Американського товариства клінічних 
онкологів (ASCO) тощо.

На сьогодні основні тези рекомендацій полягають 
у наступному:

1. У госпіталізованих хворих, які мають активні зло-
якісні захворювання та гострі медичні стани або зі зни-
женою мобільністю, слід застосовувати фармакологічну 
тромбопрофілактику за відсутності кровотеч чи інших 
протипоказань.

2. В усіх пацієнтів зі злоякісним захворюванням, які 
перенесли велике хірургічне втручання, потрібно засто-
совувати фармакологічну тромбопрофілактику нефрак-
ціонованим гепарином (НФГ) або НМГ за відсутності 
протипоказань через активну кровотечу, високий ризик 
кровотечі або інших протипоказань. Профілактику слід 
розпочинати доопераційно. Механічні методи мож-
на додати до фармакологічної тромбопрофілактики, 
але не застосовувати як монотерапію, якщо медикамен-
тозні методи не протипоказані через активну кровотечу 
або високу ймовірність її виникнення. Фармакологіч-
на тромбопрофілактика для пацієнтів, що перенесли 
велику операцію із приводу раку, слід продовжувати 
не менше ніж 7-10 днів. Профілактику НМГ тривалістю 
до чотирьох тижнів післяопераційно рекомендовано 
хворим, які перенесли великі відкриті чи лапароскопіч-
ні втручання на черевній або тазовій порожнині, мають 
високий ризик через іммобілізацію, ожиріння, анамнез 
ВТЕ або з додатковими ФР. Рішення приймають інди-
відуально у кожному конкретному випадку.

3. Початкова АКТ включає НМГ, НФГ, фондапаринукс 
або ривароксабан. НМГ мають перевагу над НФГ перші 
5-10 днів для хворих на рак із нещодавно діагностованою 
ВТЕ без порушення функції нирок (ШКФ ˂до 30 мл/хв).

4. Для тривалої антикоагуляції НМГ, нові оральні ан-
тикоагулянти (НОАК), як-то едоксабан або риварокса-
бан, принаймні шість місяців мають кращу ефективність 
порівняно з антагоністами вітаміну К (АВК). АВK мож-
на використовувати, якщо НМГ або НОАК недоступні. 
НОАК збільшують ризик кровотеч (із шлунково-киш-
кового тракту та сечовидільної системи).

5. АКТ із НМГ, НОАК або АВК більш ніж шість мі-
сяців необхідно застосовувати у пацієнтів з активним 
раком, метастазами або в тих, хто отримує ХТ. Через 
півроку слід періодично оцінювати ризик/користь АКТ 
у таких хворих.

6. Кава-фільтри доцільно рекомендувати пацієнтам 
з абсолютними протипоказаннями до АКТ у гострий 
період лікування (діагноз ВТЕ протягом останніх чо-
тирьох тижнів). Застосування кава-фільтра може бути 
запропоноване як доповнення до АКТ в осіб із прогресу-
ванням тромбозу (рецидивуюча ВТЕ або прогресування 
наявного тромбу) незважаючи на оптимальну АКТ.

7. Випадкові (безсимптомні, виявлені за допомогою 
візуалізувальних методів) ВТЕ, як-то ТЕЛА та ТГВ, 
лікують так само, як і симптоматичні, з огляду на ана-
логічні клінічні наслідки порівняно з хворими на рак 
із симптомною ВТЕ.

8. Рутинну фармакологічну тромбопрофілактику 
не слід пропонувати всім амбулаторним хворим на рак.

9. Амбулаторним пацієнтам із високим ризиком ВТЕ 
(≥2 балів за шкалою Хорана перед початком ХТ) можна 
запропонувати тромбопрофілактику апіксабаном, ри-
вароксабаном або НМГ за умови відсутності значних 
ФР виникнення кровотечі та взаємодії ліки –  ліки. Роз-
глядання такої терапії має супроводжуватися обгово-
ренням з пацієнтом користі/ризику, вартості лікування 
та тривалості профілактики.

На додачу, було розглянуте важливе питання при-
хильності до АКТ. Якщо раніше пацієнтам рекоменду-
вали НМГ як препарати першої лінії, то сьогодні з ог-
ляду на доказову базу переважній частині призначають 
НОАК. Проте слід зазначити, що при онкопроцесі шлун-
ково-кишкового тракту, особливо верхніх відділів, НОАК 
протипоказані, оскільки вони збільшують ризик кровотеч.

Наприкінці круглого столу було підсумовано, що фак-
торами ризику ВТЕ в онкологічних хворих є солідні 
пухлини, хіміотерапія, хірургія, тромбоцитопенія. Ре-
комендації з використання НМГ в осіб із високим ри-
зиком ґрунтуються на принципах доказової медицини. 
НОАК являють собою альтернативу (або вибір хворого) 
при лікуванні та профілактиці (у селективних пацієнтів) 
ВТЕ. На додаток, роль профілактики ВТЕ в онкологічних 
хворих часто недооцінюють. Також довготривала вторин-
на профілактика ВТЕ з використанням НМГ пов’язана 
із кращими результатами порівняно з АВК.

Список літератури знаходиться в редакції

Підготував С.М. Кожухов ЗУ
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Інформація* про препарат КОРДАРОН®, таблетки, 200 мг. 

Склад. Діюча  речовина: аміодарон; 1 таблетка містить аміодарону гідрохлориду 200 мг. Лікарська форма. Таблетки.
Фармакотерапевтична група. Антиаритмічні препарати ІІІ класу. Код АТХ  С01B D01.
Спосіб застосування та дози.   
Початкове лікування. Звичайна рекомендована  доза  препарату – по 200 мг (1 таблетка) 3 рази на добу протягом 8-10 днів. У деяких випадках для початкового лікування використовуються більш високі дози (4-5 таблеток на добу), але 
завжди – протягом короткого періоду часу та під електрокардіографічним контролем.
Підтримуюче лікування. Слід застосовувати мінімально ефективну дозу. Залежно від реакції хворого на застосування препарату підтримуюча доза для дорослих може становити від таблетки на добу (1 таблетка кожні 2 дні) до 2 таблеток 
на добу.
Діти. Безпека та ефективність застосування аміодарону у дітей не оцінювалися, тому  застосування препарату дітям не рекомендується.
Протипоказання: синусова брадикардія, синоатріальна блокада серця при відсутності кардіостимулятора; синдром слабкості синусового вузла при відсутності кардіостимулятора (ризик зупинки синусового вузла); порушення 
атріовентрикулярної провідності високого ступеня при відсутності ендокардіального кардіостимулятора; гіпертиреоз, через можливе загострення при прийомі аміодарону; відома гіперчутливість до йоду, аміодарону або до однієї з 
допоміжних речовин; другий та третій  триместри вагітності; період годування груддю; комбінація з препаратами, здатними викликати пароксизмальну шлуночкову тахікардію типу «torsades de pointes» (за винятком протипаразитарних 
засобів, нейролептиків та метадону): антиаритмічні засоби Ia класу (хінідин, гідрохінідин, дизопірамід); антиаритмічні засоби III класу (соталол, дофетилід, ібутилід); інші лікарські засоби, такі як сполуки миш’яку, бепридил, цизаприд, 
циталопрам, есциталопрам, дифеманіл, доласетрон в/в, домперидон, дронедарон, еритроміцин в/в, левофлоксацин, мехітазин, мізоластин, моксифлоксацин, прукалоприд, спіраміцин в/в, тореміфен, вінкамін в/в; телапревір; кобіцистат.
Побічні реакції. Дуже часто: мікродепозити у рогівці, майже у всіх дорослих осіб, зазвичай у межах ділянки під зіницею, які не вимагають відміни аміодарону; фотосенсибілізація, рекомендовано уникати впливу сонячного 
випромінювання (та ультрафіолетового випромінювання в цілому) під час лікування препаратом; за відсутності будь-яких клінічних ознак дисфункції щитовидної залози певна невідповідність рівнів гормонів щитовидної залози в крові 
(підвищений рівень Т4, нормальний або дещо знижений рівень Т3) не вимагає відміни препарату; зазвичай помірне та ізольоване підвищення рівнів трансаміназ (у 1,5-3 рази вище норми), яке зникало після зменшення дози препарату 
або навіть спонтанно; помірні розлади травлення (нудота, блювання, дисгевзія), які зазвичай виникають на початку лікування препаратом та зникають після зменшення його дози та інш.
Застосування у період вагітності або годування груддю.  Враховуючи вплив аміодарону на щитовидну залозу плода, цей препарат протипоказаний до застосування під час вагітності, за винятком випадків, коли користь його призначення 
переважає ризик, пов’язаний з ним. Враховуючи ризик розвитку гіпотиреозу в немовляти,  годування груддю протипоказане у період лікування аміодароном.
Діти. Безпека та ефективність застосування аміодарону у дітей не оцінювалися, тому  застосування препарату дітям не рекомендується.
Категорія відпуску. За рецептом.
 
*Інформація подана скорочено. Повна інформація про препарат міститься в інструкції для медичного застосування лікарського засобу КОРДАРОН®, таблетки, 200 мг. Наказ МОЗ України №1925 від 30.08.2019.

Інформація для розміщення у спеціалізованих виданнях, призначених для медичних установ, лікарів та фармацевтичних працівників, а також для розповсюдження на семінарах, конференціях, симпозіумах з медичної тематики. Матеріал 
призначений виключно для спеціалістів охорони здоров’я. Перед використанням препарату обов’язково ознайомтесь з повною інструкцією для медичного застосування препарату.

ЗАДАЄ РИТМ

ПОКАЗАННЯ:

Профілактика рецидивів:

Лікування суправентрикулярної тахікардії: уповільнення або зменшення фібриляції або тріпотіння пересердь.

Ішемічна хвороба серця та/або порушення функції лівого шлуночка.

-   шлункової тахікардії, яка становить загрозу для життя хворого: лікування необхідно починати в умовах стаціонару  
при наявності постійного контролю за станом пацієнта;

-   симптоматичної шлуночкової тахікардії (документально підтвердженої), яка призводить до непрацездатності;
-   суправентикулярної тахікардії (документально підтвердженої), що потребує лікування, та у тих випадках, коли інші 

препарати не мають терапевтичного ефекту або протипоказані;
-   фібриляції шлуночків.
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Практичний підхід до застосування низькодозової ацетилсаліцилової 
кислоти у профілактиці кардіоваскулярних ускладнень

АсК у первинній профілактиці: 
національні та міжнародні рекомендації

Відповідно до чинного наказу МОЗ 
України від 13.06.2016 № 564, первинну 
профілактику кардіоваскулярних захво-
рювань (КВЗ) за допомогою низьких доз 
АСК може бути призначено при високому 
КВ-ризику на індивідуальній основі, на-
приклад за наявнос ті артеріальної гіпер-
тензії (АГ) і хронічної хвороби нирок. Ін-
шим наказом МОЗ (від 24.05.2012 № 384) 
рекомендовано розглянути доцільність 
застосування АСК у пацієнтів з АГ віком 
понад 50 років із високим або дуже висо-
ким додатковим ризиком.

У найновіших західних рекоменда-
ціях Американського коледжу кардіо-
логії та Американської асоціації серця 
(АСС/АНА, 2019) зазначено, що первин-
ну профілактику АСК у низьких дозах 
 (75-100 мг/добу) можна рекомендувати 
чоловікам і жінкам віком від 40 до 70 років 
із підвищеним КВ-ризиком за відсутності 

значного ризику кровотеч (найвищий рі-
вень доказовості – А). При цьому наголо-
шується, що первинна профілактика АСК 
у сучасних умовах зберігає вигідний ба-
ланс співвідношення користь/ризик.

Крім того, у настановах Європейського 
товариства кардіологів (ESC) та Європей-
ської асоціації з вивчення діабету (EASD) 
щодо цукрового діабету (ЦД), переддіабе-
ту та КВЗ вказано на доцільності засто-
сування АСК (75-100 мг/добу) для пер-
винної профілактики у хворих на ЦД 
із високим і дуже високим КВ-ризиком 
за відсутності чітких протипоказань (рі-
вень доказовості А) (Cosentino et al., 2019).  

Оновлені рекомендації щодо менедж-
менту осіб з ішемічною хворобою серця, 
хронічним та гос трим коронарним синд-
ромом (ESC, 2019) також декларують не-
обхідність тривалого прий мання низьких 
доз АСК (75-100 мг/добу) з метою профі-
лактики ішемічних подій, зокрема пер-
винної (рівень доказовості А).

Алгоритм призначення АсК
Рішення щодо початку, продовжен-

ня або припинення використання АСК 
для первинної профілактики приймають 
після обговорення лікарем і пацієнтом 
очікуваної користі та можливих ризиків 
у конкретному випадку (рисунок).

Оцінка вихідного рівня обізнаності паці-
єнта (крок 1) дозволяє адаптувати інформа-
цію, яку надає лікар, відповідно до індивіду-
альних потреб пацієнта. Для полегшення 
спілкування хворому слід надати базову 
інформацію про стани, виникнення яких 
попереджає приймання АСК.

Кардіоваскулярний і геморагічний ризик 
необхідно оцінювати індивідуально з ог-
ляду на наявні в пацієнта фактори  ризику 
(крок 2). У нових рекомендаціях   ACC/
AHA (2019) наголошується, що рішен-
ня стосовно призначення АСК для пер-
винної профілактики має  ґрунтуватися 
не лише на розрахованому 10-річному 
ризику КВ-подій, а на всіх наявних 

у хворого факторах ризику. Такими фак-
торами, зокрема, є  обтяжений сімейний 
анамнез, нездатність досягти цільових 
рівнів ліпідів і глюкози, значне підви-
щення оцінки кальцифікації коронар-
них артерій та ін.

Загальноприйняті шкали для оцінки 
КВ-ризику (SCORE, ASCVD, Фрамін-
гемська шкала) розроб лялися на підставі 
епідеміологічних даних, отриманих у за-
хідних популяціях, і тому мало підходять 
для застосування у нашій краї ні. В україн-
ських пацієнтів ці шкали, най імовірніше, 
недооцінюватимуть ризик, що пов’язано 
з малою доступністю сучасних об’єк-
тивних методів  прогнозування атеро-
склеротичних ускладнень (наприклад, 
вимірювання кальцію в коронарних і сон-
них артеріях), дуже високою розповсю-
дженістю факторів ризику, асоційованих 
зі способом життя (ожиріння, куріння, 
нераціональне харчування), а також не-
задовільним контролем таких важливих 
змінюваних факторів ризику, як АГ, гіпер-
глікемія та  дисліпідемія.

Отже, можна констатувати, що в Ук-
раїні більшість пацієнтів –  кандидатів 
на початок первинної профілактики АСК – 
за визначенням належать до категорії ви-
сокого чи дуже високого КВ-ризику.

Що Ви знаєте про застосування АСК для запобігання КВ-подіям, як-от серцевий напад  
та інсульт?
Чи було б Вам цікаво дізнатися більше про це зараз?

Оцінка вихідного рівня обізнаності пацієнта, його залучення до обговорення1

Спільне прийняття рішення щодо застосування АСК у первинній профілактиці

Огляд потенційної користі та шкоди2
Користь 
• зниження смертності від КВЗ 
• зниження ризику інфаркту міокарда 
• зниження ризику інсульту 
• зниження смертності від колоректального 
раку

Шкода 
• підвищення ризику кровотеч (внутрішньочерепні  
крововиливи, великі та малі шлунково-кишкові  
кровотечі, незначні крововиливи, синці) 
•витрати на препарат та подальше спостереження 
лікаря

Обізнаність і занепокоєння щодо станів, яким запобігає АСК
Що Ви знаєте про серцевий напад, інсульт і рак?
Наскільки Вас непокоїть можливість розвитку цих захворювань?

Обізнаність і занепокоєння щодо можливих побічних ефектів АСК
Що Ви знаєте про схильність до кровотеч?
Наскільки Вас непокоїть ризик кровотечі під час приймання АСК?
Як Ви ставитесь до незначних кровотеч або синців як побічного ефекту АСК?
Як Ви ставитесь до побічних ефектів ліків узагалі?

Готовність до тривалого застосування АСК
Чи готові Ви приймати АСК щодня протягом років?

Оцінка вподобань пацієнта3

• Високий ризик КВЗ
• Високий ризик КРР 
• Низький ризик кровотеч

Рекомендації для пацієнтів, які не перебувають на поточному лікуванні АСК у низькій дозі

Почати застосування АСК Обговорити потенційну  
користь і шкоду Не призначати АСК

• Середній ризик КВЗ 
• Низький ризик КВЗ 
• Підвищений ризик кровотеч

• Високий ризик КВЗ
• Високий ризик КРР 
• Тривале попереднє 
   застосування АСК (>10 років)

  Рекомендації для пацієнтів, які перебувають на поточному лікуванні АСК у низькій дозі

Продовжити  
застосування АСК

Обговорити потенційну  
користь і шкоду

Обговорити доцільність  
припинення лікування

• Середній ризик КВЗ
• Низький ризик КВЗ 
• Підвищений ризик кровотеч 
• Менш тривале попереднє 
   застосування АСК (<5 років)

Рисунок. Практичний підхід до застосування АСК для первинної профілактики КВЗ 
Примітки: КРР – колоректальний рак. 
Адаптовано за Chiang K.F. et al., 2019.

З огляду на сприятливий профіль користі та ризику, економічну доступність і простоту призначення, 
ацетилсаліцилова кислота (АСК) у низьких дозах (75‑100 мг/добу) є найбільш застосовуваним у світі 
антитромбоцитарним засобом. АСК зменшує імовірність повторних кардіоваскулярних (КВ) подій, 
а також ефективна в первинній профілактиці в осіб із високим КВ‑ризиком (дослідження PHS, WHS, HOT). 
У серпні поточного року був опублікований новий метааналіз (17 рандомізованих контрольованих досліджень, 
160 тис. учасників), що підтвердив ефективність АСК у первинній профілактиці: ризик великих КВ‑подій 
знижувався на 11% (р<0,001), тільки інфаркту міокарда –  на 12% (р=0,02) (Barbarawi et al., 2019).
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На кроці 3 визначають персональ-
ні пріоритети пацієнта (що для нього є 
важливішим –  попередити інфаркт міо-
карда чи інсульт або уникнути побічних 
ефектів).

Наявні дані свідчать, що інфаркт міо-
карда й інсульт, розвитку яких запобігає 
приймання АСК, розглядаються пацієнта-
ми як важливіші небезпечні події, ніж гас-
троінтестинальні кровотечі. Приміром, 
у дослідженні M. Najafzadeh et al. (2019) 
було встановлено, що в осіб із загальної 
популяції (без КВЗ) страх нефатального 

інфаркту міокарда утричі більший, 
а КВ-смерті –  у 5 разів більший, ніж ма-
лої нефатальної кровотечі.

При обговоренні з пацієнтом його го-
товнос ті приймати АСК щодня і тривало 
(протягом років) варто зважати на витрати. 
З одного боку, АСК є доступним препара-
том, з іншого –  витрати, пов’язані з наслід-
ками КВ-подій (лікування,  реабілітація, 
непрацездатність), є значними.

Нещодавнє дослідження, проведене  
у США, показало, що оптимальне засто-
сування АСК у первинній профілактиці 
може економити майже 300 млн дола-
рів щороку на кожен 1 млн населення 
(Carlton et al., 2018).

Який препарат АсК призначити?
Багато дослідників вважають засто-

сування препаратів АСК у кишковороз-
чинній оболонці важливою причиною 
клінічної резистентності до АСК, яка про-
являється розвитком КВ-подій.

Ще 2006 р. D. Cox et al. у досліджен-
ні за участю здорових добровольців 
 продемонстрували, що АСК у кишково-
розчинній оболонці є менш дієвою, ніж 
звичайна АСК. Нижча біодоступність 
препаратів АСК у кишково розчинній 
оболонці і гірша абсорбція із середовища 
тонкої кишки (де рівень рН вищий по-
рівняно зі шлунком) можуть призводити 
до недос татнього інгібування тромбоци-
тів. У дослідженні T. Grosser et al. (2013) 
інгібування циклооксигенази (ЦОГ), за до-
помогою якого реалізується антитромбо-
цитарна дія препарату, через 8 год після 
приймання було достатнім в усіх пацієн-
тів, які застосовували АСК у звичайній 
формі.  Натомість у групі приймання АСК 

у кишковорозчинній оболонці дос татнього 
ефекту щодо інгібування ЦОГ було досяг-
нуто лише у 83% випадків.

Отже, з метою отримання оптимально-
го  анти тромбоцитарного ефекту та, відпо-
відно, максимального  зниження ризику 
КВЗ при призначенні АСК для первинної 
профілактики слід надавати перевагу пре-
паратам без кишково розчинної оболон-
ки, що забезпечує початок всмоктування 
діючої речовини в шлунку.

Ризики внаслідок відміни АсК 
у первинній профілактиці

Незважаючи на доведені корисні ефекти 
АСК, багато пацієнтів припиняють прий-
мання препарату  самостійно  (зокрема, че-
рез нерозуміння важливості тривалої про-
філактики) або з відома лікаря (наприклад, 
перед інвазивними процедурами). Проте 
у численних дос лідженнях продемонстро-
вано, що припинення первинної профі-
лактики АСК асо ціюється з підвищеним 
ризиком КВ-подій.

Приміром, J. Sundstrom et al. (2017) про-
аналізували дані 600 тис. пацієнтів ві-
ком понад 40 років без КВЗ і встанови-
ли, що безпідставне припинення приймання 
АСК (за відсутності хірургічних втручань 
і кровотеч) супроводжується підвищенням 
ризику КВ-подій майже на третину. У дос-
лідженні ARRIVE (2018) статистично зна-
чиме зниження частоти інфаркту міокарда 
спостерігалося тільки у хворих із високим 
комплаєнсом, які прий няли не менш ніж 
60% призначених доз.

Пацієнтові важливо пояснити, що 
КВ-ризик підвищується вже у найближ-
чий період після припинення приймання 
АСК. Це може пояснюватись так званим 

ефектом рикошету –  збільшенням рів-
ня тромбоксану, ймовірно, внаслідок 
протромботичних ефектів рези дуальних 
дуже низьких концентрацій АСК.

Підготував Андрій Буряк

 За підтримки ТОВ «Такеда Україна»  
UA/MAGNH/0819/0031

ЗУ

Міжнародні та національні кардіо-
логічні товариства  рекомендують 
 зас    тосовувати АСК у дозі від 75 мг 
як для профілактики тромбозів і КВЗ 
 (наприклад, гострого коронарно-
го синд рому) в осіб із факторами 
КВ- ризику (вік, стать, АГ, ЦД, гіпер-
холестеринемія, ожиріння, сімейний 
анамнез КВЗ), так і з метою зниження 
час тоти тромботичних ускладнень у па-
цієнтів із гострою та хронічною форма-
ми ІХС, захворюваннями периферичних 
артерій, а також порушеннями мозко-
вого кровообігу в анамнезі. 

Для досягнення максимального анти-
тромбоцитарного ефекту при приз наченні 
АСК у низьких дозах слід віддавати пере-
вагу препарату без кишковорозчинної 
оболонки, що забезпечує початок всмок-
тування діючої речовини у шлунку. 

Призначаючи довгострокову терапію 
для профілактики серцево-судинних ка-
тастроф, лікар повинен бути впевнений 
у якості препаратів.

В Україні представлені препарати АСК 
європейського виробництва (Німеччи-
на) компанії Takeda –  Кардіомагніл 
(таблетки, вкриті плівковою оболон-
кою; одна таблетка містить 75 мг АСК) 
та Кардіомагніл Форте (таблетки, 
вкриті плівковою оболонкою; одна 
 таб летка містить 150 мг АСК).

Довідка «ЗУ»Комплексна стратегія  
профілактики КВЗ

Зміна способу життя
• Підвищення фізичної активності,  
зокрема аеробні, силові й базові  
вправи
• Здорове харчування
• Припинення куріння, уникнення 
пасивного куріння
• Зменшення стресу
• Достатньо тривалий і якісний сон
• Зменшення вживання алкоголю

Лікарські засоби,  
ведення хронічних захворювань
• Антигіпертензивні препарати 
для оптимізації артеріального тиску
• АСК у низькій дозі
• Гіполіпідемічні препарати (статини)
• Допомога у припиненні куріння,  
нікотинзамісна терапія

Лікування психічних 
порушень (тривоги, депресії) 
для полегшення зміни 
способу життя
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Коморбідний пацієнт у кардіології: 
відповіді на актуальні запитання

Пацієнти кардіологічного профілю із коморбідною патологією –  одні з найскладніших серед 
усіх категорій хворих, особливо якщо брати до уваги, що саме їх типово веде лікар‑кардіолог. 
Тож і сьогодні не втрачають актуальності слова Гіппократа, який стверджував, що ми маємо лікувати 
саме хворого, а не хворобу. На жаль, далеко не всі фахівці та не завжди оцінюють значимість супутньої 
патології, яка може суттєво впливати на прогноз основного захворювання. Про актуальні проблеми 
коморбідності в кардіології розповіла завідувачка кафедри кардіології та функціональної діагностики 
Харківської медичної академії післядипломної освіти, д. мед. н., професор Віра Йосипівна Целуйко.

? Які фактори потрібно враховувати при лікуванні 
коморбідних пацієнтів?

Головне завдання полягає в тому, щоб хворий жив 
якомога довше, тому мета лікування –  поліпшити про-
гноз. Отже, в ідеалі потрібно враховувати всі чинники, 
що впливають на перебіг захворювання, а не тільки фак-
тори ризику.

За даними Всесвітньої організації охорони здоров’я 
(ВООЗ), факторами, що впливають на загальну смерт-
ність, є: високий артеріальний тиск (АТ), гіперхолесте-
ринемія, надмірна вага й ожиріння, гіперглікемія, низьке 
споживання фруктів та овочів, незначна фізична актив-
ність, недостатнє поширення контрацепції та навіть ста-
теві контакти з неповнолітніми. Також суттєве значення 
мають вживання тютюну, алкоголю, наркотичних речо-
вин, присутність у домі диму, що утворився внаслідок зго-
рання твердого палива, забруднене атмосферне повітря, 
глобальні кліматичні зміни, професійні ризики, пов’язані 
з травмами, забрудненим повітрям, канцерогенезом, шу-
мом та порушенням ергономіки, а також недотримання 
правил безпеки при виконанні ін’єкцій у сфері охорони 
здоров’я (ВООЗ, 2009). На жаль, далеко не на всі чинники 
з цього переліку ми можемо вплинути.

Своєю чергою серед причин, що впливають на ризик 
розвитку серцево-судинних захворювань (ССЗ), го-
ловними факторами є стать, вік, гіперхолестеринемія, 
зниження холестерину ліпопротеїдів високої щільності 
(ХС ЛПВЩ), підвищений артеріальний тиск (АТ), цук-
ровий діабет (ЦД) та куріння (Arnett et al., 2019). Додат-
ковими чинниками є обтяжений сімейний анамнез –  
близькі родичі з передчасним розвитком ССЗ, первинна 
гіперхолестеринемія, метаболічний синдром, хронічна 
хвороба нирок (ХХН), хронічні запальні стани (псоріаз, 
ВІЧ тощо), передчасна менопауза, підвищений С-реак-
тивний протеїн, ліпопротеїн (а), аполіпопротеїн В тощо 
(Arnett et al., 2019).

? Які з наведених факторів найбільше впливають 
на прогноз?

Найсуттєвіший ефект на виживання пацієнтів чинить 
саме рівень АТ. Даний показник є одним з основних 
факторів, асоційованих із загальною смертністю: зна-
чення систолічного (САТ) 140-159 мм рт. ст. та діа-
столічного артеріального тиску (ДАТ) 90-99 мм рт. ст. 
зумовлюють кращий прогноз, тоді як САТ на рівні 
160-179 та >180 мм рт. ст., а також ДАТ >100 мм рт. ст. –  
гірший. При цьому чим більше значення САТ та ДАТ 
перевищують цільові рівні (<140 та <90 мм рт. ст. відпо-
відно), тим вищим стає відносний ризик серцево-судин-
ної (СС) смертності (Alli et al., 1999).

Наступним фактором, що відчутно впливає на вижи-
вання пацієнтів, є наявність супутньої патології, пов’яза-
ної з СС-летальністю. Зокрема, поєднання артеріальної 
гіпертензії (АГ) та ЦД 2-го типу збільшує вірогідність 
СС-ускладнень вдвічі порівняно з розвитком у хворого 
лише ЦД (Chen et al., 2011).

Окрім того, варто зауважити, що фахівці часто не-
дооцінюють стан нирок, але наявність хвороби нирок 
навіть гірше, ніж ЦД впливає на виживання пацієнтів. 
У дослід жен ні осіб із ХХН (n=1120 295), які не перебу-
вали на гемодіалізі або після трансплантації нирок, було 
доведено залежність між швидкістю клубочкової фільтра-
ції (ШКФ) та ризиком загальної, СС-смерті та частоти 
госпіталізацій (Go et al., 2004).

Таким чином, можна стверджувати, що коморбідні ста-
ни певною мірою визначають, як довго житиме хворий.

Відповідно до іронічних законів інженера-авіавипробу-
вальника Едварда Мерфі, якщо якась неприємність може 
трапитися –  вона трапиться обов’язково, причому з усіх 
можливих станеться саме та, збиток від якої найбільший, 
а будь-яке рішення плодить нові проблеми. До того ж, 
якщо чотири причини можливих неприємностей усунути 
заздалегідь, то завжди знайдеться п’ята.

 Ці закони можна перефразувати й відносно медицини: 
дуже багато пацієнтів мають супутню патологію, наяв-
ність якої лікарі не завжди адекватно оцінюють попри 
істотний вплив на прогноз. Якщо врахувати дві коморбід-
ності, обов’язково знайдеться третя, недооцінена. А буває 
так, що супутні захворювання ретельно проаналізовано 
та знайдено оптимальний препарат з огляду на всі комор-
бідні стани, проте виявляється, що у пацієнта протипо-
казання або непереносимість.

? Наскільки поширена коморбідна патологія серед па-
цієнтів кардіологічного профілю?

Наприклад, у Європі частота поширеності поєднання 
АГ та ЦД становить 24% (Garcia-Puig et al., 2006), тоді 
як в Україні –  11-24% (Bukach, 2013). Супутні АГ та ХХН 
зафіксовано у 32% європейських та 13-19% українських 
пацієнтів (Aleman-Vega et al., 2017; Bukach, 2013), до того ж 
19% європейців мають одночасний перебіг АГ, ХХН та ЦД 
(Palmer et al., 2007). Фібриляція передсердь (ФП) серед 
хворих на АГ віком >55 років складає 12%.

Своєю чергою найпоширенішими коморбідними ста-
нами у пацієнтів із ФП є АГ, ішемічна хвороба серця 
(ІХС), гіперліпідемія, серцева недостатність (СН), анемія, 
артрити, ЦД, ХХН, хронічне обструктивне захворюван-
ня легень, катаракта. На підставі результатів 104 когорт-
них досліджень (n=9 686 513, серед них 587 867 пацієн-
тів із ФП) встановлено залежність між ФП, причинами 
смертності та ССЗ. Зокрема, відносний ризик захворю-
вання периферичних артерій становить 1,31, загальної 
летальнос ті –  1,46, ІХС –  1,61, ХХН –  1, 64, раптової 
смерті –  1,88, великих СС-подій –  1,96, геморагічного 
інсульту –  2,0, СС-смертності –  2,03, ішемічного інсуль-
ту –  2,33, СН –  4,99 (Odutayo et al., 2016).

Насправді, реальних клінічних випадків дуже багато. 
Як приклад: хвора, 62 роки, має АГ 2-го ст. (гіпертрофія 
лівого шлуночка), СС-ризик високий. Пароксизмальна 
форма ФП. Бал за шкалою CHADS-VAS –  2, дисліпопро-
теїнемія, СН –  1-го ст., зі збереженою фракцією викиду, 
функціональний клас (ФК) І, ХХН 3А, ЦД 2-го типу.

? Що має визначати стратегію лікування пацієнта з АГ, 
ЦД, ХХН, ФП та дисліпідемією?

Вочевидь, слід враховувати усі сучасні рекомендації 
з лікування АГ, ЦД, ХХН, ФП та дисліпідемії. Зокрема, 
відповідно до настанов Європейського товариства кардіо-
логів та Європейського товариства артеріальної гіпертензії 
(ESC/ESH, 2018), стратегія терапії осіб з АГ та ХХН по-
лягає в досягненні цільового рівня САТ 130-139 мм рт. ст. 
та ДАТ 70-79 мм рт. ст. Лікування слід розпочинати з ком-
бінованого лікування інгібітором ангіотензинперетворю-
вального ферменту (іАПФ) або блокатором рецепторів 
ангіотензину ІІ (БРА ІІ) + антагоністом кальцію (АК) 
або діуретиком. Наступним кроком є потрійна терапія 
іАПФ або БРА ІІ + АК + діуретик, із подальшим дода-
ванням спіронолактону за потреби (Williams et al., 2018).

Згідно з рекомендаціями щодо лікування ЦД та ССЗ ESC 
та Европейської асоціації з вивчення діабету (EASD), ком-
біноване зниження глікованого гемоглобіну (HbA

1С
), САТ 

та ліпідів забезпечує зменшення СС-ризику на 75%. У хво-
рих на ЦД віком від 65 років часто зустрічається ФП, яка 
своєю чергою погіршує прогноз. Все це зумовлює необхід-
ність призначення антикоагулянтів (Cosentino et al., 2019). 
Крім того, як було зазначено вище, у пацієнтки із ЦД, ФП 
та ХХН зниження ШКФ погіршує прогноз, тож відповідно 
до актуальних рекомендацій необхідно призначати іАПФ 
або БРА ІІ за наявності альбумінурії (Williams et al., 2018). 
Слід також брати до уваги наявність у хворої ФП, що зумов-
лює необхідність призначення іАПФ або сартанів.

Таким чином, у розглянутому клінічному випадку 
потрібно використовувати блокатори ренін-ангіотен-
зин-альдостеронової системи (РААС) –  іАПФ або БРА ІІ 
(лікування АГ, ХХН), статинів (дисліпопротеїнемія), а та-
кож прямих оральних антикоагулянтів (ПрОАК) (ФП).

? Якого класу препарат доцільніше обрати у наведеному 
клінічному випадку: іАПФ чи БРА ІІ?

Відповідно до рекомендацій канадського експертного 
комітету із ХХН та ЦД, блокада РААС шляхом застосу-
вання іАПФ або БРА ІІ може зменшити вірогідність роз-
витку ХХН та ЦД незалежно від їхнього впливу на АТ. 
При ЦД 1-го типу іАПФ знижують ризик альбумінурії 
та запобігають прогресуванню нефропатії, БРА –  рівень 
альбумінурії. При ЦД 2-го типу іАПФ та БРА знижують 
рівень альбумінурії та запобігають прогресуванню захво-
рювання нирок. Окрім того, БРА затримують час до діалі-
зу в пацієнтів із нирковою дисфункцією на вихідній стадії 
(McFarlane et al., 2018).

Відповідно до рекомендацій нефрологів, сартани по-
довжують час до діалізу, тобто гальмують прогресування 
ниркової недостатності. Також оновлені європейські на-
станови з лікування хворих на ФП та АГ наголошують 
на необхідності застосування сартанів (January et al., 2019).

Тобто з огляду на всі зазначені рекомендації, оптималь-
ним препаратом для лікування АГ у представленому клініч-
ному випадку є БРА ІІ. Пацієнтці призначено азилсартан/
хлорталідон по 40/25 мг та аторвастатин у дозі 20 мг. Додат-
ково хвора має отримувати антикоагулянт.

? Чим зумовлений вибір саме комбінації азилсартану 
та хлорталідону?

Оскільки при зазначеній коморбідності хворі зазвичай ма-
ють тяжку АГ, до того ж 60% серед осіб із резистентною АГ ста-
новлять пацієнти із ХХН, треба обрати найпотужніший сартан, 
що знизить ризик пароксизму або персис туючої форми ФП.

Результати рандомізованих клінічних випробувань свід-
чать, що азилсартан має найвиразніший гіпотензивний 
ефект порівняно з іншими сартанами (валсартан, олме-
сартан, кандесартан). Переваги препарату зберігаються 
й щодо впливу на функцію нирок, навіть в осіб із тяжкою 
ХХН (Angeloni, 2016). Ще одним підтверд жен ням переваг 
азилсартану стало багатоцентрове проспективне дослід жен-
ня за участю 265 пацієнтів, де було показано, що препарат 
у дозах 20 та 40 мг/добу покращував добові варіації АТ. Та-
кож за даними Okamura et al. (2018), азилсартан має найбіль-
ший антигіпертензивний вплив (порівняно з іншими БРА) 
та нефропротекторний ефект.

Щодо хлорталідону, його призначення у даному випадку 
має очевидні переваги. Це єдиний діуретик, який не має 
обмежень відносно приймання при ХХН. І навіть більше –  
його дія на АТ не залежить від функції нирок. Частота 
побічних ефектів хлортолідону в пацієнтів із нормальною 
функцією нирок та при ХХН є однаковою, а вплив на рі-
вень калію подібний до плацебо.

? Які переваги має фіксована комбінація азилсартану/
хлорталідону?

Сучасні керівництва, зокрема, рекомендації ESC/ESH 
із лікування АГ наголошують на тому, що перевагу слід на-
давати фіксованим комбінаціям препаратів (в одній таб-
летці) (Williams et al., 2018). Це позитивно відбивається 
на ефективності препарату та його переносимості, а також 
підвищує прихильність пацієнтів до терапії.

Ефективність та переносимість фіксованої комбінації 
азил сартану медоксомілу та хлорталідону (ЕдарбіКлор®) 
було оцінено у відкритому довготривалому дослід жен ні 
пацієнтів з АГ та ХХН 3-ї ст. Антигіпертензивний ефект 
та безпеку азилсартану медоксомілу / хлорталідону (AЗЛ-M/
ХЛО) порівнювали із такими олмесартану/гідрохлоротіазиду 
(OЛМ/ГХТЗ). Початкова терапія полягала у призначенні 
20/12,5 мг AЗЛ-M/ХЛО (n=77) або 20/12,5 мг OЛМ/ГХТЗ 
(n=76), із титруванням –  AЗЛ-M/ХЛО до 40/25 мг, OЛМ/
ГХТЗ до 40/25 мг (у США) або 20/25 мг (у Європі), з іншими 
агентами, що додавали протягом 4-52 тижнів.

Первинною кінцевою точкою була частка учасників 
із ≥1 несприятливою подією на 52-му тижні. Базові показ-
ники в обох групах виявилися схожими. Небажані реак-
ції не відрізнялися між групами (88,3% при AЗЛ-M/ХЛО 
та 76,3% при OЛМ/ ГХТЗ відповідно; р = 0,058).

Слід зазначити, що використання комбінації AЗЛ-M/
ХЛО продемонструвало більше зниження САТ після по-
чаткового дозування. Значна частка пацієнтів, що отриму-
вала високу дозу OЛМ/ГХТЗ (48,7%) порівняно з такими 
на AЗЛ-M/ХЛО (29,9%), була вимушена приймати додатко-
ві антигіпертензивні препарати (26,3 проти 16,9%). AЗЛ-M/
ХЛО та OЛМ/ГХТЗ показали подібну переносимість.

Таким чином, фіксована комбінація азилсартану та хлор-
талідону (ЕдарбіКлор®) у пацієнтів з АГ та ХХН продемон-
струвала суттєвіше зниження АТ на початку лікування, 
а також потребувала меншої титрації дози до максималь-
ної. Також за умови приймання сартану з діуретиком в осіб 
із ХХН виразна антигіпертензивна ефективність не супрово-
джувалася зміною рівня креатиніну в динаміці (Bakris et al., 
2018). Отже, у контексті наведеного клінічного випадку 
ЕдарбіКлор® можна розглядати як оптимальний препарат.

Гіппократ стверджував: «Як існують різноманітні хворо-
би, так існує велика кількість способів їхнього лікування». 
На мою думку, сьогодні також варто пам’ятати, що всі па-
цієнти різні, отже, терапія коморбідного хворого потребує 
особливої уваги та ґрунтовних знань.
Підготувала Олександра Демецька
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Діагностика та лікування артеріальної гіпертензії 
у дорослих: оновлені рекомендації NICE

Наприкінці серпня 2019 р. Національний інститут охорони здоров’я та вдосконалення клінічної 
практики Великої Британії (NICE) опублікував оновлену настанову з діагностики й терапії первинної 
артеріальної гіпертензії (АГ) у пацієнтів віком ≥18 років, зокрема хворих на цукровий діабет (ЦД) 2‑го типу. 
В британських рекомендаціях, на відміну від європейських та американських, залишилися без змін як граничне 
значення артеріального тиску (АТ) для встановлення діагнозу АГ (140/90 мм рт. ст.), так і цільовий рівень АТ 
при лікуванні (<140/90 мм рт. ст.). Як і раніше, не є доцільним використання комбінацій на старті терапії. 
Порівняно з попередньою настановою NICE (2011) найзначущою зміною стало положення призначати 
антигіпертензивні препарати пацієнтам з АГ 1‑го ст. (140/90‑159/99 мм рт. ст.) при відносно низькому 
10‑річному серцево‑судинному ризику (ССР) (10%). Що ж рекомендують британські експерти?

Вимірювання Ат
Насамперед слід переконатися, що медич-

ний працівник, який проводить вимірювання 
АТ, має відповідну підготовку. За нерегуляр-
ного ритму серця (наприклад, при фібриля-
ції передсердь) автоматичні прилади можуть 
демонструвати неточні показники, тому пе-
ред процедурою варто провести пальпацію 
плечової або променевої артерії: якщо пульс 
нерегулярний, АТ вимірюють за допомогою 
прямої аускультації плечової артерії. Прис-
трої для визначення АТ необхідно валідува-
ти, повіряти та регулярно калібрувати згідно 
з інструкцією виробника.

При вимірюванні АТ у лікарні або вдома 
необхідно забезпечити пацієнтові спокійні 
комфортні умови: він повинен зручно сидіти, 
рука в манжеті має бути розслаблена та спи-
ратися на тверду опору. Манжету потрібно 
використовувати відповідного розміру.

Якщо у хворого спостерігаються симптоми 
постуральної гіпотензії (падіння або посту-
ральне запаморочення), необхідно:

•	 вимірювати АТ у положенні сидячи 
або лежачи на спині;

•	 перевірити АТ ще раз через одну хви-
лину після перебування у положенні стоячи.

Якщо у пацієнта в положенні стоячи сис-
толічний АТ знижується на ≥20 мм рт. ст., до-
цільно переглянути медикаментозну терапію, 
а якщо симптоми постуральної гіпотензії збе-
рігаються –  розглянути можливість направ-
лення до спеціаліста.

Діагностика АГ
При підозрі у пацієнта АГ слід вимірювати 

АТ на обох руках:
•	 якщо значення АТ на обох руках відріз-

няються на ≥15 мм рт. ст., варто повторити 
процедуру;

•	 якщо при повторному вимірюванні різ-
ниця між показниками АТ на обох руках збе-
рігається ≥15 мм рт. ст., надалі треба робити 
це на руці з вищим значенням АТ.

У разі якщо офісний АТ ≥140/90 мм рт. ст., 
доцільно виміряти АТ повторно протягом 
консультації. Варто зробити це знову, якщо 
перші та другі результати суттєво відрізня-
ються. Значення офісного АТ –  це менший 
із показників двох останніх вимірювань.

Якщо значення офісного АТ ≥140/90 
та ≤180/120 мм рт. ст., слід запропонувати 
пацієнтові провести добове амбулаторне 
моніторування АТ (АМАТ) для підтвер-
д жен ня діагнозу АГ. За наявності у хворого 
офісного АТ ≥180/120 мм рт. ст., див. розділ 

«Пацієнти, які потребують термінового об-
стеження спеціаліста». Якщо з якихось при-
чин АМАТ не може бути реалізовано, пацієн-
ту рекомендоване домашнє моніторування 
АТ (ДМАТ) для підтверд жен ня діагнозу АГ. 
Під час очікування на підтверд жен ня діагнозу 
АГ, доцільно продовжувати обстеження щодо 
уражень органів-мішеней (див. рекомендації 
при ушкод жен ні органів-мішеней, наведені 
далі) з наступною оцінкою СС-ризику (ССР).

При проведенні добового АМАТ для під-
тверд жен ня діагнозу АГ необхідно проконт-
ролювати, що, поки пацієнт не спить, ви-
конують принаймні по два вимірювання АТ 
на годину. Враховують середнє значення 
щонайменше 14 вимірювань.

У разі використанні ДМАТ для підтвер -
д жен  ня діагнозу АГ необхідно переконатися, 
що для кожного запису АТ пацієнт робив два 
послідовних вимірювання з інтервалом при-
наймні одна хвилина у положенні сидячи, 
показники записували двічі на день, в ідеа-
лі –  вранці та ввечері, а також як мінімум 
чотири, в ідеалі –  сім днів. Не варто врахо-
вувати показники вимірювань, зроблених 
у перший день; для підтверд жен ня діагнозу 
АГ беруть середнє значення.

Діагноз АГ підтверджений, якщо у па-
цієнта:

•	 офісний АТ ≥140/90 мм рт. ст.;
та
•	 середні значення АТ при АМАТ або 

ДМАТ ≥135/85 мм рт. ст.
Якщо діагноз АГ не встановлений, але є оз-

наки ураження органів-мішеней, доцільно 
продовжувати обстеження для пошуку інших 
причин його виникнення. Потрібно вимірю-
вати офісний АТ пацієнта принаймні кожні 
п’ять років, а якщо показник наближається 
до 140/90 мм рт. ст. –  частіше. У дорослих 
пацієнтів із ЦД 2-го типу без раніше діагнос-
тованих АГ або захворювань нирок слід ви-
мірювати АТ хоча б раз на рік. Хворий має 
отримати рекомендації щодо впровад жен ня 
здорового способу життя. Також доцільно 
розглянути можливість направлення до спе-
ціалістів пацієнтів із симптомами, що можуть 
свідчити про вторинну природу АГ.

Оцінка серцево-судинного ризику 
та ураження органів-мішеней

Оцінка ССР є важливою при обговоренні 
з пацієнтами прогнозу та можливостей терапії 
підвищеного АТ, а також інших модифікова-
них факторів ризику. ССР аналізують згідно 
з рекомендаціями, наведеними у настанові 

NICE з лікування ССЗ. Для розрахунку ССР 
варто брати до уваги офісний АТ.

Усім пацієнтам з АГ рекомендовані:
•	 аналіз сечі на протеїн- та гематурію;
•	 аналіз крові на глікований гемоглобін 

(HbA
1C

), електроліти, креатинін, швидкість 
клубочкової фільтрації (ШКФ), загальний 
холестерин та холестерин ліпопротеїнів ви-
сокої щільності;

•	 обстеження очного дна на предмет гі-
пертензивної ретинопатії;

•	 електрокардіографія у 12 відведеннях.

Лікування та контроль АГ
Модифікація способу життя

Потрібно надати пацієнтові з підозрою 
чи встановленим діагнозом АГ рекомендації, 
спрямовані на впровад жен ня здорового способу 
життя, та періодично нагадувати про них. До-
цільно дізнатися у хворого про раціон і фізичну 
активність, адже здорове харчування та регуляр-
ні фізичні вправи можуть знижувати АТ. Також 
варто надати йому друковані або аудіовізуальні 
матеріали для заохочення зміни способу життя. 
На додачу, поінформуйте хворого про місцеві 
ініціативи, наприклад пацієнтські організації, 
які здійснюють підтримку та мотивують щодо 
впровад жен ня здорового способу життя.

Не завадить дізнатися у хворого про рівень 
споживання алкоголю та в разі надмірного спо-
живання заохочувати його обмеження, адже 
це може знижувати АТ та має інші переваги для 
здоров’я. Практичні рекомендації див. у наста-
нові NICE із лікування розладів, пов’язаних 
із вживанням алкоголю. Крім того, пацієнту 
слід рекомендувати скоротити споживання кави 
та інших кофеїновмісних продуктів. Якщо ж 
хворий курить –  треба допомогти йому відмо-
витися від цієї шкідливої звички. Практичні 
рекомендації див. у відповідній настанові NICE.

Варто радити пацієнтові обмежити спожи-
вання натрію, зокрема шляхом зменшення 
кількості кухонної солі в раціоні, адже це може 
знижувати АТ. Харчові добавки з кальцієм, 
магнієм або калієм як засоби для зниження 
АТ не рекомендовані.

Рекомендації щодо попередження ожиріння 
та ССЗ див. у відповідних настановах NICE.

Ініціація фармакотерапії  
у пацієнтів з АГ

NICE створив для пацієнтів брошури, 
що містять інформацію про АГ, антигіпер-
тензивну терапію, особливості різних груп 
відповідних лікарських засобів. Ці відомості 
допоможуть хворому й медичному працівни-
кові обговорити можливості медикаментозної 
терапії АГ та обрати оптимальний варіант, 
прийнятний у конкретному випадку.

Дорослим пацієнтам зі стійкою АГ 2-го ст., 
незалежно від віку, рекомендовано застосову-
вати антигіпертензивну фармакотерапію разом 
із модифікацією способу життя. В ослаблених 
хворих та осіб із множинною супутньою пато-
логією потрібен індивідуальний підхід.

Ініціацію антигіпертензивного медикамен-
тозного лікування варто розглянути сумісно 
з корекцією способу життя із дорослими хво-
рими віком <80 років зі стійкою АГ 1-го ст., які 
мають одну або більше з наступних патологій:

•	 ураження органів-мішеней;
•	 встановлене ССЗ;
•	 захворювання нирок;
•	 ЦД;
•	 розрахунковий 10-річний ССР ≥10%.

Потрібно обговорити з пацієнтом індиві-
дуальний ССР та побажання щодо лікуван-
ня, зокрема його відсутність, та пояснити 
ризики й переваги різних варіантів перед по-
чатком антигіпертензивної фармакотерапії. 
Варто продовжувати рекомендувати хворо-
му впровад жен ня здорового способу життя 
та підтримувати в цьому, незалежно від того, 
обрав він чи ні медикаментозне лікування АГ.

На додаток, необхідно розглянути мож-
ливість проведення антигіпертензивної фар-
макотерапії як доповнення до модифікації 
способу життя у пацієнтів віком <60 років 
з АГ 1-го ст. та 10-річним ССР <10%. Важли-
во пам’ятати, що розрахунковий 10-річний 
ССР може занижувати ймовірність розвитку 
ССЗ упродовж життя.

Слід розглянути варіант антигіпертензив-
ної фармакотерапії у сукупності зі зміною 
способу життя в осіб віком >80 років з офіс-
ним АТ >150/90 мм рт. ст. В ослаблених па-
цієнтів та хворих на множинну супутню пато-
логію потрібний індивідуальний підхід.

Для пацієнтів віком <40 років з АГ може 
бути доцільним обстеження спеціалістами 
для пошуку вірогідної причини вторинної 
АГ та детальнішої оцінки довгострокового 
балансу користі й ризику терапії.

Контроль ефективності лікування 
та досягнення цільового АТ

Вимірювання офісного АТ необхідно 
використовувати для контролю відповіді 
на запровад жен ня здорового способу життя 
або фармакотерапію. АТ визначають у поло-
женні як стоячи, так і сидячи в пацієнтів з АГ 
та ЦД 2-го типу або симптомами постуральної 
гіпотензії, або у віці ≥80 років. У осіб із симп-
томами постуральної гіпотензії медикаменти 
призначають для досягнення цільового рівня 
АТ при вимірюванні у положенні стоячи.

Пацієнтам з АГ, які обрали самостійний 
контроль АТ, рекомендовано порадити вико-
ристовувати ДМАТ. Також варто розглянути 
можливість АМАТ або ДМАТ як доповнення 
до офісних вимірювань АТ для хворих з «АГ бі-
лого халату» або маскованою АГ (при яких 
офісні та позаофісні значення є супереч-
ливими). Важливо пам’ятати, що показники 
при АМАТ та ДМАТ на 5 мм рт. ст. нижчі, 
ніж при офісному вимірюванні.

Пацієнтів, які обрали ДМАТ, необхідно:
•	 навчити користуватися пристроєм для 

вимірювання АТ у домашніх умовах,
•	 проінформувати, що робити, якщо вони 

не досягають цільового рівня АТ.
Варто пам’ятати, що значення при ДМАТ 

на 5 мм рт. ст. нижчі, ніж при офісному вимірю-
ванні. У дорослих пацієнтів віком <80 і ≥80 ро-
ків з АГ рекомендовано досягти зниження офіс-
ного АТ <140/90 та <150/90 мм рт. ст. відповідно 
та підтримувати цей рівень. В ослаб лених осіб 
та хворих на множинну супутню патологію пот-
рібний індивідуальний підхід. При проведенні 
АМАТ або ДМАТ для контро лю відповіді на те-
рапію у дорослих з АГ слід використовувати 
середні значення АТ за період неспання. 

Важливо досягти зниження та підтримання 
АТ на наступних рівнях:

•	 <135/85 мм рт. ст. для дорослих віком 
<80 років;

•	 <145/85 мм рт. ст. для дорослих віком 
≥80 років.

Необхідно щорічно оцінювати результа-
ти лікування пацієнтів з АГ, надавати під-
тримку, обговорювати з ними спосіб життя, 
симптоми та фармакотерапію. Якщо хворому, 
який отримує антигіпертензивне лікування, 
встановлюють діагноз ЦД 2-го типу, потріб-
но переглянути ефективність контролю АТ 
та приз начені лікарські засоби. Доцільно змі-
нити терапію лише за неефективності конт-
ролю АТ, а також якщо застосовувані раніше 
препарати можуть спричиняти мікросудинні 
або метаболічні ускладнення.

АГ 1-го ст. –  офісний рівень АТ становить від 140/90 до 159/99 мм рт. ст. 
за середніх значень АТ, отриманих шляхом АМАТ або ДМАТ, у діапазоні  
від 135/85 до 149/94 мм рт. ст.

АГ 2-го ст. –  офісний рівень АТ становить від 160/100 до 180/120 мм рт. ст. 
за середніх значень АТ, отриманих шляхом АМАТ або ДМАТ, ≥150/95 мм рт. ст.

АГ 3-го ст. (тяжка АГ) –  офісний рівень систолічного АТ ≥180 мм рт. ст.  
або діастолічного АТ 120 мм рт. ст.

Злоякісна АГ –  значне підвищення АТ ≥180/120 мм рт. ст. 
(часто ≥220/120 мм рт. ст.) із проявами крововиливів у сітківку ока 
або набряку диску зорового нерва. Така АГ асоційована з виникненням 
чи прогресуванням уражень органів-мішеней.

«Ефект білого халату» –  різниця на >20/10 мм рт. ст. між офісним рівнем АТ 
та середнім значенням АТ, отриманим за допомогою АМАТ або ДМАТ.

Маскована АГ –  стан, за якого офісний рівень АТ нормальний (<140/90 мм рт. ст.), 
тоді як позаофісний, виміряний за допомогою АМАТ або ДМАТ –  підвищений.
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Вибір препаратів для лікування АГ  
(в осіб з/без ЦД 2-го типу)

Рекомендовано призначати хворим непа-
тентовані лікарські засоби, якщо це можли-
во та мінімізує витрати. Варто пропонувати 
особам з ізольованою систолічною гіпер-
тензією (систолічний АТ ≥160 мм рт. ст.) 
таке саме лікування, як пацієнтам із підви-
щеними сис толічним та діастолічним АТ.

У жінок репродуктивного віку зі встанов-
леною АГ доцільно розглянути застосування 
антигіпертензивних препаратів згідно з да-
ною настановою. Ведення жінок, які плану-
ють вагітність, вагітних або матерів, що го-
дують грудьми, з АГ здійснюють відповідно 
до нас танови NICE з АГ у вагітних.

При виборі антигіпертензивного засобу 
для чорношкірих пацієнтів африканського 
або афрокарибського поход жен ня треба на-
давати перевагу блокаторам рецепторів ангіо-
тензину ІІ (БРА) перед інгібіторами ангіотен-
зинперетворювального ферменту (іАПФ).

І крок лікування пацієнтів з АГ
іАПФ або БРА розглядають як стартову ан-

тигіпертензивну терапію у дорослих пацієнтів:
•	 із ЦД 2-го типу незалежно від віку та ро-

динного поход жен ня;
або

•	 віком <55 років, за виключенням чор-
ношкірих пацієнтів африканського або 
афро карибського поход жен ня.

Якщо пацієнт погано переносить іАПФ, 
наприклад, через кашель, слід запропо-
нувати використання БРА. Не варто ком-
бінувати іАПФ і БРА при лікуванні па-
цієнтів з АГ.

Блокатори кальцієвих каналів (БКК) 
як стартова антигіпертензивна терапія ре-
комендовані дорослим хворим:

•	 віком ≥55 років без ЦД 2-го типу;
або

•	 чорношкірим пацієнтам африкансько-
го або афрокарибського поход жен ня, які 
не хворіють на ЦД 2-го типу.

Якщо хворий погано переносить БКК, 
наприклад, через набряки, необхідно запро-
понувати тіазидоподібні діуретики. За на-
явності ознак серцевої недостатності (СН) 
доцільним є приймання тіазидоподібних 
діуретиків та дотримання настанов NICE 
з лікування СН.

При старті терапії або заміні діуретика 
у пацієнта з АГ рекомендовано надавати 
перевагу тіазидоподібним діуретикам, як-
то індапамід, перед традиційними тіазид-
ними, такими як бендрофлуметіазид або 
гідро хлоротіазид. 

Пацієнтам з АГ, які вже отримують бенд-
рофлуметіазид або гідрохлоротіазид та ма-
ють стабільний, добре контрольований 
АТ, доцільно радити продовжувати таке 
лікування.

ІІ крок лікування пацієнтів з АГ
Перш ніж розглянути доцільність наступ-

ного кроку терапії АГ, слід обговорити з па-
цієнтом, чи приймав він лікарські засоби 
згідно з призначенням, та підтримати його 
прихильність до лікування.

У разі якщо АГ не піддається контро-
лю стартовою терапією іАПФ або БРА, 
рекомендовано додати до наявного лі-
кування препарат одного з таких класів, 
як БКК чи тіазидоподібні діуретики. Якщо 
ж АГ не вдається контролювати стартовою 
терапією БКК, доцільно запропонувати 
додати до лікування препарат одного з на-
ступних класів: іАПФ або БРА, або тіазидо-
подібні діуретики.

Якщо у чорношкірих пацієнтів африкан-
ського або афрокарибського поход жен ня, 
які не хворіють на ЦД 2-го типу, АГ не під-
дається контролю стартовою терапією, ре-
комендовано розглянути додавання до ліку-
вання другого препарату, надаючи перевагу 
БРА перед іАПФ.

ІІІ крок лікування пацієнтів з АГ
Перш ніж розглянути доцільність наступ-

ного кроку лікування АГ, необхідно:
•	 переглянути медикаментозні призна-

чення та переконатися, що пацієнт отримує 
лікарські засоби в оптимальних щодо пере-
носимості дозах;
та

•	 обговорити із хворим його прихильність 
до лікування.

У разі якщо АГ не піддається контролю 
на ІІ кроці терапії, слід запропонувати ком-
бінацію: іАПФ або БРА та БКК і тіазидопо-
дібного діуретика.

IV крок лікування пацієнтів з АГ
Якщо АГ не піддається контролю за прий-

мання оптимальних щодо переносимості доз 
іАПФ або БРА + БКК і тіазидоподібний діу-
ретик, вважають, що у хворого резистентна АГ.

Перш ніж розглянути можливості наступ-
ної терапії у пацієнтів із резистентною АГ, 
рекомендовано:

•	 підтвердити високий рівень офісного АТ 
за допомогою АМАТ або ДМАТ;

•	 оцінити постуральну гіпотензію;
•	 обговорити із хворим його прихильність 

до лікування.
Для пацієнтів із підтвердженою резистент-

ною АГ варто розглянути можливість дода-
вання четвертого антигіпертензивного засобу 
або направити на консультацію до спеціаліс-
та. В осіб із резистентною АГ та рівнем калію 
у крові ≤4,5 ммоль/л слід рекомендувати нас-
тупну діу ретичну терапію низькими дозами 
спіронолактону. З обережністю призначають 
препарат пацієнтам зі зниженою ШКФ через 
підвищений ризик гіперкаліємії. При продов-
женні застосування діуретиків на IV кроці 
лікування резистентної АГ необхідно конт-
ролювати в пацієнта рівень натрію/калію 
у крові та ниркову функцію протягом місяця 
від початку терапії та пізніше повторювати 
аналізи у разі потреби. 

Дорослим особам з резистентною АГ при 
рівні калію у крові ≥4,5 ммоль/л слід розгля-
нути можливість призначення на IV кроці лі-
кування α- або β-блокаторів. Якщо АТ не під-
дається контролю у пацієнтів із резистентною 
АГ при прийманні комбінації оптимальних 
щодо переносимості доз чотирьох препаратів, 
варто проконсультуватися з фахівцем.

Пацієнти, які потребують термінового 
обстеження спеціаліста

У пацієнтів із тяжкою АГ (офісний рівень 
АТ ≥180/120 мм рт. ст.), але без симптомів, які 
потребують негайного направлення до фахівця, 
необхідно невідкладно продовжувати обсте-
ження для виявлення ураження органів-міше-
ней. Якщо його встановлено, слід розпочати 
антигіпертензивну фармакотерапію, не очі-
куючи результатів АМАТ або ДМАТ. Якщо ж 
ушкод жен ня органів-мішеней не виявлено, ре-
комендовано повторювати офісне вимірювання 
АТ протягом наступних семи днів.

Доцільно направити пацієнта на консульта-
цію до спеціаліста негайно, якщо його офіс-
ний рівень АТ ≥180/120 мм рт. ст., а також:

•	 наявні прояви крововиливів у сітківку 
ока або набряку диску зорового нерва (зло-
якісна АГ);
або

•	 наявні симптоми, що загрожують жит-
тю, як-то сплутаність свідомості, що виникла 
вперше, біль у грудях, прояви СН або гост-
рого ураження нирок.

Потрібно направити пацієнта на кон-
сультацію до фахівця того самого дня, якщо 
є підозра на феохромоцитому (наприклад, 
лабільна або постуральна гіпотензія, голов-
ний біль, відчуття серцебиття, блідість, біль 
у животі, посилене потовиділення).

Графічне резюме рекомендацій NICE (2019) 
із діагностики та лікування АГ у дорослих 
представлене на рисунку 1. Стратегії вибору 
антигіпертензивних засобів, контролю ефек-
тивності терапії та цільового рівня АТ наве-
дені на рисунку 2.

Підготувала Тетяна Ткаченко

Із повним текстом документа можна  
ознайомитися на сайті  
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Рис. 1. Графічне резюме рекомендацій із діагностики та лікування АГ у дорослих (NICE, 2019)

Перевіряйте АТ пацієнта  
принаймні кожні п’ять років,  
а якщо АТ наближається  
до 140/90 мм рт. ст., то частіше

Перевіряйте АТ пацієнта принаймні кожні п’ять років, а якщо АТ 
наближається до 140/90 мм рт. ст., то частіше

За наявності уражень органів-мішеней розгляньте інші можливі причини

Використовуйте індивідуальний підхід у ослаблених пацієнтів  
та осіб із множинною супутньою патологією

Надайте рекомендації, спрямовані на впровадження здорового способу життя, та продовжуйте періодично нагадувати про них

• Запропонуйте АМАТ  
(або ДМАТ, якщо АМАТ не прийнятний)
• Обстежуйте щодо ураження  
органів-мішеней
• Оцініть ССР

Якнайшвидше оцініть ураження  
органів-мішеней:
• за наявності уражень органів-мішеней 
розгляньте можливість негайного 
початку фармакотерапії, не очікуючи  
на результати АМАТ/ДМАТ
• якщо ушкодження органів-мішеней 
не виявлене, повторюйте офісне 
вимірювання АТ протягом семи днів

Направте пацієнта на консультацію 
до спеціаліста негайно, якщо: 
• наявні прояви крововиливів у сітківку 
ока або набряку диску зорового нерва 
(злоякісна АГ) або
• наявні симптоми, що загрожують  
життю або
• є підозра на феохромоцитому

Вік >80 років,  
офісний АТ > 150/90 мм рт. ст.
Надайте рекомендації, спрямовані 
на впровадження здорового способу життя,  
та розгляньте можливість фармакотерапії 
Вік <80 років, ураження  
органів-мішеней, ССЗ, ХХН, ЦД  
або 10-річний ССР ≥10%
Надайте рекомендації, спрямовані  
на впровадження здорового способу життя,  
та обговоріть ініціацію фармакотерапії 
Вік <60 років, 10-річний ССР <10%
Надайте рекомендації, спрямовані  
на впровадження здорового способу життя, 
та розгляньте можливість фармакотерапії 
Вік <40 років
Розгляньте можливість обстеження фахівцями 
для пошуку причини вторинної АГ та оцінки 
тривалого балансу користі й ризику терапії

Обговоріть  
із пацієнтом його ССР 
та преференції щодо 
лікування, зокрема 
його відсутність 

Використовуйте 
матеріали, розроблені 
NICE, для допомоги 
пацієнту прийняти 
рішення

Див. рис. 2  
«Вибір 
антигіпертензивних 
засобів, контроль 
ефективності лікування 
та досягнення  
цільового рівня АТ»

Щорічно оцінюйте 
результати лікування 
Підтримуйте 
прихильність пацієнта 
до терапії

<140/90 мм 
рт. ст.

>140/90  
та <179/119 мм 

рт. ст.

≥150/95 мм  
рт. ст.  

(АГ 2-го ст.)

>135/85  
та <149/94 мм 

рт. ст.  
(АГ 1-го ст.)

<135/85 мм 
рт. ст.

Офісний АТ АМАТ або ДМАТ

≥180/120 мм 
рт. ст.

Надайте рекомендації, спрямовані 
на впровадження здорового способу 
життя, та запропонуйте фармакотерапію
Вік <40 років
Розгляньте можливість обстеження 
спеціалістами для пошуку причини 
вторинної АГ та оцінки довгострокового 
балансу користі й ризику терапії

Рис. 2. Вибір антигіпертензивних засобів, контроль ефективності лікування та досягнення цільового рівня АТ (NICE, 2019)

Цільові рівні АТ
Досягніть зниження та підтримання офісного АТ на наступних цільових рівнях:

Вік <80 років:
• офісний АТ <140/90 мм рт. ст.
• АМАТ/ДМАТ <135/85 мм рт. ст.

Вік ≥80 років:
• офісний АТ <150/90 мм рт. ст.
• АМАТ/ДМАТ <145/85 мм рт. ст.

Постуральна гіпотензія:
• базовий цільовий рівень при вимірюванні АТ у положенні стоячи

Ослабленість та множинна супутня патологія:
• використовуйте індивідуальний підхід

Контроль ефективності лікування АГ

Для контролю використовуйте офісний АТ
Вимірюйте АТ у положенні як стоячи, так і сидячи пацієнтам із:

• із ЦД 2-го типу або
• із симптомами постуральної гіпотензії або
• віком ≥80 років

Порадьте пацієнтам з АГ, які обрали самостійний контроль АТ, 
використовувати ДМАТ
Розгляньте можливість АМАТ або ДМАТ як доповнення  
до офісних вимірювань АТ для пацієнтів з «ефектом білого халату» 
або маскованою АГ

АГ із ЦД 
2-го типу

АГ без ЦД 2-го типу
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іАПФ або БРА

іАПФ або БРА + БКК,  
або тіазидоподібний діуретик

іАПФ або БРА + БКК + тіазидоподібний діуретик

Підтвердіть резистентну АГ із використанням АМАТ або ДМАТ,  
перевірте наявність постуральної гіпотензії  

та обговоріть із пацієнтом прихильність до лікування
Проконсультуйтесь зі спеціалістом або додайте:

• спіронолактон у низькій дозі, якщо рівень калію у крові ≤4,5 ммоль/л
• альфа- або бета-блокатор, якщо рівень калію у крові ≥4,5 ммоль/л

Проконсультуйтесь зі спеціалістом, якщо АТ не піддається 
контролю при прийманні комбінації оптимальних  

щодо переносимості доз 4 препаратів

БКК + іАПФ або БРА,  
або тіазидоподібний діуретик

БКК

Вік <55 років, 
нечорношкірі пацієнти 

африканського  
або афрокарибського 

походження

Вік  
≥55 років

Чорношкірі пацієнти 
африканського  

або афрокарибського 
походження 

незалежно від віку

І крок

ІІ крок

ІІІ крок

ІV крок
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можливості фармакологічного лікування остеоартриту: 
фокус на симптоматичні препарати сповільненої дії (SYSADOA) 

та індивідуальні особливості пацієнта
У вересні 2019 року в Мілані (Італія) на базі реабілітаційного центру Фонду Don C. Gnocchi за підтримки компанії «Байєр» 
було проведено дводенну міжнародну навчальну програму для лікарів‑ревматологів. До вашої уваги представлено 
огляд заходу, в якому взяли участь представники провідних міжнародних наукових і освітніх медичних організацій, 
визнані експерти в галузі ревматології, травматології та ортопедії з Білорусі, Італії, Росії, України, Франції.

Перший день роботи було присвячено об-
говоренню алгоритму дій лікаря при лікуванні 
хворих на остеоартрит (ОА) з огляду на індиві-
дуальні особливості пацієнта, зокрема комор-
бідність. Із програмними доповідями висту-
пили: Д. Гандоліні, професор, керівник відділу 
ревматології та кісткового метаболізму клініки 
Don C. Gnocchi (Мілан, Італія); О.М. Ліла, 
д. мед. н., професор, директор ФДБНУ НДІ 
ревматології  імені В.О. Насонової (Москва, 
Росія); Л.І. Алєксєєва, д. мед. н., професор, 
завідувач відділу метаболічних захворювань 
суглобів, лабораторії остеоартриту ФДБНУ 
НДІ ревматології імені В.О. Насонової (Мос-
ква, Росія); Ф. Ранню, професор, керівник 
відділення реабілітації Інституту ревматоло-
гії (Париж, Франція); Д.Г. Рекалов, д. мед. н., 
професор, завідувач Центру ревматології 
та імунобіологічної терапії Запорізької об-
ласної клінічної лікарні; Н.А. Мартусевич, 
к. мед. н., доцент кафедри кардіології та внут-
рішніх хвороб Білоруського державного ме-
дичного університету.

Під час обговорення найбільшу увагу було 
прикуто до особливостей менеджменту осіб 
з ОА в умовах коморбідності. Загальновідомо, 
що ОА є одним із найрозповсюдженіших, не-
ухильно прогресуючих захворювань кістково- 
м’язової системи, яке потребує комплексно-
го підходу до лікування. Поширеність ОА 
зростає з віком та асоційована з ожирінням. 
Крім того, хворі на ОА часто мають супутні 
патології, що зумовлюють підвищений ризик 
небажаних явищ із боку шлунково-кишково-
го тракту (ШКТ), серцево-судинної системи 
(ССС) та нирок, які своєю чергою впливають 
на вибір методів терапії ОА.

Сучасна модель доказової медицини базу-
ється на принципах клінічних рішень і реко-
мендацій, створених на основі наявних баз 
даних щодо ОА. Керівні принципи розробля-
ються з огляду на баланс між користю та шко-
дою від застосовуваного методу лікування.

Численні наявні рекомендації щодо ме-
неджменту пацієнтів з ОА колінних, кульшових 
та кистьових суглобів, розроблені Американ-
ською асоціацією ревматологів (ACR), Євро-
пейською антиревматичною лігою (EULAR), 
Міжнародним товариством із вивчення остео-
артриту (OARSI), Європейським товариством 
із клінічних та економічних аспектів остеопорозу, 
остеоартриту й захворювань кістково- м’язової 
системи (ESCEO), містять дані щодо ефектив-
ності різноманітних методів лікування, профі-
лю безпеки та небажаних явищ, але мають різні 
рівні доказовості. У 2019 р. були оприлюднені 
дані щодо оновлення попередніх настанов на базі 
доказової системи класифікації та оцінки якості 
рекомендацій (GRADE) та нових систематичних 
оглядів і метааналізів: ESCEO [1], OARSI [2].

Було проаналізовано останні рекомендації 
з терапії хворих на ОА. У настановах ESCEO 
ще раз підкреслено необхідність комплексного 
немедикаментозного та медикаментозного ліку-
вання ОА. Симптоматичні препарати сповільне-
ної дії в терапії остеоартриту (SYSADOA) –  клас 
лікарських засобів, що позитивно впливають 
на симптоми ОА, стосовно яких накопичено 
докази хворобомодифікувальної дії при три-
валому застосуванні. Метааналізи плацебо- 
контрольованих досліджень SYSADOA довели, 
що глюкозамін (ГА), хондроїтину сульфат (ХС), 
діацереїн, сполуки авокадо/сої чинять пози-
тивну дію від незначної до помірної при ОА. 
ESCEO рекомендує застосовувати ці препарати, 
але тільки вироблені з фармацевтично якісних 

субстанцій, як базисне лікування ОА. Зокрема, 
використання кристалічного ГА сульфату в кіль-
кох дослід жен нях при ОА тривалістю від шести 
місяців до трьох років довели його перевагу пе-
ред плацебо щодо впливу на біль (розмір ефек-
ту –  0,27; 95% довірчий інтервал [ДІ] 0,12-0,43) 
і функцію суглобів (розмір ефекту –  0,33, 
95% ДІ 0,17-0,48), що співпало з результатами 
при застосуванні нестероїдних протизапальних 
препаратів (НПЗП) короткими курсами.

ХС також має здатність сповільнювати про-
гресування ОА. Крім того, ця сполука чинить 
доволі виражений ефект на біль, хоча думки 
різних дослідників щодо цього не завжди спів-
падають. Нещодавно оприлюднені результати 
дослідження показали ефективність ХС щодо 
сповільнення структурних змін у хрящовій 
тканині та продемонстрували його клінічно 
значущу симптоматичну дію [3].

Незважаючи на суперечливість деяких ре-
комендацій щодо лікування ОА, SYSADOA 
широко використовуються у багатьох країнах 
у вигляді як рецептурних, так і безрецептурних 
лікарських засобів. Профіль безпеки препара-
тів цієї групи при ОА, за даними систематич-
ного огляду і метааналізів, зіставний із таким 
у плацебо [4].

Останні клінічні дані свідчать про більшу ефек-
тивність комбінації цих препаратів, що пов’я-
зують з їхньою адитивною дією. Синергічний 
ефект ХС і ГА підтверджено у численних дослі-
д жен нях, що проводили in vivo та in vitro [5-7]. 
Механізм дії ХС дещо відріз няється від та-
кого ГА. Встановлено, що ХС досягає суглоба 
й розподіляється у хрящі та субхондральних ша-
рах, проте, оскільки молекула ХС має віднос-
но великі розміри, то не проникає до клітин, 
а його протизапальна дія забезпечується за до-
помогою рецепторів мембрани і хондроцитів. 
Зокрема, зв’язуючись із CD44-рецептором, ХС 
може моду лювати такі транскрипційні фактори, 
як NF-kB, блокуючи тим самим прозапальні сиг-
нальні шляхи зі зниженням рівня регуляції тар-
гетних генів ADAMTS, MMPs, IL-1β та iNOS.

Глюкозамін проникає до клітин за допомогою 
механізму транспорту глюкози та фосфорилю-
ється у глюкозамінфосфат, який послідовно 
проходить гексозаміновий біосинтетичний 
шлях, утворюючи N-ацетилглюкозамін, що яв-
ляє собою, з одного боку, субстрат для синтезу 
протеогліканів, гліколіпідів і глікопротеїнів, 
а з іншого –  субстрат для ацилювання протеїну. 
Є припущення, що ефект ГА зумовлений його 
здатністю до ацилювання протеїнів, насампе-
ред кіназ (JNK, p38 та IKKa). Ця протеїнова 
модифікація конкурує з фосфорилюванням 
за утилізацію деяких амінокислотних ділянок, 
і, як наслідок, ГА зменшує транслокацію NF-
kB та скасовує транскрипцію протеолітичних 
і прозапальних таргетних генів.

Сьогодні на фармацевтичному ринку наявні 
лікарські засоби з різними солями ГА (глюко-
заміну сульфат, зокрема кристалічний, і глюко-
заміну гідрохлорид). Сучасні дані підтверджу-
ють, що між різними солями ГА немає жодних 
відмінностей щодо як фармакокінетики, так 
і фармакодинаміки [8-10]. ГА всмоктується в ки-
шечнику при розпаді сульфату або гідрохлори-
ду [10]. Терапев тичними дозами є ≥1500 мг/добу 
глюкозаміну і ≥800 мг/добу хондроїтину [11].

Клінічні дані підтверджують високу ефек-
тивність комбінованих препаратів ГА та ХС. 
Дослідники D.O. Clegg et al. довели, що ком-
бінація ГА й ХС за аналгетичною дією перева-
жала плацебо та монопрепарати ГА і ХС у хво-
рих на ОА з помірним і виразним болем [6]. 

У дос лідженні M.C. Hochberg et al. сумісне зас-
то сування молекул продемонструвало однакову 
з целекоксибом ефективність після шести міся-
ців терапії хворих на ОА колінних суглобів при 
сприятливому профілю безпеки [7]. На думку 
авторів, фіксована комбінація ГА і ХС є ефек-
тивним методом лікування для пацієнтів з ОА 
і супутньою патологією ССС та ШКТ.

Доказом впливу комбінації ХС і ГА на про-
гресування ОА стало дослід жен ня J. Martel-
Pelletier et al. [12]. Автори показали, що за дани-
ми магнітно-резонансної томографії у па   цієнтів, 
які приймали разом ХС і ГА, через 24 місяці від-
значалася менша втрата об’єму хряща порівняно 
із тими, хто не отримував ХС і ГА. Автори дійш-
ли висновку, що застосування комбінації ХС 
і ГА сприяє сповільненню прогресу вання ОА. 

Аналогічні результати з оцінкою звуження 
суглобової щілини за електронними рентге-
нограмами мали місце в подвійному сліпому 
порівняльному дослід жен ні M. Fransen (2015), 
у межах якого 605 пацієнтів із гонартрозом ран-
домізували у групи комбінованої (ГА + ХС), 
монотерапії (ГА або ХС) або плацебо. Засто-
сування комбінованого препарату сприяло 
статистично достовірному порівняно із пла-
цебо сповільненню прогресування звуження 
суглобової щілини (середня різниця –  0,10 мм; 
95% ДІ 0,002-0,20 мм), тоді як дані щодо про-
гресії захворювання при монотерапії ХС або ГА 
не відрізнялися від таких у групі плацебо [13].

У листопаді 2015 р. було оприлюднено ре-
зультати метааналізу C. Zeng et al., що узагаль-
нював дані 54 клінічних досліджень за участю 
16 427 пацієнтів. Автори порівнювали ефектив-
ність п’яти варіантів лікування, як-то:

•	 плацебо;
•	 целекоксиб;
•	 ХС;
•	 ГА;
•	 комбінація ХС + ГА.
Незважаючи на те що за всіх варіантів ліку-

вання препаратами SYSADOA (монотерапія ХС 
або ГА, комбінація ХС + ГА) спостерігали дос-
товірну структурно-модифікувальну дію, по-
ліпшення показників функціонального стану 
суглобів порівняно з початковим рівнем було 
зафіксоване лише у пацієнтів при сумісному 
використанні ХС + ГА [14].

Одним із найбільш вивчених препаратів 
SYSADOA є препарат Терафлекс® компанії 
«Байєр». Це комбінація 500 мг ГА (у вигля-
ді глюкозаміну гідрохлориду) та 400 мг ХС 
в одній капсулі. Протизапальну, аналгетичну 
та структурно-модифікувальну дію лікарського 
засобу було описано у низці робіт, присвячених 
аналізу клінічного досвіду його застосування 
у повсякденній практиці. Крім того, на базі 
Інституту геронтології ім. Д.Ф. Чеботарьова 
НАМН України (м. Київ) 2006-2007 рр. було 
проведене відкрите рандомізоване порівняль-
не дослід жен ня ефективності, безпеки і трива-
лості післядії прий мання препарату Терафлекс® 
хворими на ОА колінних суглобів за двома схе-
мами. Загалом було залучено 100 пацієнтів, 
що знаходилися під амбулаторним наглядом 
в Українському науково- медичному центрі 
проблем остеопорозу. Хворі отримували тера-
пію препаратом Терафлекс® упродовж півроку 
із перервою три місяці (І група) або дев’ять 
місяців постійно (ІІ група). У процесі дос-
лі    д жен ня кожному пацієнтові проводили 
клініко- інструментальне та нейроортопедич-
не обстеження, рентгенографію колінних суг-
лобів, анкетування (опитувальник WOMAC, 
анкети Лікерта та ефективності лікування).

Згідно з отриманими результатами, не було 
встановлено достовірних відмінностей в ефек-
тивності безперервного або переривчастого 
(три місяці призначення з наступною три-
місячною перервою) режимів приймання 
препарату Терафлекс® упродовж 12 місяців 
спостереження. Як безперервна, так і пере-
ривчаста стратегія призначення лікарського 
засобу сприяли зменшенню інтенсивності бо-
льового синдрому (відповідно до застосованих 
анкетувань) і поліпшенню функціонального 
стану суглобів (за шкалою WOMAC та даними 
15-метрового тесту).

Препарат Терафлекс® при безперервному 
(дев’ять місяців) і курсовому (два курси по три 
місяці з тримісячною перервою) прийманні 
доб ре переносився пацієнтами старших вікових 
груп із гонартрозом та не призводив до виник-
нення серйозних побічних реакцій. Тривалість 
його післядії у пацієнтів із гонартрозом достовір-
но не відрізнялася при різних режимах призна-
чення: безперервному або переривчастому [15].

Одночасно дослід жен ня з аналогічним ди-
зайном проводили у ФДБНУ НДІ ревматології 
імені В.О. Насонової. Загалом було залучено 
100 амбулаторних пацієнтів з ОА колінних суг-
лобів, які приймали Терафлекс®. Основна група 
(n=50) отримувала препарат постійно протягом 
дев’яти місяців, група порівняння (n=50) –  пе-
реривчасто: упродовж півроку із тримісячною 
перервою через три місяці. Тривалість спо-
стереження становила 12 місяців (у І групі –  
дев’ять, ІІ –  шість, оцінка післядії препарату 
в обох групах тривала три місяці). Аналіз ре-
зультатів показав наявність знеболювального 
ефекту в обох групах вже через один місяць те-
рапії. До третього місяця спостерігалося досто-
вірне зменшення не тільки показників болю, 
але й скутості, функціонального стану суглобів, 
сумарного індексу WOMAC і швидкості ходьби 
в обох групах. До кінця лікування відзначене 
поліпшення за всіма дослідженими показника-
ми у хворих як при постійному, так і при інтер-
мітуючому прийманні препарату Терафлекс®. 
При ультразвуковому дослід жен ні покращан-
ня ознак (зменшення синовіальної оболонки, 
площі супрапателярного завороту, розмірів 
підколінної кісти і ступеня виразності пері-
артикулярних змін) було виявлене у 40 (83%) 
хворих основної групи й 39 (81,2%) –  контроль-
ної, без статистично достовірних розбіжностей 
між ними. Згідно з отриманими результатами 
автори дійшли висновку, що інтермітуюча те-
рапія препаратом Терафлекс® (три місяці –  лі-
кування, три місяці –  перерва) має зіставну 
ефективність із його постійним використан-
ням за впливом на больовий синдром, функцію 
суглобів і тривалість післядії. Лікарський засіб 
має хорошу переносимість [16].

Нині під егідою ФДБНУ НДІ ревматології 
імені В.О. Насонової триває проспективне 
багатоцент рове неінтервенційне дослід жен ня 
з метою отримання інформації щодо хворих 
на ОА колінного або кульшового суглобів, 
які приймають препарат Терафлекс®. Зага-
лом включено 1100 пацієнтів із 43 медичних 
центрів, тривалість спостереження становить 
64 тижні. Таким чином, це буде найбільше 
дослід жен ня ефектів комбінованої терапії ГА + 
ХС в осіб з ОА колінного та кульшового сугло-
бів у реальній клінічній практиці.

У жовтні 2019 р. оприлюднені результати, 
отримані за даними проміжного аналізу, через 
4-6 місяців від початку лікування. Вони свідчать 
про зниження інтенсивності болю й інших симп-
томів ОА, а також поліпшення функціональної 
активності та якості життя пацієнтів з ОА колін-
ного та кульшового суглобів під час прийман-
ня препарату Терафлекс®. За усіма підшкалами 
опитувальників KOOS та HOOS для оцінки 
наслідків травми й остеоартриту коліна/стегна 
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зареєстровано позитивну динаміку (збільшення 
середнього балу) відносно початкового рівня. 
Позитивна динаміка спостерігалася також і для 
кожного з питань цих оцінювальних інструмен-
тів: зростала частка пацієнтів із менш частими 
й менш інтенсивними проявами симптомів 
та ускладнень, спричинених ОА колінного 
або кульшового суглобів [17].

З огляду на дані про здатність SYSADOA 
підсилювати знеболювальну дію НПЗП, знач-
ний інтерес для клініциста являють можливість 
та доцільність комбінації SYSADOA із НПЗП –  
як у терапевтичній схемі, так і у складі одного 
лікарського засобу [18, 19]. В цьому контексті 
заслуговують на увагу оприлюднені 2011 р. ре-
зультати багатоцентрового дослід жен ня з вив-
чення ефективності комбінованого препарату 
Терафлекс Адванс® компанії «Байєр» [20]. Одна 
капсула препарату містить 250 мг ГА сульфату, 
200 мг ХС та 100 мг ібупрофену. Дослідження 
проводили в 11 центрах (міста Дніпро, Дро-
гобич, Запоріжжя, Київ, Кривий Ріг, Львів, 
Миколаїв, Одеса, Тернопіль, Харків, Чернігів); 
у ньому брали участь 198 хворих з ОА колінних 
суглобів II-III стадій за класифікацією Келл-
грена –  Лоуренса та виразним іритативно- 
больовим синдромом. Усі пацієнти скаржи-
лися на біль у колінних суглобах (на момент 
включення у дослід жен ня рівень болю стано-
вив ≥40 мм за візуально-аналоговою шкалою) 
та обмеження повсякденної активності. Пре-
парат приймали по дві капсули тричі на день 
протягом 20 днів, наступні 30 діб становили 
період спостереження.

Достовірне зменшення інтенсивноті больо-
вого синдрому в колінних суглобах, враніш-
ньої скутості, а також поліпшення функціо-
нальної активності у пацієнтів, що приймали 
Терафлекс Адванс®, супроводжувалося під-
вищенням якості життя за даними анкети 
Euro-Qul-5D вже на 10-й день лікування. По-
кращання якості життя було ще значнішим 
наприкінці терапії та протягом усього періоду 
спостереження. Порівнюючи ці показники 
у пацієнтів із гонартрозом, що отримували 
Терафлекс Адванс®, після закінчення курсу 
лікування (20-й день) та впродовж наступного 
періоду спостереження, варто звернути увагу 
на їхнє подальше зниження. Динаміка була 
достовірною на 30, 40 та 50-й дні; наприкінці 
періоду спостереження (50-й день) проана-
лізовані значення були меншими порівня но 
з відповідними після завершення лікування 
(20-й день).

Таким чином, отримані результати підтвер-
джують здатність SYSADOA підсилювати зне-
болювальний та протизапальний ефект НПЗП.

Експерти також обговорювали питання так-
тики застосування НПЗП при ОА. Усі дійшли 
спільного висновку, що локальні НПЗП зага-
лом доцільно рекомендувати до призначення 
пероральних НПЗП. Вони чинять зіставний 
помірний болезаспокійливий ефект, але ма-
ють кращий профіль безпеки завдяки низькій 
системній абсорбції. Локальні НПЗП є безпеч-
ними, особ ливо стосовно ШКТ.

За наявності персистуючого больового синд-
рому в разі ОА призначають пероральні НПЗП. 
Проте їхнє застосування при лікуванні болю 
може супроводжуватися розвитком небажаних 
явищ, передусім із боку ШКТ, ССС і нирок.

Застосування селективних інгібіторів цик-
ло оксигенази (ЦОГ)-2 значно знижує ризик 
шлунково-кишкових ускладнень, проте не-
селективні інгібітори ЦОГ-1 і ЦОГ-2 мають 
сприятливіший серцево-судинний профіль 
безпеки [21, 22]. За наявності супутніх кардіо-
васкулярних захворювань пацієнтам необхід-
но рекомендувати використання неселектив-
них НПЗП (наприклад, напроксену).

У процесі жвавої дискусії було узгоджено 
низку рекомендацій, з якими погодилися всі 
учасники:

1. Лікування хворих на ОА в реальній клі-
нічній практиці має базуватися на індивіду-
альній оцінці пацієнта з огляду на його по-
треби або суб’єктивну інтерпретацію доказів 
ефективності терапії лікарем.

2. Лікування хворих на ОА, що ґрунтується 
на принципах доказової медицини, передбачає 
комплекс ний підхід і необхідність призначення 
як першого базисного засобу SYSADOA, зокрема 
комбінованих препаратів ХС + ГА в терапевтич-
них дозах уже на ранніх стадіях захворювання.

3. При виборі НПЗП для лікування ОА необ-
хідно враховувати індивідуальні особливості па-
цієнта і наявність коморбідних станів, наприк-
лад із боку ССС.

4. З огляду на високу соціальну значущість рев-
матичних захворювань, необхідно планувати освіт-
ню діяльність у межах міжнародних і національних 
освітніх програм та поширювати склад учасників 
із залученням терапевтів, сімейних лікарів, хірур гів 
поліклінік, фізіотерапевтів, фахівців із медич ної 
реабілітації та відновлювальної медицини.

9 вересня 2019 р. відбувся клінічний етап нав-
чальної програми. Учасники отримали можливість 
відвідати муніципальний реабілітаційний центр 
Don C. Gnocchi та в режимі реального часу озна-
йомитися з роботою всіх його підрозділів, а також 
поставити фахівцям центру запитання, що мають 
практичний інтерес. 

Цей реабілітаційний центр, який нещодавно 
відсвяткував свій 70-річний ювілей, має понад 
50 філій на території Італії. Він спеціалізується 
на розробці та впроваджені у медичну практику 

комплексних лікувальних, реабілітаційних і освіт-
ніх програм для пацієнтів найширшого профілю. 
У структурі центру є відділення для стаціонарної 
реабілітації хворих кардіоревматологічного, ор-
топедичного, пульмонологічного профілів, ней-
ропсихіатрії та реабілітації, розсіяного склерозу, 
дитячої реа білітації тощо. Клініко- лабораторну 
і функціо нальну діагностику забезпечують ла-
бораторна служба, служби рентгенодіагностики 
і візуалізації, аналізу рухової функції.

Окрім реабілітації в стаціонарних умовах, зак-
лад докладає чималих зусиль у напряму реабілі-
тації амбулаторних пацієнтів. Так, амбулаторна 
ланка представлена службою кардіоревматоло-
гічної, неврологічної, ортопедичної та пульмо-
нологічної реабілітації, відділенням лікувальної 
фізкультури і спортивної медицини.

На особливу увагу заслуговує нещодав-
но запроваджена служба реабілітації на дому, 
яка дозволяє лікареві та методистам встанов-
лювати зв’язок із пацієнтами, опитувати і нав-
чати їх, а також проводити профільні заняття 

з лікувальної фізкультури в режимі відеоконфе-
ренції. У кожного пацієнта, що бере участь у цій 
програмі, до домашнього комп’ютера підключе-
но компактний спеціалізований модуль із вбу-
дованими освітніми і навчальними програмами. 
Варто зауважити, що це заощаджує час, сили 
й витрати хворого на дорогу, дозволяючи раціо-
нальніше використовувати приміщення клініки.

Рівень надання медичної допомоги, індивіду-
алізованого підходу до лікування та реабілітації 
(інструктор працює з кожним пацієнтом окре-
мо), повсякденна турбота про тих, хто її особливо 
потребує, викликає щиру повагу до всієї коман-
ди реабілітаційного центру і слугує яскравим 
підтверд жен ням продуктивного симбіозу медич-
ної науки та повсякденної лікарської практики. 
До цього можна і слід прагнути в кожній країні.

Список літератури знаходиться в редакції

Підготувала Наталія Нечипорук
ЗУ
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Антитромботична терапія при іХс:  
фокус на пацієнтів із високим ризиком та місце 

антикоагулянтів у постійній профілактиці ускладнень
Проблема коморбідності в кардіології стала однією з основних тем, обговорених на XX Національному 
конгресі кардіологів, що відбувся у Києві 25‑27 вересня 2019 р. На секційному засіданні 
«Нові тенденції в лікуванні серцево‑судинних захворювань. Доказова медицина та рекомендації» 
сучасні аспекти антитромботичної терапії пацієнтів високого ризику з ішемічною хворобою серця (ІХС) 
висвітлив завідувач відділення атеросклерозу та ішемічної хвороби серця ННЦ «Інститут кардіології 
імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України, д. мед. н., професор Михайло Іларіонович Лутай.

Лектор зазначив, що в оновлених настановах Європей-
ського товариства кардіологів (ESC, 2019) відтепер замість 
терміну «стабільне захворювання коронарних артерій» 
(stable CAD) використовується поняття «хронічні коро-
нарні синдроми» (ХКС, chronic coronary syndromes, CCS) 
(Knuuti et al., 2019). Таким чином європейські експерти 
підкреслюють постійно прогресуючий характер атероскле-
ротичного ураження. Хоча хвороба може мати видимий 
тривалий стабільний перебіг, у будь-який час через роз-
рив або ерозію атеросклеротичної бляшки існує ризик 
судинної катастрофи для пацієнта. Отже, захворювання 
є хронічним, динамічним і дуже серйозним, навіть в оче-
видно клінічно «мовчазні» періоди.

Також запропоновано виділяти шість клінічних сце-
наріїв, тоді як визначення нозологічних форм за Між-
народною класифікацією хвороб (МКХ) залишаються 
незмінними. Зокрема, в оновлених настановах виділені 
наступні категорії хворих:

•	 пацієнти з підозрою на хронічний коронарний синд-
ром (ХКС) і «стабільними» ангінальними симптомами 
та/або задишкою (за МКХ-11 –  неуточнені ІХС [BA6Z] 
та стабільна стенокардія [BA40.1]);

•	 особи з новим епізодом серцевої недостатності 
(СН) або дисфункцією лівого шлуночка (ЛШ) і підозрою 
на хворобу коронарних артерій (ХКА) (за МКХ-11 –  іше-
мічна кардіоміопатія [BA51] та інші уточнені [BA8Y] і не-
уточнені ХКА [BA8Z]);

•	 безсимптомні та симптомні пацієнти зі стабільними 
симптомами впродовж менш ніж один рік після ГКС або 
з нещодавньою реваскуляризацією (за МКХ-11 –  інша 
стенокардія, уточнена [BA40.1Y] і неуточнена [BA40.Z]);

•	 безсимптомні та симптомні хворі >1 року після пер-
винної діагностики або реваскуляризації (за МКХ-11 –  
старий інфаркт міокарда [BA50] та хронічна ІХС, неуточ-
нена [BA5Z]);

•	 особи зі стенокардією та підозрою на вазоспастичні 
й мікросудинні захворювання (за МКХ-11 –  коронар-
на вазоспастична хвороба [BA85] та мікросудинна ХКА 
[BA86] відповідно);

•	 безсимптомні пацієнти, в яких виявлено ХКА при 
скринінгу (за МКХ-11 –  коронарний атеросклероз, не-
уточнений [BA80.Z]).

При цьому слід завернути увагу, що серед вищенаведе-
них шести визначень є три формулювання «з підозрою», 
що означає невстановлений діагноз. Отже, перед фахів-
цями постали питання щодо термінології, над якими 
потрібно розмірковувати.

Вочевидь, проблема коморбідності є вельми актуальною 
в контексті ведення пацієнтів з ІХС. Супутні захворюван-
ня, як-то цукровий діабет (ЦД), що трап ляється у 28% 
хворих, порушення функції нирок –  у 41%, ХСН –  у 51%, 
захворювання периферичних артерій (ЗПА) –  у 10-15%, 
потенціюють імовірність серцево- судинних (СС) усклад-
нень в осіб високого ризику, зокрема за перенесеного ін-
фаркту міокарда (ІМ), на додаток до наявного базового 
високого ризику (Ozcan et al., 2018). При цьому вірогід-
ність атеротромботичних подій у пацієнтів з ІХС та ко-
морбідностями існує навіть незважаючи на оптимізовану 
антитромбоцитарну терапію та становить близько 4-5% 
на рік (Bhatt et al., 2006; Hiatt et al., 2017).

Доповідач зробив короткий огляд клінічних випро-
бувань антитромбоцитарних препаратів, ефективність 
яких аналізували у пацієнтів з ІХС. Зокрема, він зу-
пинився на багатоцентровому дослід жен ні CAPRIE, 
де вив чали клінічну ефективність клопідогрелю у вигля-
ді монотерапії у хворих на хронічну ІХС (Creager, 1998). 
Загалом було включено 19 185 осіб із клінічними проя-
вами атеросклерозу, як-от ІМ, ішемічний інсульт, ура-
ження периферичних артерій. Пацієнти отримували 
75 мг/добу клопідогрелю або 325 мг/добу ацетилсаліци-
лової кислоти (АСК) протягом 1-3 років. Клопідогрель 
приводив до невеликого, але достовірного зниження 

частоти нових ішемічних ускладнень (ІМ, ішемічно-
го інсульту, смерті з СС-причин). Проте, незважаючи 
на отримані результати, через вартість клопідогрелю те-
рапією першої лінії у рекомендаціях залишається АСК, 
а клопідогрель розглядається у разі непереносимості 
АСК (ESC, 2019).

У проспективному багатоцентровому рандомізованому 
подвійному сліпому плацебо-контрольованому дослі д-
жен ні CHARISMA, що було проведене на базі 768 цент-
рів у 32 країнах, вивчали ефективність та безпеку терапії 
клопідогрелем (75 мг/добу) + АСК (75-162 мг/добу) по-
рівняно з використанням АСК + плацебо для запобіган-
ня СС-подій. За даними субаналізу в пацієнтів високого 
ризику, комбінація клопідогрелю та АСК виявилася ефек-
тивнішою (Bhatt et al., 2006). Лектор зауважив, що хворим, 
яким було проведене стентування, призначають подвій-
ну антитромботичну терапію АСК та клопідогрелем, яку, 
за умови її нормальної переносимості, можна застосову-
вати протягом 2-3 років (ESC, 2019).

Окрім того, було розглянуто результати дослід жен ня 
PEGASUS-TIMI 54. Згідно з його результатами, дода-
вання тікагрелору до стандартної терапії АСК у пацієнтів 
із перенесеним приблизно два роки тому ІМ приводило 
до зниження на 15% розвитку повторного ІМ, інсуль-
ту чи СС-смерті (первинна кінцева точка) порівняно 
з тими, що отримували АСК (період спостереження ста-
новив у середньому 33 місяці) (Bonaca et al., 2017).

Проте найбільший інтерес у межах висвітлюваної 
теми представляють результати дослід жен ня COMPASS. 
Воно було присвячене вивченню вазопротекторної дози 
ривароксабану в популяції хворих на ІХС із різними су-
путніми патологіями: 69% пацієнтів мали перенесений 
інфаркт, 62% –  ураження декількох коронарних судин, 
37% –  ЦД, 23% –  СН, 22% –  порушення функції нирок, 
20% –  ЗПА (Connolly et al., 2018). Загалом було залучено 
27 395 пацієнтів з ІХС/ЗПА на базі 602 дослідницьких 
центрів у 33 країнах світу (Україна також брала участь). 
Середній період спостереження становив 23 місяці 
на момент дострокового завершення дослід жен ня че-
рез очевидну значну перевагу в ефективності комбінації 
вазопротекторної дози ривароксабану 2,5 мг два рази 
на добу із АСК по 100 мг/добу над монотерапією АСК.

Ривароксабан у комбінації з АСК достовірно знижував 
частоту розвитку СС-подій (на 26%) у пацієнтів з ІХС. 
Окрім того, спостерігалося достовірне зниження ризику 
смерті від будь-якої причини на 23%.

Перевага в ефективності використання зазначеної 
комбінації була однорідною в усіх підгрупах осіб з ІХС. 
Слід відзначити й те, що всі пацієнти у дослід жен ні от-
римували сучасну ліпідознижувальну та гіпотензивну те-
рапію. Отже, досягнуті зниження ризиків несприятливих 
подій при застосуванні ривароксабану з АСК додаються 
до користі контролю інших факторів прогресування ате-
росклерозу. Зазначене лікування показане насамперед па-
цієнтам з ІХС найвищого ризику (із ЦД, СН, ХХН, ЗПА). 
Вони отримують найбільшу користь від сумісної терапії 
ривароксабаном та АСК впродовж ≥12 місяців, оскільки 
ризики серйозних СС-подій продовжують зменшуватися, 
тоді як ймовірність розвитку кровотеч залишається низь-
кою (Eikelboom et al., 2017; Branch et al., 2018).

Ці результати знайшли відображення у нових наста-
новах ESC, де наголошується, що у пацієнтів із високим 
ризиком ішемічних подій та без значної вірогідності кро-
вотечі для тривалої профілактики слід розглядати до-
давання другого антитромботичного препарату до АСК 
(клас ІІа, рівень доказовості А). Також таку терапевтичну 
тактику можна розглядати у хворих, що мають принаймні 
помірно підвищений ризик ішемічних подій (клас ІІb, 
рівень доказовості А). 

Пацієнт високого ішемічного ризику –  це той, що має ди-
фузне багатосудинне ураження коронарних артерій та хоча б 
один із наступних факторів ризику: ЦД, що потребує 

медикаментозної терапії; рецидив ІМ; ЗПА; ХХН із роз-
рахунковою швидкістю клубочкової фільтрації (рШКФ) 
15-59 мл/хв/м2. У пацієнта помірного ризику наявний при-
наймні один із наступних факторів: багатосудинне/дифузне 
ураження коронарних артерій; ЦД, що потребує фармако-
логічного лікування; ЗПА; СН; ХХН із рШКФ 15-59 мл/хв/м2 
(клас ІІb, рівень доказовості А) (Knuuti et al., 2019).

Рекомендації для коморбідних пацієнтів з ІХС під-
тверджують також оновлені європейські настанови ESC 
щодо лікування та профілактики СС-захворювань у па-
цієнтів із ЦД, розроблені у співпраці з Європейською 
асоціацією з вивчення цукрового діабету (EASD) (ESC/
EASD, 2019). Зокрема, в осіб із хронічним або гострим 
коронарним синдромом без високого ризику кровотеч 
для тривалої вторинної профілактики до АСК слід до-
давати другий антитромботичний препарат (клас ІІа, 
рівень доказовості А). При цьому високий ризик кро-
вотечі визначають як наявність внутрішньочерепного 
крововиливу або ішемічного інсульту (до одного місяця), 
нещодавньої шлунково-кишкової кровотечі чи анемії 
через можливу втрату крові внаслідок такої кровотечі, 
інших шлунково-кишкових захворювань, пов’язаних 
із підвищеним ризиком кровотечі, печінкової недостат-
ності, геморагічного діатезу або коагулопатії, а також 
за старечого віку або ниркової недостатності, що по-
требує діалізу.

Окремо в нових настановах підкреслюється користь 
застосування комбінації ривароксабану в дозі 2,5 мг 
двічі на добу та АСК по 100 мг/добу в пацієнтів із ЦД 
та симптомним захворюванням периферичних артерій 
нижніх кінцівок. У них також слід розглянути застосу-
вання зазначеної комбінації, якщо немає високого ри-
зику кровотечі (клас ІІа, рівень доказовості В) (Cosentino 
еt al., 2019).

Також Михайло Іларіонович зупинився на результатах 
консенсусу експертів щодо вдосконалення антитромбо-
тичної терапії у пацієнтів із хронічною ІХС  та/або ате-
росклерозом периферичних артерій і високим залиш-
ковим ризиком ішемічних подій. Так, комбінацію 2,5 мг 
двічі на добу ривароксабану та 100 мг/добу АСК доцільно 
призначати для зменшення ймовірності атеротромботич-
них подій та загальної летальності всім категоріям пацієн-
тів із хронічною ІХС високого ризику (Коваленко В.М., 
Лутай М.І. та співавт., 2019). Також зазначене лікування 
варто розглянути у хворих із помірним СС-ризиком.

Таким чином, комбінація ривароксабану та АСК –  єди-
ний підхід у лікуванні ІХС та/або ЗПА із застосуванням ан-
тикоагулянту та антитромбоцитарного засобу з доведеним 
значним зниженням ризику смерті від будь-якої причини. 
Її використання сприяє зменшенню вірогідності СС-подій 
(на 26%) та загальної летальності (на 23%) порівняно з мо-
нотерапією АСК у популяції пацієнтів з ІХС (Connolly et al., 
2018; Knuuti et al., 2019). Це суттєва зміна підходу до тера-
пії ІХС, що посіла важливе місце в оновлених настановах 
ESC. Впровад жен ня такої комбінованої терапії в щоденну 
практику дозволить не лише попередити більше СС-подій, 
але й зберегти багато життів пацієнтів з ІХС.

Підготувала Олександра Демецька ЗУ

М.І. Лутай
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Ефективність антигіпертензивних препаратів  
та їхніх комбінацій щодо зниження артеріального тиску

Вибір антигіпертензивних засобів має ґрунтуватися на їхній здатності знижувати артеріальний тиск (АТ). 
Проте порівняння ефективності основних препаратів даної групи та поширених комбінацій 
стосовно зниження АТ у межах досліджень було проблематичним через гетерогенність популяції 
щодо віку, статі, етнічної приналежності, вихідного АТ, доз препаратів тощо (Materson et al., 2007; 
Campo et al., 2000; Gupta et al., 2010; Agarwal, Weir, 2013; Brewster et al., 2004; Weber et al., 2013). 
З метою отримання додаткових даних M.A. Paz et al. вивчили результати систематичного огляду 
та метааналізу рандомізованих клінічних досліджень ATOM (Medicine, 2016; 95: 30 (e4071)). 
На думку авторів, нові відомості допоможуть оптимізувати вибір антигіпертензивного засобу 
залежно від вихідного перевищення цільового АТ у пацієнтів. 

Здатність визначити значну різницю в ефективності анти-
гіпертензивних препаратів у проведених раніше метааналі-
зах виявилася сумнівною (Baguet et al., 2005, 2007; Peverill, 
2005). Вони були обмежені конкретними лікарськими засо-
бами та включали відповідні комбінації, тому узагальнити 
отимані результати досить важко. Варто зауважити, що в ре-
комендаціях з лікування артеріальної гіпертензії (АГ) класи 
ліків зазначені без вказівок на окремі препарати.

Через відмінності в антигіпертензивному потенціалі 
різних медикаментів одного класу їхній вибір потенційно 
впливає на можливість досягнення контролю АТ. Тому дуже 
важливо враховувати антигіпертензивний ефект препара-
тів, а також характеристики, пов’язані з ліпшою чи гіршою 
відповіддю на лікування.

Мета дослід жен ня ATOM полягала у визначенні здат-
ності поширених антигіпертензивних засобів знижувати 
АТ з огляду на відповідні клінічні зміни. Додатковою ме-
тою був пошук клінічних/фенотипічних характеристик, 
пов’язаних зі ступенем зниження АТ при терапії препа-
ратами певних класів.

матеріали й методи дослід жен ня
Систематичний пошук клінічних випробувань, в яких 

проводили оцінку ефективності антигіпертензивних пре-
паратів, здійснювали в базах даних MEDLINE (публікації 
після липня 2012 р.) та Кокранівському центральному ре-
єстрі контрольованих досліджень. Критеріями включення 
були: подвійне сліпе рандомізоване клінічне випробуван-
ня за участю ≥50 пацієнтів або ≥25 хворих для досліджень, 
дизайн яких передбачав перехресне порівняння випадків; 
продовження спостереження ≥8 тижнів; доступ до даних, 
необхідних для проведення метааналізу. Критерії виклю-
чення: участь лише специфічних популяцій пацієн тів 
(із цукровим діабетом, резистентною АГ, хронічною хво-
робою нирок); відсутність релевантної інформації про 
показники зниження АТ або дози препаратів; загаль-
на летальність, серцево-судинна (СС) захворюваність 
і смертність, а також еволюція субклінічних судинних 
хвороб як основні клінічні результати.

Для кожного дослід жен ня та груп лікування були зібрані 
такі дані, як кількість пацієнтів, вік, стать, етнічна група, 
систолічний (САТ) та діастолічний АТ (ДАТ) на початку 
(середнє значення ± середнє квадратичне відхилення S) 
та наприкінці спостереження, перед титруванням дози 
або застосуванням комбінацій, частота серцевих скорочень 
(ЧСС) при включенні та при завершенні випробування, доза 
препаратів у кожній фазі, індекс маси тіла (ІМТ), загальна 
тривалість спостереження (тижні), наявність або відсутність 
цукрового діабету (%). Також дослідники брали до уваги по-
ложення Метааналізу обсерваційних досліджень в епідеміо-
логії (MOOSE) і стандарти Найкращих повідомлень про 
результати досліджень для систематичних оглядів та мета-
аналізів (PRISMA) (Stroup et al., 2000; Moher et al., 2009).

Результати дослід жен ня
У метааналіз були включені 208 досліджень за участю 

94 305 пацієнтів. Ефект плацебо складав -4,1 мм рт. ст. 
(95% довірчий інтервал [ДІ] від -3,5 до -4,6) для САТ 
у 94 групах лікування, для яких ця інформація була дос-
тупна, та -3,5 мм рт. ст. (95% ДІ від -2,6 до -4,4) для ДАТ 
у 96 групах терапії.

Монотерапія
Хоча величина зниження АТ для різних класів анти-

гіпертензивних засобів загалом подібна, аналіз окремих 
медикаментів продемонстрував значущі відмінності. 
Більшість препаратів у монотерапії при використанні 
в середніх дозах знижували САТ на 10-15 мм рт. ст., тоді 
як лізиноприл та верапаміл – ≤10 мм рт. ст. (-7,5, 95% ДІ 
від -2,4 до -12,5 та -6,0; 95% ДІ від -2,8 до -9,1 відповідно), 
а бісопролол та олмесартан – ≥15 мм рт. ст. (-15,8, 95% ДІ 

від -2 до -27,5 та -15,3; 95% ДІ від -11,7 до -18,2 відповід-
но), незважаючи на те що 95% ДІ для бісопрололу значно 
шир ший. Що стосується ДАТ, то при монотерапії біль-
шістю антигіпертензивних ліків цей показник зменшував-
ся на 5-10 мм рт. ст. (гідрохлоротіазид, індапамід, атенолол, 
метопролол, небіволол, амлодипін, фелодипін, верапаміл, 
дилтіазем, каптоприл, раміприл, еналаприл, лізиноприл, 
спіраприл, квінаприл, лозартан, валсартан, ірбесартан, 
кандесартан, телмісартан), тоді як ніфедипін, еналаприл, 
трандолаприл, олмесартан та бісопролол забезпечували 
зниження ДАТ на 10-14 мм рт. ст.

Комбінована терапія
Середнє зниження САТ при застосуванні всіх розгля-

нутих комбінацій антигіпертензивних засобів склало -20,2 
(від -16,7 до -23,4), однак валсартан/амлодипін, лозартан/
гідрохлоротіазид та периндоприл/індапамід показали мен-
ший ступінь зниження. Слід зазначити, що комбінації ол-
месартан/амлодипін, олмесартан/гідрохлоротіазид, фело-
дипін/метопролол та валсартан/гідрохлоротіазид дозволяли 
досягти зниження САТ ≥20 мм рт. ст. Середнє зниження 
ДАТ становило -12,8 (від -1,8 до -10,8). При застосуван-
ні розглянутих препаратів спостерігалося зниження ДАТ 
≥10 мм рт. ст. за виключенням комбінації валсартан/амло-
дипін (-5,4; від -0,9 до -11,5). Лише олмесартан/амлодипін 
зменшував ДАТ ≥15 мм рт. ст. (-17,4; від -14,4 до -20,2).

Вплив характеристик пацієнтів на зниження АТ
Загалом такі характеристики, як жіноча стать та ІМТ, ви-

щий за 25 кг/м2, були асоційовані зі зниженням САТ/ДАТ, 
більшим за середнє (-13,0/-9,8 мм рт. ст.; інтерквартильний 
розмах [ІКР] для САТ –  6,05, для ДАТ –  3,57), тоді як афро-
американське поход жен ня –  зі зниженням АТ, меншим за се-
реднє. Жінки порівняно з чоловіками показали суттєвіше 
зниження АТ при застосуванні тіазидних діуретиків (від-
ношення шансів [ВШ] 1,04; 95% ДІ 1,02-1,06), блокаторів 
рецепторів ангіотензіну (БРА) (ВШ 1,04; 95% ДІ 1,02-1,07) 
та комбінацій (ВШ 1,06; 95% ДІ 1,03-1,08; середнє зниження 
АТ: -19,5/-13,2 мм рт. ст.; ІКР для САТ –  8,7; для ДАТ –  4,5).

Зростання ІМТ було пов’язане з більшим зниженням АТ 
при застосуванні БРА (ВШ для кожного бала >25 кг/м2 1,06; 
95% ДІ 1,02-1,11), блокаторів кальцієвих каналів (БКК) 
(ВШ 1,05; 95% ДІ 1,01-1,11) та комбінацій (ВШ 1,05; 
95% ДІ 1,02-1,08) порівняно з пацієнтами із нормаль-
ним ІМТ. У афроамериканців зниження АТ було меншим 
при терапії β-блокаторами (ВШ 0,92; 95% ДІ 0,84-0,99) 
порівняно з іншими етнічними групами.

Обговорення
Основні результати даного метарегресійного аналізу 

част ково узгоджуються з рекомендаціями Європейсько-
го товариства з артеріальної гіпертензії / Європейського 
товарис тва кардіологів (ESH/ESC, 2013) та Восьмого об’єд-
наного національного комітету (JNC-8), які відзначають 
обмежений ефект монотерапії у зниженні АТ (James et al., 
2014). У даному аналізі він не перевищує 20/10 мм рт. ст., 
а для суттєвішого зниження АТ вказано на доцільність за-
стосування комбінацій антигіпертензивних засобів. У нас-
танові Національного інституту здоров’я і досконалості 
допомоги Великої Британії (NICE) рекомендований по-
кроковий підхід, при якому лікування не розпочинають 
з комбінацій (Krause et al., 2011). Рекомендації ESC та-
кож передбачають таку можливість, але в них йдеться про 
те, що лише незначна доля пацієнтів досягає достатнього 
зниження АТ при монотерапії, а більшість потребує при-
значення комбінованого антигіпертензивного лікування.

Даний аналіз демонструє варіабельність у здатності різ-
них антигіпертензивних засобів знижувати САТ та ДАТ. 
Ця різниця значуща та може досягати 9,3 та 6,0 мм рт. ст. 
для САТ і ДАТ відповідно при порівнянні найбільш 
та найменш ефективних препаратів. У разі досліджених 

комбінацій ці відмінності ще суттєвіші та складають 14,6 
і 13,1 мм рт. ст. для САТ та ДАТ відповідно.

Відповідно до отриманих даних, найменше зниження АТ 
забезпечували верапаміл та лізиноприл. У препаратів, які 
показали найбільшу ефективність –  бісопрололу та олме-
сартану –  спостерігалася значна різниця ДІ. Ширший ДІ 
для бісопрололу означав суттєву варіабельність індивіду-
альних відповідей. Для олмесартану ДІ був вужчим, тобто 
клінічна відповідь на нього більш передбачувана. Ці дані 
узгоджуються з результатами метааналізу 4892 пацієнтів, 
згідно з яким олмесартан ефективніше знижує АТ, ніж ло-
зартан та валсартан (Wang et al., 2012).

Здатність знижувати АТ варіює залежно від певних 
фенотипічних ознак пацієнтів. Найкраща антигіпертен-
зивна відповідь асоціювалася з жіночою статтю, вищим 
показником ІМТ та європеоїдною расою, тоді як афро-
американське поход жен ня та нормальна маса тіла були 
пов’язані з гіршою відповіддю на антигіпертензивні пре-
парати. У жінок відповідь на терапію була ліпшою загалом 
та зокрема на тіазиди, БРА та комбінації ліків. Agarwal 
et al. (2013) також виявили, що жінки краще за чоловіків 
відповідали на комбінації препаратів (БКК + олмесартан 
та тіазидний діуретик + олмесартан).

Weber et al. (2013) встановили вищу СС-захворюваність 
та смертність у пацієнтів з ожирінням, які отримували 
беназеприл/гідрохлоротіазид, порівняно з такими із нор-
мальною вагою; ця різниця зникала, коли хворі приймали 
беназеприл/амлодипін. Даний метарегресійний аналіз 
показав зв’язок між ІМТ >25 кг/м2 та зниженням АТ за-
галом і зокрема при застосуванні БКК, БРА та комбінацій 
лікарських засобів.

Щодо етнічної приналежності, використання діуретиків 
та БКК було більшою мірою рекомендоване афроамери-
канцям (ESH/ESC, 2013; James et al., 2014; Morgan et al., 
2001; Dickerson et al., 1999). Для цієї групи також повідом-
лялося про нижчу ефективність у зниженні АТ β-блока-
торів та іАПФ/БРА і вищу –  діуретиків і БКК (Materson, 
2007; Agarwal et al., 2013; Brewster et al., 2004). Метарегре-
сійний аналіз продемонстрував, що для пацієнтів афро-
американського поход жен ня відповідь на β-блокатори 
була меншою за медіанне зниження АТ для інших етніч-
них груп, але у них не виявлено ані погіршення відповіді 
на іАПФ/БРА, ані її посилення на тіазиди/БКК. Варто за-
значити, що ці результати суперечать рекомендаціям NICE 
(Krause et al., 2011), ESH (2013) та JNC-8 (James et al., 2014).

Згідно з результатами аналізу M.A. Paz et al. (2016), 
комбінації препаратів є особливо ефективними для па-
цієнтів із надмірною вагою. Гіпотензивна відповідь у та-
ких хворих порівняно з особами з нормальною масою 
тіла зростає на 5% відносно медіани на кожен бал ІМТ, 
досягаючи підвищення на 25% у пацієнтів з ІМТ >30 кг/м2. 
Зазвичай антигіпертензивну терапію рекомендують по-
чинати з комбінацій хворим на АГ 2-го ступеня, а також 
особам із високим СС-ризиком, пов’язаним з наявніс-
тю численних факторів ризику, хронічної хвороби ни-
рок, субклінічних судинних патологій. Тож відповідно 
до отриманих результатів, цю рекомендацію, можливо, 
треба поширити на пацієнтів з ожирінням.

Даний аналіз має певні обмеження, зокрема через те, 
що не для всіх поширених комбінацій антигіпертензивних 
препаратів наявні відповідні дослід жен ня.

Висновки
Проведений аналіз показав, що середнє зниження 

АТ при монотерапії складає 10-15 мм рт. ст. для САТ 
і 8-10 мм рт. ст. для ДАТ. Застосування комбінацій анти-
гіпертензивних агентів у середніх/високих дозах забез-
печує зменшення АТ на 20-25/10-15 мм рт. ст. Зниження 
САТ/ДАТ більше ніж на 20/10 мм рт. ст. є малоймовірним 
при монотерапії. 

Між антигіпертензивними засобами в межах одного 
класу існують значущі відмінності щодо здатності знижу-
вати АТ. Це має бути відображено в рекомендаціях з ліку-
вання АГ, адже загальна рекомендація того чи іншого класу 
може призвести до призначення препарату, не здатного 
забезпечити зниження АТ до цільового рівня. Оптимізува-
ти вибір терапії можливо також з огляду на характеристики 
пацієнта, які впливають на антигіпертензивну відповідь.

Підготувала Тетяна Ткаченко ЗУ
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Орфанні захворювання:  
мультидисциплінарний погляд  

на державно-приватне партнерство

До вашої уваги представлено ключові моменти форуму «Гуманітарна допомога пацієнтам 
з орфанними захворюваннями: ефективна модель партнерства держави та приватного 
сектора»  (10 жовтня 2019 року, м. Київ). Захід було присвячено пошуку шляхів забезпечення 
оптимального державно‑приватного партнерства.

За словами модератора зустрічі 
 Андрія Вікторовича Куликова, в дер-
жаві зроблено чималі кроки на шляху 
до забезпечення пацієнтів необхідни-
ми обстеженнями, медикаментами. 
Наприклад, в Украї ні існує власна ла-
бораторія для діагностики рідкісних 
хвороб на базі Національної дитячої 
спеціалізованої лікарні «ОХМАТДИТ» 
(м. Київ). Громадська спілка «Орфан-
ні захворювання України» є членом 
Європейської організації з рідкісних 
захворювань (EURORDIS) –  аль-
янсу 869 пацієнтських організацій 
із 71 країни, які працюють на покра-
щання життя 30 млн осіб із рідкісни-
ми хворобами. 

Після ухвалення так званого зако-
ну про орфанні захворювання 2014 р. 
у країні було впроваджено істотні змі-
ни для полегшення життя хворих. Утім 
актуальним залишається питання за-
безпечення пацієнтів необхідними 
ліками через брак бюджетних коштів, 
лише третина отримує терапію, яку 
кожен хворий потребує пожиттєво.

Сьогодні допомогу надає соціально- 
відповідальний бізнес. Так, «Санофі 
Джензайм» є першою, яка 17 років 
тому за запитом МОЗ України та лі-
карської спільноти започаткувала 
гуманітарну програму надання допо-
моги українським пацієнтам. За 17 ро-
ків існування програми компанія за-
безпечила пацієнтів України ліками 
на суму понад 1,5 млрд грн.

сучасний стан допомоги пацієнтам  
та майбутні стратегії мОЗ України

Заступник міністра охорони здоров’я 
України Михайло Степанович Загрій-
чук запевнив, що питання розробки 
ефективного алгоритму забезпечен-
ня медикаментами осіб з орфанними 
хворобами –  одне із пріоритетних 
у планах нової команди МОЗ. 

Найбільш гострими проблемами, 
за словами пана Михайла, є відсут-
ність чіткого реєстру рідкісних пато-
логій та підсумування кількості паці-
єнтів із тим чи іншим захворюванням, 
відповідно, немає вихідних даних для 
підрахунку необхідних витрат для на-
дання їм допомоги. Заступник із лі-
кувальної роботи акцентував увагу 
на тому, що надалі робота Міністер-
ства буде спрямована на подолання 
проблем та підтримання осіб з орфан-
ними хворобами. Станом на сьогодні 
бюджет країни не дозволяє покрити 
витрати для допомоги всім пацієнтам, 

утім надалі триватиме розроб ка стра-
тегій взаємодії з соціально-відпові-
дальним бізнесом.

Пріоритетність роботи  
у сфері орфанних хвороб 
та законодавчий рівень співпраці 
держави і приватного сектора

Заступник голови Комітету з питань 
здоров’я нації, медичної допомоги та ме-
дичного страхування Верховної Ради 
Артем Васильович Дубнов коментував 
законодавство про орфанні захворю-
вання та його недоліки. На його думку, 
положення Закону України «Про вне-
сення змін до Основ законодавства 
України про охорону здоров’я щодо 
забезпечення профілактики та ліку-
вання рідкісних (орфанних) захво-
рювань» від 2014 р., метою якого було 
забезпечити пацієнтів препаратами, 
не врегульовані нормативно-правови-
ми актами Кабінету Міністрів Украї-
ни, що унеможливлює повноцінну 
реалізацію. Тому ведеться активна 
робота над стратегією 2020-2025 рр., 
спрямованою на створення умов для 
мінімалізації суб’єктивних факто-
рів впливу на можливість отримання 

медикаментів пацієнтами з орфанни-
ми хворобами. Також принциповим 
є питання формування реєстру паці-
єнтів із зазначенням діагнозу для нас-
тупного оперування цими даними 
на державному рівні. 

Пан Артем висловив подяку фарма-
цевтичній компанії «Санофі», що про-
тягом 17 років істотно допомагає па-
цієнтам на безкоштовній основі.

До завдань, які мають бути викона-
ні у найближчі терміни, А.В. Дубнов 
відніс:

•	 спрощення процедури реєстрації 
лікарських засобів для терапії рідкіс-
них захворювань з метою полегшення 
роботи фармацевтичних організацій 
та надання пацієнтам доступу до ліків;

•	 залучення більшої кількості фарм-
компаній для співпраці та надання до-
помоги у тих сферах, в яких держава 
потребує підтримки.

Член Комітету з питань здоров’я на-
ції, медичної допомоги та медичного 
страхування Лада Валентинівна Булах 
висловила переконання, що завдяки 
роботі оновленого на 90% комітету, 
на меті якого є захист права громадян 
на життя, а ліки –  засіб реалізації 

цього права, будуть запроваджені сут-
тєві зміни. Так, 2018 р. бюджет МОЗ 
складався з 95 млрд грн, тоді як 2019 р. 
він зріс до 108 млрд грн. Незважаючи 
на те що загальна сума видатків дер-
жави на охорону здоров’я збільшилась, 
у першому варіанті проєкту бюджету 
Міністерства економічного розвитку 
і торгівлі витрати на охорону здоров’я 
зросли, але на закупівлю ліків –  змен-
шились. Вже є новини, що у держбю-
джеті, ухваленому в першому читанні, 
фінансування орфанних захворювань 
було збільшене на 800 млн грн порів-
няно з поточним роком.

Ухвалення та реалізація рішень  
щодо забезпечення  
лікарськими засобами

Генеральний директор ДП «Медич-
ні закупівлі України» Арсен Куатович 
 Жумаділов підтримує думку про важ-
ливість створення реєстру пацієнтів 
для нівелювання ризику перевитрат 
та неефективного використання кош-
тів. Нагальним питанням є оновлен-
ня національної стратегії державної 
програми щодо планування діяль-
ності у сфері орфанних захворювань. 
Та, що існувала, включала близько 
40 програм лікування, які стосувалися 
серцево-судинних патологій, онколо-
гії, трансплантології, рідкісних хвороб 
тощо. Майбутня система має перегля-
нути пріоритети фінансування та за-
лучити ресурси місцевих бюджетів 
в умовах децентралізації та наявнос-
ті значних фінансових можливостей 
на місцях. Останній напрям усклад-
нений через відсутність підтримки ідеї 
спрямування коштів на медикамен-
тозну терапію пацієнтів з рідкісними 
хворобами та деяких ліків у національ-
ному переліку.

ДП «Медичні закупівлі України» 
було створене 2018 р. для реалізації 
рішень МОЗ стосовно забезпечення 
препаратами та медичними виробами, 
що планують підтримувати та розви-
вати надалі. В контексті забезпечення 
ліками А.К. Жумаділов висловив по-
дяку компанії «Санофі», яка запропо-
нувала безоплатну допомогу населен-
ню. Так, майбутнє залучення інших 
компаній до програми «Корпоративна 
соціальна відповідальність» є перспек-
тивним рішенням.

сучасний стан допомоги пацієнтам  
з орфанними захворюваннями 
та нагальні потреби

Голова громадської спілки «Орфанні 
захворювання України» Тетяна Григо-
рівна Кулеша висловила подяку за від-
несення проблеми рідкісних патоло-
гій до пріоритетних. Наразі відбулося 
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Із метою партнерства

Заради пацієнтів

в Україні отримують 
лікування в межах 
гуманітарної програми 
Sanofi Genzyme1

отримують лікування 
в межах гуманітарної 
програми вже понад 
10 років

стали мамами 9 здорових 
малюків, перебуваючи 
на лікуванні в межах 
гуманітарної програми 
Sanofi Genzyme

було включено 
у гуманітарну програму 
Sanofi Genzyme 
з початку 2019 р.

За період дії гуманітарної програми компанії в Україні, її обсяг  
за всіма нозологіями вже сягнув 1,5 млрд грн

Окрім гуманітарної програми, Sanofi Genzyme 
надає підтримку в діагностиці орфанних 
захворювань та навчанні лікарів 
Завдяки гуманітарній програмі Sanofi Genzyme 
багато лікарів отримали перший досвід 
у терапії пацієнта з рідкісною хворобою

Примітка: 1 Дані станом на жовтень 2019 р.

Гуманітарна програма Sanofi Genzyme 
була започаткована в Україні 2002 р. 
і тривалий час була єдиною можливістю 
для українських пацієнтів із рідкісними 
захворюваннями одержати життєво 
необхідне лікування

Гуманітарна програма Sanofi Genzyme в усьому світі 
є тимчасовим рішенням для забезпечення пацієнтів життєво 

необхідними лікарськими засобами з моменту встановлення 
діагнозу до початку лікування за рахунок державної програми. 

Зважаючи на складне соціально-економічне становище 
України, компанія продовжує йти назустріч хворим, надаючи їм 

життєво необхідне лікування за рахунок власних коштів.
Гуманітарна програма Sanofi Genzyme –  це шанс на життя для пацієнтів із рідкісними захворюваннями, 
які не мають доступу до лікування державним коштом, хоча воно передбачене  
Основами законодавства України про охорону здоров’я від 19.11.1992 № 2801-XII.
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ґрунтовне накопичення даних про ре-
альний стан і кількість пацієнтів, а та-
кож висунуто пропозицію проголоси-
ти 2020 р. роком «державної підтримки 
орфанних хворих», оскільки він є ви-
сокосним, та 29 лютого раз на чоти-
ри роки присвятити Дню орфанного 
хворого в усьому світі. Пані Тетяна 
зауважила, що має сподівання щодо 
розширення кошторису на фінансу-
вання таких пацієнтів та акцентувала 
увагу на необхідності створення чіткої 
стратегії, додатково запропонувавши 
підтримку й участь спілки, наприк-
лад, в аналізі та наданні інформації 
про світову практику. 

На додачу, спікер не змогла омину-
ти увагою компанію «Санофі», за під-
тримки котрої деякі хворі отримали 
право на життя та можливість ство-
рення сім’ї незважаючи на орфанну 
патологію. «Якщо Україна має на меті 
стати європейською країною, необ-
хідно впроваджувати європейські 
пріоритети, а життя громадянина 
є першочерговим», –  підсумувала 
Т.Г. Кулеша.

міжнародна гуманітарна програма:  
право на життя має бути надане 
кожному

Заступних директора гуманітарних 
програм «Санофі Джен займ» Ясміна 
 Ахренс (Jasmina Ahrens) пояснила ос-
новні принципи компанії, що стисло 
передаються висловленням: «Біотех-
нологічна галузь існує, щоб створити 
революцію у медичній сфері невирі-
шених проблем, але завдання поля-
гає в тому, щоб забезпечити терапією 
людей в усьому світі, які потребують 
такої допомоги». Основна мета гума-
нітарної програми –  забезпечити па-
цієнтів із рідкісними захворюваннями 
терапією в умовах обмеження доступу 
до такої можливості.

Гуманітарна програма компанії на-
дає допомогу більш ніж 900 пацієнтам 
із 65 країн світу. Понад 3500 хво-
рих були врятовані завдяки 
цьому проєкту. Загалом 17 ро-
ків  «Санофі  Джензайм» роз-
виває в Україні гуманітарні 
проєкти, наразі 22 українські 
пацієнти завдячують їй за на-
году жити.

За словами Я. А хренс, «Санофі 
 Джен     займ» переважно отримує за пит 
на допомогу від кваліфікованих ліка-
рів, тому процес налагод жен ня кращої 
взаємодії у плані державно-приватно-
го партнерства має розвиватися. Важ-
ливий елемент місії компанії –  підтри-
мувати надійну взаємодію з системою 
охорони здоров’я та покращувати жит-
тя хворих, надаючи їм право на реа-
лізацію цілей, працездатність та ство-
рення щасливих родин.

Реалії фінансування  
в «епіцентрі допомоги» орфанним хворим

Лікар-педіатр Центру орфанних 
захворювань НДСЛ «ОХМАТ ДИТ» 
Наталія В’ячеславівна Самоненко під-
тверджує, що в їхній лікарні відбу-
вається активний консультативний, 
діа гностичний та лікувальний процес. 
До Центру орфанних захворювань сис-
тематично надсилається інформація 

з усієї України щодо реального стану 
та кількості пацієнтів. Пані Наталія 
стверджує, що надто мала кількість 
хворих отримує оптимальну терапію, 
найгостріше постає питання їхньої 
фінансової неспроможності приймати 

коштовні ліки протягом усього жит-
тя. Гуманітарна допомога та державна 
підтримка –  єдині можливі джерела 
надход жен ня препаратів для пацієнта, 
втім остання абсолютно не задоволь-
няє потреби у медикаментах.

Прицільної уваги потребує проблема 
тривалості процедури надання ліків ор-
фанному хворому після встановлення 
діагнозу навіть за умови участі в гумані-
тарній програмі, адже через втрату до-
рогоцінного часу значно погіршуються 

стан здоров’я та прогноз. Мінімальний 
термін проход жен ня всіх етапів оформ-
лення становить 6-18 місяців. Н.В. Само-
ненко навела яскравий клінічний випа-
док діагностування хвороби у 2-річному 
віці. Вже через два місяці пацієнтка от-
римувала специфічне лікування завдя-
ки гуманітарній допомозі від «Санофі», 
тоді як державну підтримку було надано 
лише через 24 місяці. Якби гуманітарну 
допомогу від «Санофі» не було органі-
зовано настільки вчасно, дівчинка би 
не змогла дочекатися на державну під-
тримку через летальний наслідок. 

Наразі гуманітарна підтримка забез-
печується роками. Так, «Санофі» вже 
більше ніж 15 років рятує життя деяких 
пацієнтів. Проте Наталія В’ячеславівна 
висловлює занепокоєння майбутнім че-
рез брак впевненості, що допомога на-
даватиметься протягом усього життя 
хворого, інакше він буде змушений роз-
раховувати лише на державу або втра-
тити надію на порятунок.

Формат державно-приватного 
партнерства: можливості  
та майбутній курс

Юридичний консультант МОЗ Ук раїни 
Марина Костянтинівна Слободніченко 
стверджує, що класичного державно- 
приватного партнерства за гуманітар-
ної допомоги не існує, натомість такий 
формат наразі є благодійністю. Для того 
щоб державно- приватна співпраця від-
булася, з одного боку, має бути надано 
допомогу, з іншого –  створено реєстр, 
сформовано стратегію, чітко зазначено 
статті видатків, які повинні йти кон-
кретно на орфанні захворювання, ви-
найдено джерела фінансування.

Окрім того, можливим є започатку-
вання класичної моделі державно- 
приватного партнерства –  концесії, 
за якої інвестори спрямовують кошти на, 
приміром, підтримання діа гностичних 
центрів; програма медичних гарантій 
поступово відшкодовуватиме затрачені 
кошти. М.К. Слободніченко зак ликає 
шукати додаткові формати співпраці 
держави та приватних партнерів для 
успішної допомоги орфанним хворим.

Реалії життя пацієнта  
з орфанним захворюванням

Михайло Мартиненко, пацієнт з ор-
фанною хворобою Гоше, який отримує 
лікування за гуманітарною програмою 
«Санофі Джензайм» протягом понад 
15 років, описує період від встановлен-
ня діагнозу 2001 р. до отримання пер-
шої дози препарату 2004 р. як «тернис-
тий шлях». Тоді його батьки у розпачі 
зверталися до підрозділів МОЗ та не от-
римували життєво необхідної підтрим-
ки для дитини з фатальним рідкісним 
захворюванням. Зрештою, саме гума-
нітарна програма «Санофі Джензайм» 
врятувала хлопцеві життя. «За час мого 
лікування змінилося п’ять президен-
тів, але лише єдина компанія «Санофі 
Джензайм» допомагає мені жити кож-
ного дня», –  зауважує М. Мартиненко.

Підготувала Маргарита Марчук
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Пацієнти з фібриляцією передсердь 
та коморбідними станами:  
на що звертати увагу?

Вибір тактики ведення пацієнтів із фібриляцією передсердь (ФП) –  завдання не з легких, адже більшість таких 
хворих мають коморбідні стани, які впливають на терапію та перебіг ФП. У межах ІХ науково‑практичної 
конференції Асоціації аритмологів України, що відбулася 16‑17 травня 2019 року в Києві, фахівці різних 
спеціальностей –  кардіологи, електрофізіологи, лікарі загальної практики –  сімейної медицини тощо, 
розглянули актуальні питання та клінічні сценарії, пов’язані з порушеннями ритму та провідності 
серця на тлі коморбідних станів. Неабияку зацікавленість викликала лекція керівника експертного 
консультативно‑діагностичного лікувального центру життєзагрожувальних та рідкісних аритмій 
ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України (м. Київ), д. мед. н., професора 
Олега Сергійовича Сичова і д. мед. н., професора кафедри внутрішньої медицини 3 ДЗ «Дніпропетровська 
медична академія МОЗ України» Олени Акіндинівни Коваль.

Згідно з клінічними настановами Європейського това-
риства кардіологів та Європейської асоціації ритму серця 
(ESC/EHRA, 2017), у більшості пацієнтів із ФП на почат-
ковому етапі лікування слід застосовувати β-блокатори 
для контролю частоти серцевих скорочень (Kirchhof et al., 
2017). У разі неефективності або наявності серйозного 
органічного захворювання серця, зокрема хронічної сер-
цевої недостатності (ХСН), особливо застійної, доцільно 
призначати аміодарон.

Аміодарон –  потужний антиаритмічний препарат, вип-
робуваний часом, що використовують у кардіології для лі-
кування життєвозагрозливих шлуночкових аритмій і ФП, 
резистентних до інших лікувальних засобів.

Однак, як зазначила О.А. Коваль, ХСН, на жаль, є не єди-
ною коморбідною патологією, що зустрічається у хворих 
на ФП. Тож у межах обговорення, зокрема, були розглянуті 
часто задавані питання з лікування аритмій у пацієнтів із су-
путніми захворюваннями, а також застосування в різних 
клінічних випадках препарату аміодарон.

У пацієнтів, що перебувають на тривалій терапії аміода-
роном, за підтримуючої дози 300 мг/добу в процесі його ме-
таболізму щоденно вивільняється 9 мг йоду, оскільки даний 
препарат належить до структурних аналогів тиреоїдних гор-
монів, є йодованим жиророзчинним похідним бензофурану, 
в якому 37% вмісту припадає на йод. При цьому вміст неорга-
нічного йоду в плазмі та його екскреція із сечею збільшуються 
у 40 разів. Відповідно до зазначених впливів, при тривалому 
лікуванні аміодароном в еутиреоїдних хворих може спосте-
рігатися підвищення концентрації загального та вільного ти-
роксину (Т4), реверсивного (неактивного) трийодтироніну 
(рТ3), зменшення вмісту Т3, рівень тиреотропного гормону 
(ТТГ) зазвичай у межах норми. Незважаючи на такі коливан-
ня в периферичному метаболізмі тиреоїдних гормонів, хворі 
продовжують перебувати у стані еутиреозу. Проте, за дани-
ми Американської тиреоїдної асоціації (ATA, 2009), у деяких 
пацієнтів на тлі приймання аміодарону може маніфестувати 
гіпотиреоз або тиреотоксикоз.

Лікарі нерідко стикаються із клінічним сценарієм, коли 
аритмії поєднуються з проявами гіпофункції щитоподібної 
залози, зокрема у хворих зрілого і похилого віку, а також 
гіпотиреоз може розвинутися на тлі терапії аміодароном 
унаслідок його біохімічних властивостей. Важливими 
є своє часне виявлення симптомів захворювання та їхня ко-
рекція. Розвиток гіпотиреозу не супроводжується втратою 
антиаритмічної ефективності аміодарону і не є показанням 
до його відміни. Лікування аміодароном можна продовжу-
вати у комбінації із замісною гормональною терапією гор-
монами щитовидної залози із зас тосуванням левотироксину, 
дози якого можуть бути відкориговані залежно від рівнів 
ТТГ. Своєю чергою проведення замісної гормональної те-
рапії L-тироксином натрію призводить до відновлення по-
рушень ритму серця (Cappola, 2015-2017).

Тож Олена Акіндинівна поставила запитання: лікува-
ти чи не лікувати гіпотиреоз, особливо коли йдеться про літ-
ніх пацієнтів?

Відтак у 2017 р. було проведене подвійне сліпе рандомізо-
ване плацебо-контрольоване паралельне групове дослід жен-
ня TRUST, в якому брали участь 737 дорослих віком щонай-
менше 65 років, що мали стійкий субклінічний гіпотиреоз 
(середній рівень тиреотропіну становив 6,40±2,01 ммоль/л 
на вихідному етапі) (Stott et al., 2017). Загалом 368 пацієнтів 
приймали левотироксин (у початковій дозі 50 мкг щодня або 
25 мкг, якщо маса тіла була <50 кг або в осіб з ішемічною 
хворобою серця); 369 хворих отримували плацебо. Через рік 
дослідники дійшли наступних висновків: між клінічними 
симптомами у двох групах різниці не виявлено. Тож при рівні 
ТТГ 7-10 ммоль/л рекомендовано спостерігати за пацієнтами, 
а замісну терапію слід призначати при ТТГ >10 ммоль/л.

Таким чином, належний підхід до оцінки стану щитоподіб-
ної залози перед початком застосування аміодарону, а також 
наступний моніторинг її функції дасть змогу виявити пацієн-
тів підвищеного ризику, вчасно провести коригуючу терапію 
та нівелювати негативні наслідки застосування препарату.

На сьогодні аміодарон залишається «золотим стандар-
том» лікування осіб із ФП на тлі СН, за артеріальної гіпер-
тензії, виразної гіпертрофії лівого шлуночка (ЛШ), а також 
у хворих на ішемічну хворобу серця, цукровий діабет та ін. 
Доведено, що аміодарон більш ефективний антитромбо-
тичний препарат порівняно з соталолом та пропафеноном 
для попередження рецидиву ФП (Singh, 2005; Roy, 2000).

О.С. Сичов наголосив, що ФП –  одне з найпоширеніших 
захворювань в аритмології. Наявність цього порушення рит-
му серця достовірно підвищує відносний ризик загальної 
та серцево-судинної смертності. ФП розглядають як потен-
ційно летальну аритмію через широкий спектр її негатив-
них наслідків. Розвиток ФП при різних коморбідних станах 
значно обтяжує прогноз у пацієнта та, як підкреслив допові-
дач, є лідером серед причин госпіталізацій із приводу пору-
шень ритму серця (до 40% усіх випадків). Так, при артеріаль-
ній гіпертензії та ФП ризик появи ускладнень підвищується 
вдвічі, лівошлуночкової недостатності –  у 5 разів, інсульту –  
у 3 рази і рівно настільки ж зростає смертність (GARFIELD, 
2013). Особливо загрозливим є ризик виникнення аритмо-
генної смерті на тлі формування такого ускладнення ФП, 
як її трансформація у фібриляцію шлуночків.

Проте найбільша небезпека ФП пов’язана, передусім, 
із можливим розвитком тромбоемболічних ускладнень 
та тахі кардіоміопатії із загрозою виникнення дисфункції 
міокарда та формування СН. Саме СН найчастіше трап-
ляється як коморбідна патологія у хворих на ФП. Її на-
явність багато в чому визначає тактику лікування ФП, 
але перше, що повинен зробити лікар, який зіткнувся 
з такою ситуацією, –  вибрати між стратегіями утриман-
ня ритму і контролю частоти серцевих скорочень (ЧСС). 
Тому виз начення засобів медикаментозного впливу на від-
новлення ритму має першочергове значення.

У сучасних рекомендаціях із ведення хворих на ФП не-
має чіткого розв’язання цього питання, а головними кри-
теріями при прийнятті рішення є форма ФП, тривалість 
пароксизмів, ступінь впливу симптомів на якість життя 
пацієнта і те, як він переносить ФП. У цілому електрична 
або фармакологічна кардіоверсія рекомендована особам 
із персистуючою або тривало персистуючою ФП, із вираз-
ними симптомами, які зберігаються незважаючи на здійс-
нення контролю ЧСС (ESC/EHRA, Kirchhof et al., 2017).

Проте результати реєстру GARFIELD (2013) достовірно 
доводять, що синусовий ритм слід утримувати, якщо існує 
така можливість. Та, було продемонстровано, що у пацієнтів 
із контролем ритму рівень смертності знижувався на 28% 
порівняно з тими, які відмовились від даної стратегії.

При виборі між двома способами відновлення синусо-
вого ритму –  електричної та медикаментозної кардіовер-
сії, рекомендовано враховувати думку пацієнта, який має 
бути обізнаний про переваги кожного методу. Електричну 
кардіоверсію доцільно застосовувати у всіх хворих із пока-
заннями до її проведення як найбезпечніший метод. Однак 
можливість виконання існує далеко не завжди: процедура 
доступна лише на базі клінік, де є висококваліфікований 
персонал, системи моніторингового спостереження, наявна 
кардіостимуляція тощо.

З огляду на вищенаведене, більш доступним методом 
є медикаментозна кардіоверсія. В контексті обговорення 
особливостей ведення пацієнтів із ФП і ХСН варто заува-
жити, що альтернативи аміодарону в цих ситуаціях не існує. 
Препарат володіє переконливою доказовою базою ефектив-
ності та безпеки застосування для відновлення і довгостро-
кового контролю синусового ритму в симптомних хворих 
на ФП за наявності СН.

В Україні накопичено значний досвід застосування 
аміо дарону, зокрема у пацієнтів із ФП і СН. Так, у багато-
центровому дослід жен ні (Сичов О.С. та співавт., 2002) 
було показане збереження синусового ритму в осіб із ФП 
та СН при лікуванні оригінальним аміодароном (препара-
том Кордарон®). Ефективність певною мірою корелювала 
зі стадією СН, проте у всіх когортах спостерігався досто-
вірний позитивний результат (рисунок).

Професор Сичов акцентував увагу слухачів ще на одному 
важливому моменті –  комплаєнсі. У цій же когорті хворих 
через два роки після закінчення спостереження здійснено 
аналіз терапії, яку вони отримували згідно із призначеннями 
лікарів. Виявилося, що лише 44% продовжували приймати 
аміодарон; у групах корегування терапії: припинили засто-
сування –  38%, замінили на інший антиаритмічний засіб –  
18%. Як наслідок, постійна форма ФП протягом 24 місяців 
розвинулася у 64 та 50% хворих відповідно. На противагу, 
в групі, що залишилася на терапії аміодароном, ритм від-
новлювався у всіх пацієнтів (Сичов О.С. та співавт., 2009).

Слід пам’ятати, що у разі постійної форми ФП аміо-
дарон не призначають за виключенням випадків, коли 
наявний синдром Вольфа –  Паркінсона –  Уайта чи інші 
небезпечні шлуночкові аритмії.

Насамкінець спікери зупинилися на дуже важливому 
для всіх практичних лікарів питанні: що обрати – гене-
рик чи оригінальний препарат ? У даному контексті слід за-
значити, що всі рекомендації створено на базі результатів 
клінічних досліджень оригінального препарату. А будь-яка 
заміна –  оригінального препарату на генерик, генерика на ін-
ший генерик, генерика на оригінальний засіб –  може приз-
вести до зміни концентрації діючої речовини у плазмі крові.

Так, у США було проведене випробування за участю 
130 експертів-електрофізіологів, в якому аналізували 
результати заміни оригінальних антиаритмічних засобів 
на генерики у клінічній практиці, зокрема Кордарон® 
на генеричний аміо дарон. Внаслідок таких змін у лікуван-
ні було повідомлено про 61 випадок рецидиву аритмій чи 
проаритмій, із них 32 трапилися після заміни оригіналь-
ного препарату на генерик.

У висновках даного дослід жен ня було зазначено, що 
за будь-якої заміни антиаритмічного препарату в пацієнта 
у плазмі крові може виникнути клінічно значуща зміна кон-
центрації лікарської речовини. Існує ймовірність, що збіль-
шення концентрації антиаритмічного засобу призведе до роз-
витку проаритмічного ефекту, а зниження –  до рецидиву 
серцевої аритмії. Хімічна і біологічна еквівалентність гене-
ричних препаратів не гарантує терапевтичної еквівалентності 
оригінального препарату (Reiffel, Cowey, 2000).

Підготувала Наталія Поваляшко
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Практические акценты диагностики 
и лечения ревматической полимиалгии

Ревматическая полимиалгия (РПМ) –  это воспалительное ревматическое заболевание, которое остро развивается 
и сопровождается выраженными симметричными болями в области плечевого, тазового пояса и шеи, ограничением 
движений, заметным повышением острофазовых показателей и анемией хронического заболевания [2, 5]. 
РПМ считается общей воспалительной ревматической болезнью пожилых людей, и существует значительная 
неопределенность в ее диагностике. Дать короткое, но исчерпывающее определение РПМ достаточно сложно, 
поскольку уникальность, позволяющая отличить ее от других заболеваний, является исключительно клинической [2].

РПМ (греч. poly –  много, myalgia –  мы-
шечная боль) –  хроническое воспали-
тельное заболевание неизвестной этиоло-
гии, поражающее преимущественно лиц 
пожилого возраста. РПМ была впервые 
описана W. Bruce в 1888 г. [2]. Он назвал 
эту болезнь «сенильной ревматической 
подагрой». Врач сообщил о пяти пожи-
лых пациентах, страдавших выражен-
ными генерализованными миалгия-
ми и указал, что клиничес кая картина 
в данных случаях отличалась от подагры, 
ревматизма и ревматоидного артрита, 
т.е. от всех известных на то время забо-
леваний суставов [1].

В 40-е гг. прошлого века заболевание 
обозначалось как вторичный фиброзит, 
плечелопаточный периартроз, периэкс-
траартикулярный ревматизм, миалгичес-
кий синдром пожилых, ризомелический 
псевдополи артрит, анартритная ревма-
тическая бо лезнь и др. 

Термин «ревматическая полимиалгия» 
был впервые внедрен Н. Barber в 1957 г. 
Несмотря на продолжающуюся крити-
ку данного понятия, именно оно прочно 
вошло в международный медицинский 
лексикон.

РПМ характеризуется острым нача-
лом, выраженными симметричными 
болями и скованностью в области пле-
чевого, тазового пояса и шеи, ограниче-
нием движений, часто сопровождается 
значительным повышением острофа-
зовых показателей и анемией хроничес-
кого заболевания, а также общими (кон-
ституциональными) симптомами. РПМ 
встречается исключительно у лиц старше 
50 лет (средний возраст –  73 года) [24]. 
РПМ может проявляться в виде само-
стоятельной патологии или сочетать-
ся (до 40-60% случаев) с признаками 
типичных краниальных проявлений 
гигантоклеточного артериита (ГКА). 
Несмотря на то что с момента первого 
описания болезни прошло более 100 лет, 
до сих пор диагноз заболевания чаще 
всего устанавливают на основании яр-
кой клинической картины.

Распространенность РПМ в странах 
мира различная. Так, в США 711 тыс. лиц 
старше 50 лет страдают РПМ. Эпидемио-
логические исследования США показали, 
что риск развития РПМ у женщин со-
ставляет 2-43%, у мужчин –  1-66% [11]. 
Несмотря на то что РПМ регистрирует-
ся по всему миру, распространенность 
болезни в разных регионах отличается. 
Наиболее высокая заболеваемость наб-
людается в скандинавских и северных 
европейских странах [6, 17].

Отдельно выделенная в Международной 
классификации болезней 10-го пересмотра 
(МКБ-10) нозологическая форма РПМ 
входит в подрубрику «Другие систем-
ные заболевания соединительной ткани» 
(М35), рубрику «Системные заболевания 
соединительной ткани» (М30-М36) и ко-
дируется как М35.3, а в случае сочетания 
ГКА с РПМ –  как М31.5.

Этиология и патогенез РПм
Этиологические факторы РПМ остают-

ся неизвестными. Как и при большинстве 
других заболеваний, важную роль в разви-
тии РПМ играют те, которые оказывают 
влияние на состояние иммунологической 
реактивности [4]. Предполагается влияние 
стрессовых ситуаций, переохлаждения, 
а также неблагополучной экологической 
обстановки. Развитие болезни может прово-
цировать вирусная или бактериальная ин-
фекция. К возбудителям, которые вызыва-
ют РПМ, относятся адено-, парвовирус, 
вирус гриппа, а также Chlamydia pneumoniae. 
Тем не менее, исследование уровня анти-
тел к различным инфекционным агентам 
при РПМ пока не привело к положитель-
ным результатам. Доказана наследствен-
ная предрасположенность к этому заболе-
ванию, в частности носительство аллелей 
HLA-DRB1*04 и DRB1*01 [24].

РПМ –  это антиген-опосредован-
ная болезнь с локальной Т-клеточной 
и макрофагальной активацией и чрезмер-
ной продукцией цитокинов (интерлей-
кина [ИЛ]-1/-6), вызывающей системное 
воспаление с высоким острофазовым 
ответом [9]. Концепция патогенеза вклю-
чает активацию СD4+/Th1-лимфоцитов 
и макрофагов, клональную экспансию 
субпопуляции Th1-лимфоцитов в стенке 
пораженных сосудов в связи со стимуля-
цией этих клеток in situ, гиперэкспрессию 
информационной РНК цитокинов Т-лим-
фоцитарного (ИЛ-2) и макрофагального 
происхождения (ИЛ-1, ИЛ-6 и тканевой 
фактор роста [ТФР-β]), инфильтрацию 
сосудистой стенки, что происходит из vasa 
vasorum и адвентиции крупных сосудов [6].

Клиническая картина РПм
Клиническая картина болезни скла-

дывается из комбинации признаков по-
ражения опорно-двигательного аппарата 
и изменений лабораторных показателей 
воспаления, которые наблюдаются у всех 
пациентов. Также подключаются общие 
(конституциональные) нарушения, воз-
никающие часто, но не постоянно [2].

РПМ развивается остро. Нередко боль-
ные могут назвать день и час, когда внезапно 
и без видимой причины появляются интен-
сивные боли в мышцах ноющего, режущего, 
тянущего характера. РПМ сопровождается 
скелетно-мышечными симптомами, утом-
ляемостью, недомоганием и депрессией. 
Кардинальной клинической особенностью 
РПМ является боль с ограничением дви-
жений и скованностью в плечах, шее, тазо-
вом поясе у пациентов старше 50 лет [7, 26].

В разгар болезни локализация и харак-
тер боли стереотипны: область плечевого 
пояса, шеи, тазового пояса. В 100% случа-
ев болевые симптомы симметричны, хотя 
в самом начале возможна односторонность 
поражения. Одновременно боли отмеча-
ются не менее чем в двух из указанных 
трех областей. Постоянные боли режуще-
го, тянущего, рвущего, ноющего харак-
тера резко усиливаются при движении. 

Характерна утренняя скованность длитель-
ностью более 30 минут. Кроме того, ощуще-
ние скованности появляется после любого 
периода неподвижности (симптом «геля»).

Интенсивность болей четко связана 
с активностью болезни. Из-за них огра-
ничиваются движения: больным трудно 
встать, сесть, поднять руки, завести их 
за спину, невозможно без помощи войти 
в транспорт и т.д. Боли могут возникать 
и в других областях опорно-двигательного 
аппарата (бедрах, голенях, ягодицах, спи-
не, даже в предплечьях), но не столь за-
кономерно. В покое они обычно стихают, 
хотя в 25-30% случаев интенсивность со-
храняется. Часто беспокоят ночные боли, 
которые усиливаются под влиянием тя-
жести тела, давления. Сон из-за этого ста-
новится прерывистым, отдых нарушается.

Симптоматика болезни постепенно 
нарастает и через 2-6 недель достигает 
пика, при этом объективные изменения 
остаются незначительно выраженными. 
При пальпации мышц отмечается не-
большая болезненность, которая зачастую 
вообще может отсутствовать. Нет ни атро-
фий, ни инфильтратов в мышцах плече-
вого и тазового пояса. При пальпации 
периартикулярных тканей плечевого суста-
ва в области большого бугорка головки 

плечевой кости или в области ключично- 
акромиальных сочленений сухожильно- 
связочный аппарат и мышцы бывают 
болезненными. Хотя больные жалуются 
на выраженную мышечную слабость, сила 
скелетных мышц сохранена [1, 4, 5].

Очень редко двусторонние и симмет-
ричные боли и скованность в проксималь-
ных отделах нижних конечностей незна-
чительно преобладают над симптомами 
со стороны плеч и задней части шеи. Боли 
в тазовом поясе по передней и боковой 
поверхности таза и бедра и сзади часто 
описываются как иррадиирующие в яго-
дицы. В дополнение к проксимальным 
нередко могут выявляться дистальные 
симптомы, которые связаны с вовлече-
нием запястий и пястно-фаланговых суста-
вов, реже возникают изменения коленных 
суставов. Стопы практически никогда 
не вовлекаются. Примерно у 15% больных 
развивается синдром запястного канала [7]. 
Дистальное вовлечение запястий и кистей 
может быть внезапным и бурным. У незна-
чительной части больных РПМ развивается 
клиника ладонного фасциита с умеренным 
отеком кисти, небольшими сгибательными 
контрактурами пальцев кисти. Субакро-
миальные/субдельтовидные бурситы воз-
никают у 96% лиц с РПМ, а специфичность 
этого признака составляет 99,1% [10].

Синовиты периферических суставов 
встречаются у больных РПМ с различной 
частотой (23-39%) [23]. Такие артриты не-
редко асимметричны и не ассоциируются 
с костными эрозиями [25]. Синовиты пе-
риферических суставов могут сочетаться 
с поражением периартикулярных тканей 
(тендиниты, бурситы, тендовагиниты), 
особенно плеч и кистей, и выявляться с по-
мощью ультрасонографии и других методов 
визуализации. Наиболее характерно пора-
жение коленных и лучезапястных суставов. 
Синовиты быстро редуцируются после на-
чала лечения ГК [9].

Отмечаются следующие особенности 
суставного синдрома при РПМ:

•	 небольшое число пораженных суста-
вов у одного больного;

•	 слабая выраженность признаков ло-
кального воспаления;

•	 быстрое стихание артрита на фоне 
лечения ГК;

•	 отсутствие рентгенологических изме-
нений со стороны суставов.

В.Н. Коваленко

И.Ю. Головач

О.П. Борткевич

Клинические особенности РПМ 
суммированы в следующих 
положениях [2]:

•	начало заболевания –  резкое, нео-
жиданное, «коварное»; пик симптомов 
развивается достаточно быстро –  через 
2-3 недели

•	основные клинические симптомы – 
боль и скованность в плечевом и тазовом 
поясе, шее, которые в большинстве случа-
ев носят симметричный характер

•	симптомы наиболее выражены утром
•	характерен феномен «геля» –  ощуще-

ние скованности после долгого периода 
отдыха или отсутствия активности

•	общеконституционные симптомы –  
слабость, вялость, общее недомогание, 
депрессия, потеря веса, субфебрильная 
температура

•	характерны артралгии и артриты 
суставов кистей, теносиновиты кисти

•	несмотря на наличие миалгий, нет мы-
шечной слабости, боль не уменьшает силу 
в конечностях, нет мышечных атрофий/
гипотрофий

•	определяется болезненность мышц 
при пальпации от слабой до умеренной, 
однако ощущаемый пациентом болевой 
синдром не коррелирует с болезнен-
ностью мышц при пальпации

•	из-за болевого синдрома возможны 
уменьшение диапазона движений в суста-
вах и функциональные ограничения

•	могут присоединяться симптомы ГКА: 
единого мнения по вопросу временной 
взаимосвязи РПМ и ГКА нет; РПМ может 
быть начальным симптомом ГКА, возникать 
одновременно или же появляться поз же; 
примерно у 15% пациентов с РПМ раз-
вивается гигантоклеточный артериит, 
и 40-50% лиц с гигантоклеточным арте-
риитом имеют РПМ [9]

Продовження на наст. стор.
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Общее состояние больных прогрессив-
но ухудшается. Характерны конституцио-
нальные симптомы: субфебрилитет, уста-
лость, астения, анорексия; потеря массы 
тела более 10% отмечается у 40-50% па-
циентов [7, 9]. Нередко возникает депрес-
сия, особенно если больной не находит 
понимания в лице врача и семьи, а наз-
наченная терапия не приносит облегче-
ния. После прохождения пика болезни 
(несколько дней –  недель) РПМ может 
приобрести волнообразное течение с че-
редованием периодов обострения и зати-
хания болей –  заболеванию свойственно 
рецидивирующее течение.

При проведении осмотра пациента 
и диагностики название болезни –  рев-
матическая полимиалгия –  может вводить 
врача в заблуждение, поскольку термин 
«полимиалгия» подразумевает вовлечен-
ность мышц. Однако РПМ –  заболевание 
суставов и периартикулярных структур: 
синовиальных сумок, сухожилий, энтези-
сов. Эти структуры ответственны за раз-
витие боли в плечевом и тазовом поясе, 
шее и бедрах. Скованность в области шеи 
и нижней части спины может быть связа-
на с наличием межпозвонковых бурситов 
и энтезитов многочисленных связок поз-
воночника [7]. Обычные двигательные 
задания больные с выраженной болью 
и скованностью могут выполнять с тру-
дом из-за вовлечения суставов и периар-
тикулярных структур, сохраняя при этом 
нормальную мышечную силу. Объем дви-
жений в плечевых суставах, шейном отде-
ле позвоночника, тазобедренных суставах 
может быть ограничен.

Ограничение движений в плечевых 
суставах служит характерным клини-
ческим проявлением РПМ –  больной 
не может поднять руки более чем на 90°, 
при этом не выявляются объективные 
клинические признаки суставного оте-
ка. Пассивные движения бывают почти 
нормальными. Боль в плече диффузная 
и не локализована в конкретных струк-
турах плеча. В типичных случаях также 
обнаруживается ограничение активных 
движений шеи и бедер из-за болей.

Диагностика РПм
Повышение уровней острофазовых 

реактантов является типичным призна-
ком у больных РПМ. Скорость оседания 
эрит роцитов (СОЭ) ≥40 мм/ч соответ-
ствует классификационным критери-
ям РПМ, хотя некоторые авторы ре-
комендуют рассматривать значения 
>30 мм/ч [12]. Начальный уровень СОЭ 
<40 мм/ч нередко выявляется у 20% лиц 
с РПМ. С-реактивный белок (СРБ) 
может быть более чувствительным по-
казателем, чем СОЭ, при определении 
воспаления и оценке активности бо-
лезни. Является ли расчет СРБ более 
полезным, чем СОЭ, для начального 
периода диагностики РПМ –  остается 
неясным. Другие лабораторные откло-
нения, ассоциированные с воспали-
тельным ответом, такие как присутствие 
нормохромной нормоцитарной анемии, 
тромбоцитоза и гипоальбуминемии, мо-
гут обнаруживаться у больных с актив-
ностью заболевания, но не являются 
специфичными для РПМ.

Лабораторные характеристики и осо-
бенности РПМ сгруппированы ниже:

1. Существенное повышение СОЭ – 
˂40 мм/ч и СРБ. Последний при этом бо-
лее чувствительный показатель, чем СОЭ.

2. Анемия –  нормохромная, нормо-
цитарная (анемия хронического забо-
левания).

3. Миозит-специфические ферменты: 
креатининфосфокиназа, миоглобин, 

альдолаза демонстрируют нормальные 
значения.

4. Ревматоидный фактор негативный 
(следует помнить о возможности пози-
тивного ревматоидного фактора у 5% лиц 
без признаков ревматического заболева-
ния), антитела к циклическому цитрулли-
рованному пептиду –  негативные.

5. Антинуклеарные антитела –  нега-
тивные.

6. Отмечается значительное повыше-
ние уровня ИЛ-6, что коррелирует с выра-
женностью воспаления.

7. Может отмечаться незначительное 
повышение показателей печеночных тес-
тов: аланинаминотрансферазы (АлАТ), ас-
партатаминотрансферазы (АсАТ), гамма- 
глутамилтранспептидазы (ГГТП).

Инструментальные методы исследо-
вания показали, что клиническая симп-
томатика РПМ обусловлена главным 
образом воспалительными изменениями 
суставов и околосуставных тканей. С по-
мощью магнитно-резонансной томогра-
фии (МРТ), ультразвукового исследова-
ния (УЗИ) и позитронно-эмиссионной 
томографии (ПЭТ-КТ) у больных РПМ 
выявляют признаки бурсита в облас-
ти плечевых и тазобед ренных суставов, 
а также шейного отдела позвоночника 
[8, 19, 26]. Наиболее характерными яв-
ляются поддельтовидный бурсит, теноси-
новит бицепса, трохантерный (вертлуж-
ный) бурсит, выпот в плечевом и/или 
тазобедренном суставах. Описан также 
синовит плечевых и тазобедренных суста-
вов. При гистологическом исследовании 
синовиальной оболочки больных РПМ 
наблюдается слабо выраженная воспали-
тельная инфильтрация с преобладанием 
макрофагов и CD4 Т-клеток [21].

На сегодняшний день не сущест вует 
единого клинического, лабораторного 
или инструментального признака, нали-
чие которого позволило бы подтвердить 
диагноз РПМ. Диагностику проводят 
по совокупности проявлений болез-
ни. Таким образом, РПМ определяется 
клинически. Диагностические критерии 
РПМ разрабатывались на протяжении 
более 50 лет. Все они подразумевали 
значимость возраста (>50 лет), болез-
ненность мышц плеч и бедер, утреннюю 
скованность и повышение уровня СОЭ. 
Ряд авторов включали также быстрый 
(драматический) эффект от назначения 
малых/средних доз преднизолона.

Наиболее типичные симптомы ис-
пользуются в качестве диагностических 
критериев, предложенных Европейс-
кой группой по изучению РПМ [12]. 
Они состоят из обязательных факто-
ров, к которым относят возраст ≥50 лет, 
двустороннюю боль в плечах (возник-
шую менее 12 недель назад), увеличение 
СОЭ/CРБ. Критерии следует применять 
лишь в тех случаях, когда диагноз друго-
го заболевания не представляется более 
обоснованным [2].

Для верификации диагноза и решения 
вопроса о назначении глюкокортикои-
дов (ГК) у таких пациентов могут быть 
использованы два набора критериев. 
При отсутствии данных УЗИ диагноз 
подтверждают по четырем признакам, 
таким как утренняя скованность более 
45 минут, боли или ограничение подвиж-
ности в тазобедренном суставе, отсут-
ствие ревматоидного фактора и антител 
к циклическому цитруллинированному 
пептиду, поражения других суставов. 
Максимально возможная сумма баллов 

по данным критериям составляет 6. 
Для подтверждения диагноза РПМ до-
статочно набрать 4 балла.

Второй набор классификационных 
критериев используется при наличии 
результатов УЗИ и, помимо указанных 
основных четырех параметров, включа-
ет два дополнительных. Каждый такой 
критерий представляет собой набор соно-
графических признаков. Первый из них 
предусматривает наличие как минимум 
поддельтовидного бурсита и/или тено-
синовита бицепса и/или синовита пле-
чевого сустава (заднего или аксиллярного 
отдела), а также синовита тазобедрен-
ного сустава и/или трохантерного бур-
сита. Второй определяется как наличие 
двустороннего поддельтовидного бурси-
та, теносиновита бицепса или синовита 
плечевых суставов. Каждый из дополни-
тельных критериев оценивается в 1 балл. 
Поэтому при использовании второго 
набора классификационных критериев 
максимально возможная сумма баллов 
составляет 8, и в этом случае для под-
тверждения диагноза РПМ необходимо 
набрать 5 баллов (таблица).

Лечение РПм
На сегодняшний день имеется множе-

ство расхождений в подходах к лечению 
РПМ, которые включают вопросы дозиро-
вания ГК и целесообразности использова-
ния базисных болезнь-модифицирующих 
антиревматических препаратов (БМАРТ). 
К сожалению, большая часть пациентов 
(29-45%), страдающих РПМ, не демонст-
рирует адекватного ответа на терапию ГК 
в течение первых 3-4 недель. При этом 
примерно у 50% больных наблюдаются 
разнообразные побочные эффекты на фоне 
лечения данной группой препаратов.

Целью Американской коллегии рев-
матологов (ACR) и Европейской анти-
ревматической лиги (EULAR) являлось 
обеспечение клиницистов кратким, четко 
изложенным современным руководством, 
которое поможет стандартизировать под-
ходы к лечению и улучшить прогнозы для 
пациентов с данным заболеванием [13]. 
Алгоритм терапии РПМ, основанный 
на рекомендациях EULAR/ACR (2015), 
представлен на рисунке.

Экспертами тщательно проработа-
на и обобщена вся база иcследований 
по РПМ, а после детальной оценки и об-
суждения изложена в окончательном ва-
рианте данных рекомендаций [13]:

1. На старте терапии больных РПМ на-
стоятельно рекомендуется использовать 
ГК вместо нестероидных противовоспа-
лительных препаратов (НПВП), за исклю-
чением возможного кратковременного 
применения НПВП и/или анальгетиков 
в случаях, когда болевой синдром ассо-
циирован с другой патологией (к примеру, 
сопутствующим остеоартритом).

2. Настоятельно рекомендуется при-
менять минимально эффективную ин-
дивидуальную длительность ГК терапии 
у больных РПМ.

3. Условно рекомендуется использо-
вать минимально эффективную дозу ГК 
преднизолона в диапазоне 12,5-25 мг 
(или эквивалента) как стартового лечения 
РПМ. Более высокую стартовую дозу ГК 
в границах этого диапазона можно рас-
смотреть у пациентов с высоким риском 
рецидива и низкой вероятностью нежела-
тельных явлений; у лиц с сопутствующи-
ми заболеваниями (например, сахарный 
диабет, остеопроз, глаукома) и другими 
факторами риска для ГК-ассоциирован-
ных побочных эффектов возможно наз-
начение более низких доз ГК. Примене-
ние начальных доз ≤7,5 мг/сут условно 
отрицается, а >30 мг/сут – настоятельно 
не рекомендуется.

Таблица. Классификационные критерии РПМ
Обязательные критерии:
• возраст 50 лет или старше
• двусторонние ноющие боли в области плечевого пояса
• повышение уровня СОЭ и/или СРБ

Критерии
Подсчет при 

отсутствии данных 
УЗИ (0-6 баллов)

Подсчет при 
наличии данных 
УЗИ (0-8 баллов)

Утренняя скованность более 45 мин 2 2
Боль в области тазобедренных суставов 
или ограничение их подвижности 1 1

Отсутствие ревматоидного фактора и антител 
к циклическому цитруллированному пептиду 2 2

Отсутствие поражений (боли) других суставов 1 1
Наличие как минимум одностороннего 
поддельтовидного бурсита и/или теносиновита 
бицепса, и/или синовита плечевого сустава 
(заднего или аксиллярного отдела) и как минимум 
одностороннего синовита тазобедренного сустава,  
и/или трохантерного бурсита

– 1

Наличие двустороннего поддельтовидного бурсита, 
теносиновита бицепса или синовита плечевых 
суставов

– 1

Для подтверждения диагноза РПМ:
• при отсутствии данных УЗИ у пациентов, соответствующих обязательным критериям, 
необходимо набрать 4 балла
• при наличии данных УЗИ у пациентов, соответствующих обязательным критериям, 
необходимо набрать 5 баллов

Рисунок. Алгоритм лечения ревматической полимиалгии,  
основанный на рекомендациях EULAR/ACR (2015)

Початок на попередній стор.
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4. Настоятельно рекомендуется инди-
видуализация графиков схождения с дозы 
ГК, основанных на регулярном монито-
ринге состояния пациента, активности 
заболевания, лабораторных маркеров 
и негативных событий. Предложены сле-
дующие принципы снижения доз:

•	 стартовое снижение: рекомендуется 
медленно уменьшать дозу ГК до 10 мг/сут 
в пересчете на преднизолон на протяже-
нии 4-8 недель;

•	 терапия рецидивов: рекомендуется 
увеличить дозу перорального преднизо-
лона до уровня, предшествовавшего реци-
диву, и в последующем уменьшать ее пос-
тепенно (в течение 4-8 недель) до дозы, 
во время приема которой случился рецидив;

•	 снижение доз во время ремиссии: 
после ее достижения необходимо умень-
шать дозу перорального преднизоло-
на на 1 мг каждые четыре недели (либо 
на 1,25 мг, используя, к примеру, схему 
10/7,5 мг через день и т.д.) на протяжении 
времени, пока сохраняется ремиссия.

5. Условно рекомендуется рассмотреть 
возможность внутримышечного (в/м) 
ведения метилпреднизолона как альтер-
нативы пероральным ГК. Выбор между 
пероральным и в/м введением остает-
ся на усмотрение врача. Рекомендации 
не могут четко указать фенотип пациента, 
который бы нуждался во в/м введении ГК. 
Предложен следующий график схождения 
с дозы в/м метилпреднизолона:

•	 метилпреднизолон (депо-форма) в/м 
120 мг каждые три недели до 9-й недели;

•	 на 12-й неделе –  100 мг, с последую-
щими 3-месячными интервалами;

•	 далее дозу снижают на 20 мг каждые 
12 недель до 48-й недели;

•	 после этого дозу снижают на 20 мг 
каждые 16 недель до полного прекращения.

6. Условно рекомендуется использо-
вать одноразовый, а не раздельный прием 
ежедневных доз ГК для лечения РПМ. 
Разделять дозу препарата на несколько 
приемов следует в случае выраженного 
интенсивного болевого синдрома в ноч-
ное время суток.

7. Условно рекомендуется учесть воз-
можность раннего назначения метотрек-
сата в дополнение к ГК, в частности, 
у пациентов с высоким риском рецидива 
и/или при длительной терапии, а также 
в случае имеющихся факторов риска, 
коморбидных заболеваний и/или приема 
сопутствующих препаратов, когда высока 
вероятность появления осложнений или 
побочных эффектов ГК. В клинических 
испытаниях метотрексат был использо-
ван при пероральном применении в дозах 
7,5-10 мг в неделю.

8. Настоятельно рекомендуется не ис-
пользовать ингибиторы фактора некро-
за опухоли (ФНО) для лечения РПМ. 
В настоящее время продолжается только 
одно рандомизированное контролиру-
емое испытание (РКИ) с тоцилизума-
бом (NCT01396317), в другом сравни-
вают секукинумаб, канакинумаб и ГК 
(NCT01364389). К тому же в случае наз-
начения ФНО увеличивается риск нега-
тивного эффекта.

9. Условно рекомендуется рассмотреть 
создание индивидуальной программы 
упражнений для пациентов с РПМ, на-
правленных на поддержку мышечной 
массы и функций, а также снижение 
риска падений.

10. Применение растительных препа-
ратов в терапии РПМ не рекомендуется. 
Особенно категорически авторы доку-
мента выступают против использования 
китайских травяных препаратов Yanghe 
и капсул Biqi у пациентов с РП. Данное 
заявление связано в первую очередь с тем, 
что вышеуказанные средства не одобрены 
Управлением по санитарному надзору 

за качеством пищевых продуктов и ме-
дикаментов США (FDA), а также Ев-
ропейским агентством лекарственных 
средств (EMA).

Рекомендации ACR и EULAR (2015) 
предназначены прежде всего для вра-
чей-клиницистов. Предполагается, что 
эти руководящие принципы окажут им 
определенную помощь в ведении па-
циентов с РПМ [13]. Таким образом, 
основная цель фармакотерапии РПМ –  
достижение лекарственной ремиссии, 
а также снижение риска коморбидных 
заболеваний.

Лечение пациентов с РПМ должен 
проводить врач-ревматолог, в виде ис-
ключения –  врач общей практики, 
но при консультативной поддержке 
врача- ревматолога. Для уменьшения 
болей, связанных с сопутствующим ос-
теохондрозом, артритом, возможно при-
менение НПВП, которые дают хороший 
симптоматический (анальгетический) 
эффект при сопутствующей патологии, 
но не оказывают влияния на воспали-
тельный процесс, обусловленный РПМ, 
и прогноз заболевания, а также могут 
вызывать тяжелые неблагоприятные ре-
акции со стороны желудочно-кишечного 
тракта и сердечно- сосудистой системы. 
Для снижения риска побочных явлений 
применение НПВП при РПМ должно 
быть максимально ограниченным.

Основное место в лечении РПМ зани-
мает терапия ГК. Для большинства па-
циентов с РПМ без ГКА достаточно наз-
начения преднизолона по 12,5-25 мг/сут 
или эквивалентной дозы метилпредни-
золона. Лечение подразделяется на не-
сколько основных этапов: начальную 
(индукцию ремиссии), поддерживаю-
щую терапию (снижение суточной дозы) 
и период отмены ГК.

Итак, начальная терапия –  преднизолон 
в диапазоне 12,5-25 мг/сут, рекомендован 
однократный прием ГК. При достижении 
ремиссии по клиническим и лаборатор-
ным показателям проводят постепенное 
снижение дозы ГК до поддерживающей –  
10 мг/сут по 2,5 мг в месяц, далее –  менее 
1 мг в месяц (например, по 1 мг каждые 
два месяца). Таким образом, период схож-
дения с дозы ГК может занимать 1-2 года.

Когда же прекращать лечение ГК? 
Обычно курс лечения РПМ длится в пре-
делах 1-2 лет. Существуют, тем не менее, 
больные, которым лечение ГК необходи-
мо проводить неопределенно долго в дозе 
1-5 мг/сут из-за рецидивов, которые воз-
никают при снижении дозы или отмене 
ГК. Обычно бывает невозможно отменить 
ГК ранее чем через год от начала лечения 
в связи с рецидивами. При отсутствии 
признаков активности болезни в течение 
2-3 месяцев можно повторно приступить 
к ранее не удавшемуся снижению дозы 
или отмене ГК. Необходимо отметить, 
что, несмотря на эффективное лечение, 
у большинства больных РПМ имеет 
склонность к рецидивированию, что 
не зависит от ранее применяемой терапии.

При возникновении рецидива РПМ, 
что сопровождается возобновлением кли-
нической симптоматики и повышением 
маркеров воспаления, рекомендуется 
возврат дозы ГК до уровня, на котором 
контроль боли и воспаления был наи-
более эффективным. Иногда более вы-
сокие дозы, необходимые для контроля 
активности болезни, зависят от интен-
сивности обострения и индивидуальной 
способности пациента к ответу. За уве-
личением дозы ГК должно последовать 
более медленное уменьшение (меньшее 
снижение и/или более продолжительные 
интервалы для пошаговой стратегии), 
особенно у больных, которые имели не-
сколько рецидивов патологии [7, 9].

Для предупреждения потери костной 
массы, опосредованной терапией ГК 
при РПМ, важно проводить постоянную 
профилактику остеопороза препаратами 
кальция и витамина D [3].

Целью использования метотрексата 
(МТ) в лечении РПМ является умень-
шение продолжительности приема 
и кумулятивной дозы ГК, а также сни-
жение риска нежелательных реакций, 
обусловленных приемом ГК. Назначе-
ние МТ внутрь и внутримышечно в дозе 
10 мг в неделю в комбинации с предни-
золоном оказывает стероид-сберегающий 
эффект, уменьшает количество рециди-
вов, увеличивает число случаев прекра-
щения лечения ГК, сокращает продол-
жительность терапии и кумулятивную 
дозу ГК. Назначение МТ внутрь или под-
кожно используется наиболее часто в на-
чальной дозе 10-15 мг в неделю [15, 16]. 
Другие препараты иммуносупрессивного 
действия (например, азатиоприн) не по-
казали своей эффективности.

В последние годы продемонстрирова-
на эффективность тоцилизумаба (ТЦЗ) 
при РПМ и ГКА [20, 22]. В исследова-
ниях показаниями для назначения ТЦЗ 
(обычно стандартной дозы 8 мг/кг в ме-
сяц) были резистентность к ГК (необхо-
димость приема высокой дозы для под-
держания ремиссии) или сопутствующие 
заболевания, которые ограничивали воз-
можность адекватной терапии ГК. Око-
ло 2/3 пациентов ранее получали МТ 
(а также другие иммуносупрессивные пре-
параты) или ингибиторы ФНО-α. В по-
давляющем большинстве исследований 
отмечен быстрый рост (в течение 1-3 ме-
сяцев) клинико-лабораторного эффекта, 
проявлявшегося в снижении активности 
РПМ и возможности уменьшить дозу ГК. 
Имеются также данные о сохранении ре-
миссии после отмены ТЦЗ [18, 27].

Таким образом, полученные резуль-
таты позволили сформулировать пред-
варительные показания для назначения 
ТЦЗ при самостоятельной РПМ или же 
в сочетании с ГКА [7, 14]:

•	 в качестве препарата первой линии 
в комбинации с ГК у пациентов с тяжелы-
ми сопутствующими заболеваниями для 
быстрого снижения дозы ГК, хотя лечение 
ТЦЗ может ассоциироваться с тяжелыми 
нежелательными реакциями, наиболее 
высокий риск которых наблюдается имен-
но у больных пожилого возраста и лиц 
с коморбидными патологиями;

•	 в качестве препарата второй линии 
у больных, которые нуждаются в комби-
нированной терапии, для достижения 
стероид-сберегающего эффекта, а также 
при рефрактерности к МТ, плохой пере-
носимости этого препарата или высоком 
риске развития нежелательных реакций 
на фоне лечения МТ.

•	 в качестве препарата второй линии 
при частом рецидивировании иммуно-
воспалительного процесса на фоне сни-
жения дозы ГК.

Выводы
Таким образом, РПМ имеет полимор-

фную клиническую картину как в дебюте 
болезни, так и в более поздний период, 
имея сходство симптоматики с воспа-
лительными заболеваниями суставов, 
а также с миопатиями на фоне различ-
ной патологии внутренних органов 
и систем [4]. Это обстоятельство дела-
ет РПМ сложной в дифференциально- 
диагностическом плане и нередко 
приводит к увеличению объема обследо-
вания и продолжительности периода ве-
рификации диагноза. Исследовательская 
работа международного ревматологиче-
ского сообщества, направленная на изу-
чение различных аспектов заболевания, 

в том числе поиск наиболее оптималь-
ных и информативных диагностических 
критериев, продолжается до настоящего 
времени.
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Антитромботична терапія пацієнтів із неклапанною фібриляцією 
передсердь після перенесеного гострого коронарного синдрому  

та/або черезшкірного коронарного втручання
На даний час фібриляцію передсердь (ФП) розглядають як аритмію, що має широкий спектр негативних 
наслідків, пов’язаних з істотним погіршенням якості життя та значним підвищенням частоти серйозних 
ускладнень і смерті. Сучасним аспектам лікування ФП був присвячений науково‑практичний симпозіум 
«Нові можливості антитромботичної терапії пацієнтів з неклапанною фібриляцією передсердь 
після перенесеного гострого коронарного синдрому та/або черезшкірного коронарного втручання», 
що відбувся у межах XX Національного конгресу кардіологів 25‑27 вересня 2019 року (м. Київ). 

Еволюції наукових даних з антикоагулянт-
ної терапії в пацієнтів із неклапанною ФП 
(НКФП) присвятив доповідь керівник екс-
пертного консультативно-діагностичного лі-
кувального центру життєзагрозливих і рідкіс-
них аритмій ННЦ «Інститут кардіо логії 
імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН 
України (м. Київ), д. мед. н., професор Олег 
Сергійович Сичов. Лектор зазначив, що те-
рапія ФП та гострого коронарного синд-
рому (ГКС) певною мірою зумовлена особ-
ливостями тромбоутворення. Зокрема, 

при ФП швидко виникає червоний тромб із фіб рину, тоді як 
при ГКС – білий тромб із тромбоцитів, фібрину та лейкоцитів. Від-
повідно, підходи до лікування червоного та білого тромбу є абсо-
лютно різними. Зокрема, йдеться про антикоагулянтну терапію 
для червоного тромбу та антитромбоцитарну – для білого. 

Із цього приводу Олег Сергійович навів результати подвійного сліпо-
го дослідження AVERROES, що було сплановане для оцінки ефектив-
ності та безпеки апіксабану в дозі 5 мг двічі на добу порівняно з ацетил-
саліциловою кислотою (АСК) по 81-324 мг/добу в пацієнтів із НКФП, 
у яких неможливе застосування антагоністів вітаміну К (АВК). У ви-
пробуванні взяли участь 5599 хворих із 522 медичних цент рів (36 країн). 
Отримані результати свідчать, що апіксабан знижував ризик інсульту 
й системних емболій ефективніше, ніж АСК, в осіб із ФП, яким не по-
казана терапія варфарином. При цьому не відзначено підвищення час-
тоти великих або внутрішньочерепних кровотеч. Випробування було 
передчасно зупинене через значні переваги лікування апіксабаном, 
який асоціювався з 55% зниженням первинних кінцевих точок (ін-
сультів і системних емболій) за період спостереження 1,1 року. Таким 
чином, порівняльне дослідження апіксабану та АСК продемонструвало 
зниження ризику інсульту та системної емболії без зростання вірогід-
ності появи кровотеч у хворих на НКФП (Connolly et al., 2011).

Результати випробування AVERROES збігаються з даними щодо 
статистично значущого зниження смертності, отриманими у процесі 
багатоцентрового подвійного сліпого рандомізованого клінічного 
дослідження ARISTOTLE (Granger et al., 2011). Загалом під спо-
стереженням перебував 18 201 пацієнт із 1034 лікувальних закладів 
у 39 країнах (зокрема в Україні). Дослідники мали на меті порівняти 
ефективність та безпеку апіксабану та варфарину в попередженні 
інсульту й системних тромбоемболій в осіб із ФП. 

Пацієнти приймали апіксабан по 5 мг двічі добу. Дозу 2,5 мг два рази 
добу призначали у підгрупі осіб, що мали ≥2 із таких характеристик, 
як вік ≥80 років, маса тіла ≤60 кг або концентрація креатиніну в крові 
≥133 мкмоль/л. Варфарин застосовували у вигляді таблеток по 2 мг, 
дозу підбирали з метою досягнення рівня міжнародного нормалізо-
ваного відношення (МНВ) від 2,0 до 3,0. Хворі, які раніше приймали 
АВК, мали припинити використання відповідного антикоагулянту 
за три дні до рандомізації, а лікування досліджуваним препаратом 
починали при досягненні МНВ ˂2,0.

Як первинну кінцеву точку оцінювали частоту розвитку ішемічно-
го/геморагічного інсульту або системної тромбоемболії. Вторинною 
кінцевою точкою ефективності була смерть від будь-якої причини. 
Велику кровотечу розглядали як первинну кінцеву точку безпеки, тоді 
як вторинну становила композитна точка великих та малих кровотеч.

У групі апіксабану порівняно з такою варфарину відзначали зни-
ження загальної летальності (сягала 3,52 і 3,94% на рік відповідно). 
Смерть через ускладнення серцево-судинних захворювань (включ-
но з такою від геморагічного інсульту) при застосуванні апіксабану 
та варфарину становила 1,8 та 2,02% на рік відповідно, а від причин, 
не пов’язаних із кардіоваскулярними патологіями (включно із ле-
тальними кровотечами, крім випадків унаслідок геморагічного ін-
сульту), – 1,14 і 1,22% на рік відповідно. Крім того, у групі апіксабану 
порівняно з використанням варфарину відзначали тенденцію до зни-
ження частоти розвитку інфаркту міокарда (ІМ). Було встановлено, 
що застосування апіксабану значно знижувало частоту кровотеч. По-
ширеність тяжких кровотеч, які діагностували відповідно до критеріїв 
Міжнародного товариства із тромбозу та гемостазу (ISTH), у групах 
апіксабану та варфарину досягала 2,13 і 3,09% на рік відповідно.

Відповідно до критеріїв GUSTO (Global Use of Strategies to Open 
Occluded Coronary Arteries) й TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infarc-
tion), у дослідженні ARISTOTLE при використанні апіксабану порів-
няно з варфарином зниження частоти розвитку тяжких кровотеч було 
ще виразнішим (Granger et al., 2011). Частота виникнення внутріш-
ньочерепних крововиливів у групах апіксабану та варфарину стано-
вила 0,33 і 0,80% на рік відповідно (p<0,001), будь-якої кровотечі – 
18,1 і 25,8% на рік відповідно; абсолютне зниження ризику будь-якої 
кровотечі при прийманні апіксабану порівняно з варфарином дося-
гало 7,7% (p<0,001). Результати модифікованого аналізу чутливості, 
отримані за весь період лікування, підтвердили дані щодо зниження 
відносного ризику розвитку тяжких кровотеч при використанні апік-
сабану порівняно з варфарином на 27% (p<0,001) (Granger et al., 2011) .

Також за даними Granger et al. (2011), якщо розглядати інші ре-
зультати щодо безпеки, то поширеність небажаних явищ у групах 
апіксабану та варфарину була майже однаковою (81,5 та 83,1% випад-
ків відповідно). Частота порушення біохімічних показників функції 
печінки та розвитку тяжких побічних ефектів, пов’язаних із захворю-
ванням печінки, була подібною в обох групах. Загалом у дослідженні 
ARISTOTLE апіксабан продемонстрував прийнятний профіль безпеки 
і відсутність несподіваних побічних реакцій. Частота відміни апіксабану 
була нижчою за таку в групі варфарину: 25,3 проти 27,5% (р=0,001).

Таким чином, дослідники ARISTOTLE дійшли висновку, що в осіб 
із ФП приймання апіксабану є ефективнішим порівняно із засто-
суванням варфарину для профілактики інсульту або емболії судин 
великого кола кровообігу. Також лікування апіксабаном супроводжу-
ється нижчою частотою розвитку значних кровотеч та смерті через 
будь-які причини (Granger et al., 2011).

В оновлених рекомендаціях Американської асоціації серця, Аме-
риканського коледжу кардіології та Товариства серцевого ритму 
(AHA/ACC/HRS, 2019) для пацієнтів із ФП наголошено, що на сьо-
годні наявні чотири нові оральні антикоагулянти (НОАК), які вив чали 
у рандомізованих клінічних випробуваннях порівняно з варфарином. 
Було показано принаймні не меншу ефективність щодо комбінованої 
точки інсульт/системні емболії. Препарати, в яких ефективність по-
єднується з високим профілем безпеки, рекомендовані як перша лінія 
терапії. Водночас для пацієнтів із ФП, у кот рих показник за шкалою 
для оцінки ризику ішемічного інсульту та системної тромбоемболії 
при ФП (СНА

2
DS

2
-VASc) становить ≥2 у чоловіків та ≥3 у жінок, на-

явна хронічна хвороба нирок (ХХН) на останній стадії (кліренс креа-
тиніну [КК] ≤15 мл/хв) або тих, що знаходяться на діалізі, доцільно 
призначати варфарин (МНВ 2,0-3,0) або апіксабан для пероральної 
антикоагуляції (АНА/АСС/HRS, 2019).

Лектор звернув увагу на те, що сьогодні існує своєрідне «правило 
АВС» для апіксабану, а саме: А (age) – вік ≥80 років, B (body) – маса 
тіла ≤60 кг, С (creatinine in serum) – рівень креатиніну в сироватці 
≥133 ммоль/л. За наявності двох критеріїв та/або при КК 15-29 мл/хв 
дозу апіксабану має бути знижено до 2,5 мг двічі на добу.

Антитромботичну терапію після перенесеного ГКС та/або ЧКВ 
в осіб із ФП вив чали у випробуванні AUGUSTUS (Lopes et al., 2019), 
результати якого було оголошено у березні 2019 р. Це найбільше дослі-
дження з оцінки безпеки застосування апіксабану (Еліквіс) порівняно 
з АВК у пацієнтів із поєднанням НКФП після ГКС та/або ЧКВ, яким 
показані антикоагулянти та антиагреганти.

У рандомізованому контрольованому клінічному дослідженні 
з факторіальним дизайном два на два AUGUSTUS оцінювали без-
пеку та ефективність стандартної дози апіксабану порівняно з АВK, 
а також низької дози АСК порівняно із плацебо на тлі супутньої те-
рапії із застосуванням інгібітора P2Y

12
 упродовж шести місяців в осіб 

із НКФП та нещодавно перенесеним ГКС та/або ЧКВ. Також у це 
випробування було залучено широку популяцію хворих: пацієнти 
із НКФП після ГКС, які лікувалися медикаментозно чи отримували 
ЧКВ, а також ті, хто проходив планове ЧКВ.

Лектор зауважив, що дослідження AUGUSTUS мало певні 
передумови:

•	 пацієнти із НКФП, які нещодавно перенесли ГКС та/або 
ЧКВ, потребують антикоагулянтного лікування для зниження ри-
зику інсульту на тлі НКФП та додаткової моно- або подвійної анти-
тромботичної терапії для зменшення вірогідності ішемічних подій 
на тлі ГКС або ЧКВ; 

•	 комбінування цих схем лікування підвищує ризик кровотеч; 
•	 оптимальної комбінованої терапії антикоагулянтами та анти-

тромботичними препаратами зі збалансованим ризиком кровотеч 
і тромбозу не існує.

При цьому було озвучено дві незалежні гіпотези. Відповід-
но до першої, апіксабан має не меншу або більшу ефективність, 
ніж АВК для комбінованого результату значної або клінічно сут-
тєвої невеликої кровотечі за критеріями ISTH у хворих на НКФП, 
які перенесли ГКС та/або потребують ЧКВ і призначення анти-
тромботичної терапії при застосуванні інгібіторів P2Y

12
-рецепто-

рів з наявністю/відсутністю АСК. Інша гіпотеза полягала в тому, 
що анти тромботична терапія лише інгібіторами P2Y

12
-рецепторів 

є дієвішою за подвійну інгібіторами рецепторів P2Y
12

 та АСК для ком-
бінованого результату значної або клінічно суттєвої невеликої кро-
вотечі за критеріями ISTH у пацієнтів із НКФП, які перенесли ГКС 
та/або потребують ЧКВ і супутнього антикоагулянтного лікування.

У процесі досліджень було встановлено, що в осіб із НКФП 
та нещодавно перенесеним ГКС та/або ЧКВ застосування анти-
тромботичної терапії (апіксабан + інгібітори рецепторів P2Y

12
 з/без 

АСК) привело до зниження частоти кровотеч, летальних випадків 
або госпіталізації порівняно зі схемами лікування на основі АВК 
та інгібіторів рецепторів P2Y

12
 з/без АСК. При цьому частота ле-

тальних або ішемічних подій при зазначених терапевтичних підхо-
дах виявилася однаковою. Ризик кровотечі був значно вищим при 
використанні АСК у комбінації з антикоагулянтом та інгібітором 

рецепторів P2Y
12

 порівняно зі схемою лікування на основі інгібі-
тора рецепторів P2Y

12
 + антикоагулянт без АСК.

Результати дослідження показали, що апіксабан приводив 
до меншої частоти виникнення як кровотечі, так і кумулятивної 
точки – летальності або госпіталізації, ніж АВK. Загальна частота 
розвитку ішемічних подій була схожою у двох групах. АСК асоцію-
валася з вищою частотою появи кровотеч, ніж плацебо, а смерті 
або госпіталізації та ішемічних подій – схожою в обох групах. Режим 
із застосуванням клопідогрелю з апіксабаном у дозі, що призначають 
для профілактики інсульту, без АСК, не був пов’язаний із надмір-
ними побічними явищами і виявився ефективним у групі пацієнтів 
із високим ризиком тромбозу.

 
Провідний науковий співробітник відділення 
реанімації та інтенсивної терапії ННЦ «Інсти-
тут кардіології імені академіка М.Д. Стражес-
ка» НАМН України (м. Київ), д. мед. н. Олег 
Ігорович Іркін додав, що при НКФП ризик 
інсульту та тромбозу є дуже високим. Вод-
ночас наявність будь-якої ФП збільшує ві-
рогідність ішемічних подій та кровотеч. 
Своєю чергою, ГКС та ЧКВ також є факто-
рами ризику розвитку інфаркту та тромбозу, 
при цьому саме втручання та антикоагу-
лянтна чи антитромбоцитарна терапія під-

вищують імовірність кровотечі. Отже, тактика ведення пацієнтів 
із НКФП, що перенесли ЧКВ, має постійно балансувати між ризиком 
тромбозу та кровотеч (Lip et al., 2018). 

Близько 30 років тому варфарин увійшов у практику лікування ФП, 
що було зумовлено зниженням ризику розвитку інсульту та тромбоем-
болічних ускладнень майже на 60%. Але вже 2012 р. європейські вчені 
висловили позицію щодо небезпеки потрійної терапії з варфарином 
у пацієнтів із ГКС та вимагали якомога швидше розглянути можли-
вість використання НОАК (зокрема, дабігатрану й ривароксабану) 
при ГКС та ФП (De Caterina et al., 2012). 

Наступним кроком стало обмеження застосування варфарину 
та потрійного лікування, зокрема, після нашумілого дослідження 
WOEST. У ньому призначення подвійної терапії порівняно з потрій-
ною знижувало частоту розвитку будь-яких кровотеч, тоді як під час 
потрійного лікування кровотечі починали наростати протягом пер-
ших 30 діб приймання препаратів (Dewilde еt al., 2013).

У дослідженні PIONEER AF-PCI порівнювали два антитромботич-
ні режими, що включали нижчі дози ривароксабану, ніж рекомендо-
вані для запобігання ризику інсульту в пацієнтів із НКФП (15 мг/добу 
ривароксабану з інгібітором P2Y

12
 або 2,5 мг двічі на добу риварокса-

бану з АСК та інгібітором P2Y
12

, із переходом на 15 мг/добу риварокса-
бану з АСК, коли припиняли застосування інгібітора P2Y

12
) та АВK 

із подвійною антитромбоцитарною терапією. Частота кровотеч була 
значно нижчою у разі використання двох режимів ривароксабану, 
ніж АВK, а також не спостерігалося суттєвого підвищення ризику 
ішемічних подій, інсульту або тромбозу стента (Gibson et al., 2016).

У дослідженні RE DUAL PCI порівнювали два антитромботичні ре-
жими, що включали затверджені дози дабігатрану для профілактики 
інсульту й системної емболії у хворих на НКФП (150 чи 110 мг двічі 
на добу) та інгібітор P2Y

12
, із варфарином і подвійною антитромбоци-

тарною терапією. Показники частоти кровотеч були значно нижчими 
при застосуванні кожного з режимів дабігатрану, ніж варфарину з по-
двійною антитромбоцитарною терапією, ризик ішемічних подій також 
не був суттєво вищим. У вищезгадані дослідження ривароксабану, дабі-
гатрану включили пацієнтів із коронарною хворобою серця, які прохо-
дили ЧКВ у зв’язку з гострим ГКС або планове ЧКВ, та виключили тих, 
хто отримував лише медичне лікування для ГКС (Сannon et al., 2017).

Врешті -решт у дослідженні AUGUSTUS вперше порівнювали 
НОАК із варфарином у подвійному та потрійному лікуванні, де апік-
сабан показав більшу ефективність. До того ж у пацієнтів із ГКС та/або 
ЧКВ, які отримували антикоагулянтну терапію, застосування апікса-
бану в дозі 5 мг двічі на добу було безпечним і ефективним режимом, 
що мало перевагу над АВK. До того ж подвійна антико агулянтна тера-
пія без АСК привела до зниження ризику кровотеч на 47% порівняно 
із потрійною (Lopes et al., 2019).

Дослідження AUGUSTUS підтверджує безпеку та ефективність 
апіксабану в порівнянні з антагоністом вітаміну K, у дозі, рекомен-
дованій для пацієнтів з нФП, і демонструє достовірне зниження 
ризику кровотеч, смертності та повторних госпіталізацій при відмові 
від аспірину, без підвищення ризику повторних коронарних подій. 

Отже, вперше було продемонстровано, що найоптимальніший 
результат забезпечує застосування апіксабану із плацебо.

Із цього приводу доповідач зазначив, що оновлений консенсус-
ний документ північноамериканських експертів різко обме жує 
перипроцедурне використання потрійної антитромбоцитарної те-
рапії: лише за великого ризику ішемічних (коронарних) подій до-
пускається її подовження на термін до одного місяця, тоді як надалі 
рекомендоване подвійне лікування з НОАК (Angiolillo et al., 2018).

Таким чином, з огляду на наведені дані можна дійти висновку, 
що результати останніх досліджень, цілком ймовірно, стануть під-
ґрунтям для оптимізації антитромботичної терапії в пацієнтів із ФП.

Підготувала Олександра Демецька

Стаття друкується за підтримки компанії «Пфайзер» 
PP-ELI-UKR-0045 ЗУ
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Хронічний коронарний синдром: ключові положення рекомендацій 
Європейського товариства кардіологів 2019 року

Ішемічна хвороба серця (ІХС) –  це патологічний процес, який супроводжується формуванням 
обструктивного чи необструктивного атеросклерозу вінцевих артерій. Вплив на перебіг патології 
здійснюється шляхом корекції способу життя, застосування фармакологічних методів терапії 
та інвазивних втручань, спрямованих на стабілізацію захворювання або його регресію. Для ІХС може 
бути характерний тривалий стабільний період, що має назву хронічного коронарного синдрому (ХКС), 
а у разі гострого атеротромботичного ускладнення внаслідок розриву бляшки розвивається 
гострий коронарний синдром (ГКС). З метою висвітлення питань щодо ведення пацієнтів із ХКС 
Європейське товариство кардіологів (ESC) розробило цього року оновлені рекомендації (Knuuti et al., 
Eur Heart J, 2019). До вашої уваги представлено ключові положення даних настанов.

методи дослід жен ня при первинній діагностиці 
пацієнтів із підозрою на іХс

Базові біохімічні дослід жен ня. Якщо є підозра на розвиток 
нестабільної стенокардії або ГКС, рекомендовано провести 
повторне дослід жен ня рівня тропоніну із застосуванням ви-
соко- або ультрачутливого методу для виключення ураження 
міокарда, спричиненого ГКС (I, A).

Лабораторні обстеження. Вони передбачають повний 
загальний аналіз крові (І, В), визначення рівня креатині-
ну, дослід жен ня функції нирок (І, А), ліпідограму, включ-
но з оцінкою холестерину ліпопротеїдів низької щільності 
(ХС ЛПНЩ) (І, А).

Рекомендовано проводити скринінг на цукровий діа-
бет (ЦД) 2-го типу в осіб із підозрою або наявним ХКС зі вста-
новленням рівня глікованого гемоглобіну (HbA

1С
) та глюко-

зи натще. Проведення глюкозотолерантного тесту доцільне, 
якщо результати попередніх є непереконливими (І, В). Реко-
мендовано перевірити функцію щитоподібної залози у разі 
підозри щодо порушення її функції (І, С).

Електрокардіографія (ЕКГ). Усім пацієнтам із болем у груд-
ній клітці, що не є проявом некардіальної патології, доцільно 
виконати 12-канальну ЕКГ (І, С). Також ця процедура ре-
комендована всім хворим під час або одразу ж після епізоду 
загрудинного болю для виявлення клінічної нестабільнос-
ті ІХС (І, С). Зміни сегмента ST, що були встановлені при 
суп равентрикулярній тахіаритмії, не мають бути трактовані 
на користь ІХС (ІІІ, С).

Амбулаторний моніторинг ЕКГ. Проведення рекомендова-
не пацієнтам із болем у грудній клітці та підозрою на арит-
мію (І, С). Не слід виконувати дану процедуру рутинно у хво-
рих із підозрою на ХКС (ІІІ, С).

Ехокардіографія (Ехо-КГ) у спокої та серцево-судинна маг-
нітно-резонансна томографія. Ехо-КГ у спокої рекомендована 
всім пацієнтам із метою (І, В):

•	 виключення альтернативної причини ангінозного болю;
•	 ідентифікації регіональної аномалії руху стінки, що асо-

ційована з ІХС;
•	 вимірювання фракції викиду (ФВ) лівого шлуночка (ЛШ) 

для визначення серцево-судинного (СС) ризику;
•	 оцінки діастолічної функції.
Рентгенографія легень. Дане втручання необхідно проводи-

ти у пацієнтів з атиповими симптомами, ознаками та симп-
томами серцевої недостатності або підозрою на захворюван-
ня легень (І, С).

Візуалізаційні методи. Неінвазивна функціональна діагнос-
тика ішемії міокарда або КТ-ангіографія коронарних судин 
рекомендована як первинний метод обстеження у симптом-
них хворих, в яких обструктивну ІХС не вдається виключити 
за допомогою лише клінічного дослід жен ня (І, В). Необхідно 
обирати первинну неінвазивну діагностику на основі клі-
нічної ймовірності ІХС та інших характеристик пацієнтів 
з огляду на можливості та доступність різних методів обсте-
ження (І, С). Функціональну візуалізацію ішемії міокарда 
доцільно проводити, якщо під час КТ-ангіографії коронар-
них судин виявлено ІХС невизначеного функціонального 
значення або не діагностовано ІХС (І, В).

Інвазивна ангіографія рекомендована як альтернативний 
спосіб виявлення ІХС у пацієнтів із високою клінічною віро-
гідністю та виразною рефрактерністю симптомів до терапії, 
типовим ангінозним болем при виконанні незначних фізич-
них навантажень або клінічною оцінкою, яка вказує на ви-
сокий ризик. Інвазивна функціональна діагностика має бути 
доступна та виконана для оцінки стенозу перед реваскуляри-
зацією, крім стану дуже високого ступеня стенозу (діаметр 
стенозу >90%) (І, В).

КТ-ангіографія коронарних судин не рекомендована 
при поширеній коронарній кальцифікації, аритмії, ожирін-
ні, неможливості виконати команду на затримання дихан-
ня або при будь-яких інших станах, що унеможливлюють 
отримання результатів високої якості (ІІІ, С). Детекцію 
коронарного кальцинозу за допомогою КТ для виявлення 
обструктивного ІХС виконувати недоцільно (ІІІ, С).

ЕКГ із навантаженням. Цей метод рекомендований 
для оцінки толерантності до фізичних навантажень, симп-
томів, аритмії, коливання артеріального тиску (АТ) та ризику 
в пацієнтів (І, С).

Оцінка ризику
Стратифікацію ризику слід проводити, спираючись на клі-

нічну оцінку та результати обстежень, що були проведені 
попередньо до встановлення діагнозу ІХС (І, В).

Ехо-КГ рекомендована для визначення функції ЛШ у всіх 
пацієнтів із підозрою на ІХС (І, С). Стратифікація ризику, 
враховуючи переважно дані стрес-тестів або КТ-ангіогра-
фії коронарних судин (за наявності можливості проведення 
та трактування результатів), як альтернативи –  ЕКГ із наван-
таженням (якщо може бути досягнуто необхідну інтенсивність 
виконання вправ, та ЕКГ придатна для ідентифікації ішемії), 
рекомендована в осіб з імовірною або встановленою ІХС (І, В). 
У симптомних пацієнтів із високим ризиком інвазивна коро-
нарографія із застосуванням інвазивного фізіологічного прото-
колу (визначення FFR) рекомендована для аналізу СС-ризику, 
особливо якщо хворий неадекватно реагує на терапію, а про-
ведення реваскуляризації розглядають для покращення про-
гнозу (І, А). У хворих із помірно вираженими або відсутністю 
симптомів інвазивну коронарографію, доповнену інвазивним 
фізіологічним протоколом (визначення діастолічного резерву 
кровотоку [iwFR] або фракційного резерву коронарного кро-
вотоку [iwFFR]), слід проводити у пацієнтів на фармакотерапії, 
а також якщо при неінвазивній стратифікації ризику виявлений 
високий ризик, а реваскуляризацію розглядають для покращен-
ня прогнозу (І, А). Інвазивна коронарографія не рекомендована 
виключно для стратифікації ризику (ІІІ, С).

модифікація способу життя
На додачу до медикаментозної терапії рекомендоване 

зменшення впливу негативних факторів навколишнього 
середовища (І, А). Когнітивно-поведінкові втручання вар-
то застосовувати для досягнення здорового способу життя 
та контролю факторів ризику (І, А). З цією метою ефективни-
ми є вправи, спрямовані на кардіологічну реабілітацію (І, А). 
Рекомендоване залучення мультидисциплінарної команди: 
кардіолога, терапевта, медсестер, дієтолога, фізіотерапевта, 
психолога, фармацевта (І, А). Психологічне втручання до-
цільно використовувати для зменшення симптомів депресії 
в осіб із ХКС (І, В). Щорічна вакцинація проти грипу реко-
мендована пацієнтам із ХКС, особливо похилого віку (І, В).

Застосування антиангінальних засобів  
у пацієнтів із ХКс

Медикаментозна терапія симптомних пацієнтів потребує 
призначення одного або більше препаратів для полегшення 
ангінозного болю / ішемії в комбінації з ліками для поперед-
жен ня СС-подій (І, С). Окрім того, важливо інформувати 
пацієнтів про хворобу, фактори ризику, терапевтичні страте-
гії (І, С). Також рекомендована своєчасна перевірка відповіді 
хворого на терапію (через 2-4 тижні після ініціації) (І, С).

Рекомендації щодо менеджменту осіб зі стенокардією/іше-
мією наступні:

•	 нітрати короткої дії призначають для полегшення сте-
нокардії (І, В);

•	 препаратами першої лінії є β-блокатори та/або блока-
тори кальцієвих каналів (БКК) для контролю ЧСС та симп-
томів (І, А);

•	 нітрати не рекомендовані пацієнтам із гіпертонічною 
обструктивною кардіоміопатією або супутнім прийманням 
інгібіторів фосфодіестерази (ІІІ, В).

Профілактичні рекомендації
Антитромбоцитарна терапія

Пацієнти з ХКС та синусовим ритмом. Ацетилсаліцилова 
кислота (АСК) у дозі 75-100 мг/добу рекомендована особам 
із попереднім ІМ або реваскуляризацією (І, А). Копідогрель 
по 75 мг/добу після відповідної навантажувальної дози (на-
приклад, 600 мг >5 днів або пітримувальна терапія) при-
значають додатково до АСК упродовж шести місяців після 
коронарного стентування, незалежно від типу стента, крім 
вкорочення терміну (1-3 місяці) через ризик або виникнення 
загрозливої життю кровотечі (І, А).

Хворі на ХКС та ФП. Якщо розпочате застосування ораль-
них антикоагулянтів (ОАК) у пацієнтів із ФП та показаннями 
для приймання нових ОАК (НОАК), перевагу слід віддати 
НОАК порівняно з антагоністами вітаміну К (АВК) (І, А). 
Довготривала терапія із використанням ОАК (НОАК або 
АВК надалі з терапевтичним діапазоном >70%) рекомендо-
вана особам із ФП та оцінкою за CHA

2
DS

2
-VAS ≥2 у чоловіків 

і ≥3 у жінок (І, А).
Пацієнти із ФП після черезшкірного коронарного втручання 

або іншими підставами для приймання ОАК. АСК та клопі-
догрель необхідно приймати в періпроцедурному періоді 
коронарного стентування (І, С). Якщо є підстави для при-
значення пацієнтові НОАК, слід віддати перевагу НОАК 

при сумісному використанні з антитромбоцитарними пре-
паратами (5 мг апіксабану двічі на добу, 150 мг дабігатрану 
двічі на добу, 60 мг/добу едоксабану або 20 мг/добу рива-
роксабану), але не АВК у комбінації (І, А). Використання 
тикагрелору або прасугрелю не рекомендоване як частина 
потрійної антитромбоцитарної терапії з АСК та ОАК (ІІІ, С).

Використання інгібіторів протонної помпи (ІПП). Супутнє 
приймання ІПП рекомендоване пацієнтам, що отримують 
монотерапію АСК, подвійне антитромбоцитарне лікування 
або лише ОАК, а також знаходяться у групі ризику шлунково- 
кишкової кровотечі (І, А).

Гіпохолестеринемічна терапія
Призначення статинів рекомендоване всім пацієнтам 

із ХКС (ІА). Якщо за умови приймання максимально толерант-
ної дози статину не було досягнуто цільового рівня, доцільно 
застосовувати комбінацію з езетимібом (І, В). У хворих із дуже 
високим ризиком, які не досягли цільового рівня на макси-
мально толерантній дозі статину та езетимібі, необхідно розгля-
нути призначення статинів спільно з інгібіторами PCSK9 (І, А).

Інгібітори АПФ
Інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту (іАПФ) 

або блокатори рецепторів ангіотензину (БРА) рекомендовані 
за наявності інших показань, як-то СН, АГ або ЦД (І, А).

Інші препарати
Бета-блокатори рекомендовані пацієнтам із лівошлуноч-

ковою недостатністю або систолічною СН (І, А).

менеджмент осіб із ХсН, симптоматичною сН, 
ішемічною кардіоміопатією та систолічною 
дисфункцією ЛШ
Медикаментозне лікування

Діуретична терапія рекомендована у симптомних пацієнтів 
з ознаками легеневого та системного перевантаження для змен-
шення симптомів СН (І, В). Бета-блокатори слід приз начати 
як основні компоненти лікування завдяки здатності знижува-
ти ризик розвитку стенокардії, захворюваності та летальних 
наслідків при СН (І, А). іАПФ рекомендовані особам із симп-
томною СН та асимптомною лівошлуночковою недостатністю 
після ІМ для зменшення симптомів, захворюваності та смерт-
ності (І, А). БРА є альтернативою у хворих із непереносимістю 
іАПФ або інгібіторів рецепторів ангіотензину/ непрілізину 
за наявнос ті симптомів незважаючи на оптимальну фарма-
котерапію (І, В). Антагоністи мінералокортикоїдних рецеп-
торів рекомендовані пацієнтам із симптомами, незважаючи 
на адекватне лікування з використанням іАПФ та β-блокаторів, 
для зменшення захворюваності й летальності (І, А).

Допоміжні терапевтичні заходи,  
коморбідність та реваскуляризація

У хворих на СН та брадикардію із атріовентрикулярною 
блокадою високого ступеня, яким проводять кардіости-
муляцію, серцева ресинхронізація зі встановленням кар-
діостимулятора має переваги перед стимуляцією правого 
шлуночка (І, А). Імплантація кардіовертера-дефібрилятора 
рекомендована пацієнтам із задокументованою шлуноч-
ковою аритмією, що призводить до гемодинамічної неста-
більності (вторинна профілактика), а також особам із симп-
томною СН та ФВ ЛШ ≤35% для зниження ризику раптової 
смерті й летальності від усіх подій (І, А).

Серцева ресинхронізація рекомендована симптомним паці-
єнтам із СН та синусовим ритмом за тривалості QRS ≥150 мс, 
деформації QRS за типом блокади лівої ніжки пучка Гіса та ФВ 
ЛШ ≥35%, незважаючи на оптимальну медикаментозну тера-
пію, для полегшення симптомів та зменшення захворюваності 
й смертності (І, А). Крім того, серцеву ресинхронізацію прово-
дять у симптомних хворих на СН із синусовим ритмом за три-
валості QRS130-149 мс, деформації QRS за типом блокади лівої 
ніжки пучка Гіса та ФВ ЛШ ≥35%, незважаючи на оптимальну 
фармакотерапію, для полегшення симптомів і зменшення за-
хворюваності та летальності (І, В).На додачу, рекомендовано 
комплексне оцінювання ризику, мультидисциплінарний ме-
неджмент, включно з терапією коморбідних станів, як-от АГ, 
гіперліпідемія, анемія, ожиріння, а також відмова від куріння 
і модифікація способу життя (І, А). Коронарна реваскуляри-
зація необхідна, якщо стенокардія зберігається незважаючи 
на лікування антиангінальними препаратами (І, А).

Ведення хворих із тривалим діагнозом ХКс
Асимптомні пацієнти

Періодичне відвідування кардіолога рекомендоване для пе-
регляду статусу пацієнта щодо індивідуального ризику, перео-
цінки модифікації способу життя, встановлення нових цілей 
стосовно зменшення СС-ризику, контролю коморбідних ста-
нів, що можуть вплинути на терапію та результат (І, С). В осіб 
із легкими симптомами або їхньою відсутністю, що отримують 
терапію, в яких неінвазивна стратифікація ризику дозволила 
встановити високий ризик, а заплановане проведення рева-
скуляризації покращить прогноз, слід виконати інвазивну 
коронарографію (з визначенням FFR за можливості) (І, С). 
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Коронарну КТ-ангіографію недоцільно застосовувати як ру-
тинний метод обстеження у пацієнтів із підтвердженою ІХС 
(ІІІ, С). Інвазивна коронарографія не рекомендується вик-
лючно для стратифікації ризику (ІІІ, С).

Симптомні пацієнти
Переоцінка статусу ІХС рекомендована у пацієнтів зі зни-

женням систолічної функції ЛШ, що не можна пояснити 
наявністю альтернативної причини (наприклад, довготри-
вала тахікардія, міокардит) (І, С). Стратифікацію ризику 
необхідно проводити у хворих з ознаками нових симптомів 
або погіршення з використанням стресової візуалізації або, 
як альтернативи, –  стресової ЕКГ (І, В). Пацієнтам зі знач-
ним погіршенням рекомендовано оперативно виконати 
клінічну оцінку стану (І, С). Інвазивну коронарографію 
(з визначенням FFR або iwFR за можливості) проводять 
для стратифікації ризику в осіб із виразною ІХС, особливо 
якщо симптоми рефрактерні до медикаментозної терапії, 
або ризик розцінений як дуже високий (І, С).

Діагностика хворих  
із підозрою на вазоспастичну стенокардію

ЕКГ рекомендована під час стенокардії, якщо вона є дос-
тупною (І, С). Інвазивну або КТ-ангіографію доцільно 
проводити у пацієнтів з ознаками епізодичної стенокардії 
спокою та змінами сегмента ST, що нормалізуються після 
приймання нітратів та/або БКК, із метою встановлення 
ступеня основного захворювання коронарних судин (І, С).

скринінг асимптомних пацієнтів щодо іХс
Необхідно проводити скринінг асимптомних хворих ві-

ком >40 років без ознак ССЗ, ЦД, ХХН або сімейної гі-
перхолестеринемії за допомогою шкали для оцінки ризику 
фатальної кардіоваскулярної патології протягом 10 ро-
ків (SCORE) (І, С). Оцінка сімейного анамнезу серцево- 
судинного захворювання (ССЗ), визначеного як фатальні 
та нефатальні випадки хвороби та/або встановлений діагноз 
у найближчих родичів (до 55-річного віку чоловічої статі 
та до 65-річного віку –  жіночої) рекомендована як частина 
визначення СС-ризику (І, С). В осіб <50 років із сімейною 
історією передчасного ССЗ у найближчих родичів (у чо-
ловіків до 55 років, у жінок до 65 років) варто проводити 
скринінг на сімейну гіперхолестеринемію, використовуючи 
валідизовану клінічну шкалу (І, В).

Визначення товщини інтима-медіа за допомогою ультра-
сонографії для аналізу СС-ризику не рекомендоване (ІІІ, А). 
У асимптомних пацієнтів із низьким ризиком та відсутністю 
ЦД коронарну КТ-ангіографію або функціональну візуалі-
зацію ішемії не вказано як метод майбутньої діагностичної 
оцінки (ІІІ, С). Рутинне визначення рівня циркулюючих біо-
маркерів для СС-ризику не розглядається (ІІІ, В).

Пацієнти з АГ при ХКс
Рекомендовано проводити контроль АТ: систолічний АТ 

має бути у межах 120-130 мм рт. ст. для загальної популя-
ції та АТ=130-140 мм рт. ст. для осіб похилого віку (>65 ро-
ків) (І, А). У пацієнтів з АГ та нещодавнім ІМ слід застосо-
вувати β-блокатори або блокатори ренін-ангіотензинової 
системи (І, А). В осіб із симптомною стенокардією доцільне 
призначення β-блокаторів та/або БКК (І, А). Комбінація 
іАПФ та БРА не рекомендована (ІІІ, А).

Особи з патологією клапанів та ХКс
Інвазивна коронарна ангіографія рекомендована перед 

оперативним втручанням із приводу клапанної патології 
та при будь-якому стані з переліченого: ІХС в анамнезі, 
підозра на ішемію міокарда, систолічна дисфункція ЛШ, 
у чоловіків >40 років чи жінок у постменопаузальному віці, 
≥1 фактора СС-ризику (І, С). Також цю процедуру потрібно 
проводити для оцінки помірної або значної функціональ-
ної мітральної регургітації (І, С). При виразній клапанній 
патології стрес-тестування не має рутинно використовува-
тися для виявлення ІХС через низьку діагностичну користь 
та потенційний ризик (ІІІ, С).

Пацієнти з активним онкозахворюванням і ХКс
При менеджменті осіб із ХКС та призначенні протипух-

линної терапії рішення слід приймати з огляду на очікувану 
тривалість життя, додаткову коморбідність, як-то тромбоцито-
пенія, підвищена схильність до тромбозів, а також потенційні 
взаємодії між препаратами (І, С). Якщо заплановано виконати 
реваскуляризацію у пацієнтів з виразними симптомами, ак-
тивним онкологічним захворюванням та кволістю, рекомен-
довано обрати найменш інвазивну процедуру (І, С).

Хворі на ЦД та ХКс
У пацієнтів з ІХС та ЦД рекомендовано контролювати 

фактори ризику, як-от АТ, ХС ЛПНЩ, HbA
1С

 (І, А). У асимп-
томних хворих на ЦД необхідно періодично проводити ЕКГ 
у спокої для діагностики СС-аномалій, ФП та тихого ІМ (І, С). 
Терапію із застосуванням іАПФ слід призначати особам 
із ХКС та ЦД для поперед жен ня подій (І, В). Селективні кон-
курентні інгібітори натрійзалежного котранспортера глюкози 
2-го типу (емпагліфлозин, канагліфлозин або дапагліфлозин) 
рекомендовані пацієнтам із ЦД та ССЗ (І, А). Також таким 
хворим доцільно призначати агоністи рецептора глюкагоно-
подібного пептиду-1 (ліраглютид або семаглютид) (І, А).

Особи із ХХН та ХКс
В осіб із ХХН та ХКС фактори ризику мають відповідати ці-

льовим значенням (І, А). Також особливу увагу варто приділити 

коригуванню доз ліків для терапії ХКС, що секретуються нир-
ками (І, С). Потрібно мінімізувати приймання йодованих пре-
паратів у пацієнтів із тяжкою ХХН та збереженою видільною 
функцією для поперед жен ня подальшого погіршення (І, В).

Пацієнти похилого віку із ХКс
У хворих літнього віку рекомендовано ретельно контролювати 

побічні ефекти, а також відсутність толерантності й перевищення 
дози (І, С). До того ж у цій групі пацієнтів слід використовувати 
стенти із медикаментозним покриття  (І, А). Радіальний доступ 
рекомендований для зниження ризику виникнення ускладнення 
у вигляді кровотечі (І, В). Приймати рішення щодо діагностики 
та реваскуляризації слід на підставі симптомів, ступеня ішемії, 
кволості, прогностичної тривалості життя та коморбідності (І, С).

Пацієнти з рефрактерною стенокардією
Трансміокардіальна реваскуляризація не рекомендується для 

пацієнтів із виснажливою стенокардією, рефрактерною до опти-
мальної медикаментозної та реваскуляризаційної терапії (ІІІ, А).

Підготувала Маргарита Марчук ЗУ

Відповідно до рекомендацій ESC (2019) щодо 
менеджменту осіб зі стенокардією та терапії АГ 
при ХКС:

•	 препаратами першої лінії є β-блокатори та/або БКК 
для контролю ЧСС і симптомів (І, А);

•	 у пацієнтів із симптомною стенокардією рекомендовані 
β-блокатори та/або БКК (І, А);

Препарат Алотендин (компанія «Егіс») являє собою ком-
бінацію бісопрололу та амлодипіну. Амлодипін –  блокатор 
повільних кальцієвих каналів. Механізм його антигіпертен-
зивної дії зумовлений прямою релаксуючою дією на гладку 
мускулатуру судин. Антиангінальний ефект амлодипіну 
забезпечується за рахунок розширення периферичних 
артеріол та, як наслідок, зменшення загального перифе-
ричного опору (постнавантаження), а також основних 
коронарних артерій і артеріол у незмінених та ішемізо-
ваних зонах міокарда, –  дилатація збільшує надход жен ня 
кисню до міокарда. Амлодипін не спричиняє небажаних 
метаболічних ефектів або змін рівня ліпідів у плазмі крові, 
тому його можна застосовувати пацієнтам із бронхіальною 
астмою, ЦД та подагрою.

Своєю чергою бісопролол –  селективний блокатор 
 β1-адрено рецепторів. Механізм його антигіпертензивної 
дії реалізується шляхом зниження хвилинного об’єму 
серця, зменшення симпатичної стимуляції периферичних 
судин і пригнічення вивільнення реніну нирками. Анти-
ангінальна дія пов’язана із блокадою β1-адренорецепто-
рів, що приводить до зниження потреби міокарда у кисні 
за рахунок негативної хронотропної та інотропної дії.

Загалом Алотендин ідеально підходить для лікування 
АГ як монотерапія або у комбінації з іншими антигіпертен-
зивними засобами та хронічної стабільної стенокардії – 
як монотерапія або в комбінації з іншими антиангінальними 
препаратами.

Рекомендації щодо гіпохолестеринемічної те-
рапії є абсолютними: статини доцільно призначати всім 
пацієнтам із ХКС (І, А). 

Беззаперечним лідером серед гіпохолестеринемічних 
препаратів є розувастатин –  селективний конкурентний 
інгібітор ГМГ-КоА-редуктази –  ферменту, який регулює 
швидкість перетворення 3-гідрокси-3-метил-глутарил- 
коензиму А в мевалонат, попередник ХС.

Мультимодальний вплив розувастатину, що представле-
ний в Україні препаратом Розуліп® у дозах по 10 та 20 мг, 
здійснюється за рахунок:

•	 збільшення кількості печінкових рецепторів ЛПНЩ 
на поверхні клітин, що приводить до посилення захоплен-
ня і катаболізму ЛПНЩ та зумовлює пригнічення синтезу 
ліпопротеїдів дуже низької щільності (ЛПДНЩ);

•	 зниження рівня ХС ЛПНЩ, загального ХС, ТГ, аполіпо-
протеїну В, ХС неЛПВЩ, ХС ЛПДНЩ, ТГ ЛПДНЩ;

•	 збільшення концентрації ХС ЛПВЩ, аполіпопротеїну А-І;
•	 зменшення співвідношення ХС ЛПНЩ/ХС ЛПВЩ, за-

гального ХС/ХС ЛПВЩ, ХС неЛПНЩ/ХС ЛПВЩ та аполі-
попротеїну В/А-І.

Відповідно до оновлених настанов ESC, якщо не було до-
сягнуто цільового рівня за умови приймання максимально 
толерантної дози статину, рекомендована комбінація з езе-
тимібом (І, В). У даному контексті варто зазначити, що пре-
паратом вибору є Розуліп® Плюс, представлений на ринку 
комбінацією 10 або 20 мг розувастатину та 10 мг езетимібу.

Як відомо, езетиміб –  представник нового класу ліпідо-
знижувальних речовин, які селективно пригнічують інтести-
нальну абсорбцію ХС та рослинних стеролів. Молекуляр-
ною мішенню езетимібу є переносник стеролів Niemann-Pick 
Cl-Like 1, що відповідає за всмоктування ХС і фітостеролів 
у кишечнику. Розувастатин знижує синтез ХС у печінці, а ра-
зом ці механізми забезпечують додаткове зниження ХС. 
Після 2-тижневого клінічного застосування у 18 пацієнтів 
із гіперхолестеринемією езетиміб на 54% знижував абсор-
бцію ХС порівняно із плацебо.

Препарат Розуліп® Плюс є першою комбінацією розу-
вастатину з езетимібом та єдиним препаратом езетимібу, 
що зареєстрований на території України.

Довідка «ЗУ»
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Порушення внутрішньошлуночкової 
провідності: звертаємося до підручника

Редакція медичної газети «Здоров’я України», тематичного номера «Кардіологія. Ревматологія. Кардіохірургія» 
продовжує знайомити наших читачів із ґрунтовним і детальним підручником «Функціональна діагностика» 
за редакцією доктора медичних наук, професора О.Й. Жарінова, доктора медичних наук,  
професора Ю.А. Іваніва та кандидата медичних наук, доцента В.О. Куця. Пропонуємо вашій увазі 
розділ «Порушення внутрішньошлуночкової провідності».

Порушення внутрішньошлуночко-
вої провідності (ПВШП), або внутріш-
ньошлуночкові блокади –  cповільнен-
ня чи повне припинення проведення 
імпульсу по одній, двох або трьох гілках 
пучка Гіса (ПГ) чи його термінальних 
розгалуженнях. За даними епідеміоло-
гічних досліджень, блокади ніжок ПГ 
та їхніх розгалужень трапляються зага-
лом приблизно в 1% осіб після 35 років. 
Частота виникнення ПВШП cуттєво 
зростає з віком і досягає 17% у >80 ро-
ків. Переважно їхнє формування асо-
ційоване зі cтруктурною патологією 
cерця, зокрема гіпертрофією, дилата-
цією або фіброзом. Отже, основними 
причинами виникнення ПВШП є іше-
мічна хвороба серця (ІХС), гіпертоніч-
на хвороба, кардіоміопатії та клапанне 
захворювання cерця.

Інколи виявляють також первинні де-
генеративні ураження провідної cистеми 
cерця (хворобу Ленегре) або кальцифіка-
цію cерця (хворобу Лева), які переважно 
призводять до блокади лівої ніжки (ЛН) 
ПГ. У частині випадків ПВШП розціню-
ють як ідіопатичні, оскільки їхні причи-
ни встановити не вдається. Блокаду пра-
вої ніжки (ПН) ПГ нерідко реєструють 
в осіб без ознак cтруктурних змін міо-
карда (Кушаковський М.С., 2004).

Виникнення ПВШП має важливе клі-
нічне і прогностичне значення, оскіль-
ки відображає тяжкість ураження cерця. 
Своєю чергою, блокади ніжок ПГ нерід-
ко асоційовані з асинхронним cкорочен-
ням шлуночків cерця, що може негатив-
но впливати на функціональний cтан 
хворих на cерцеву недостатність (СН) 
та знижувати ефективність лікування. 
Наявність ПВШП cуттєво ускладнює 
диференціальну електрокардіографічну 
(ЕКГ) діагностику гіпертрофії шлуночків 
cерця та гострої ішемії міокарда.

Класифікація та термінологія
Внутрішньошлуночкові блокади кла-

сифікують за трьома основними крите-
ріями (Ісаков І.І. та співавт., 1984; Куша-
ковський М.С., 2004):

•	 стійкість: cтійка та нестійка (транзи-
торна, інтермітивна, латентна);

•	 локалізація: одно-, дво- (біфасцику-
лярні) та трипучкові (трифасцикулярні);

•	 ступінь: повна й неповна блокади.
Стійка (постійна) внутрішньошлуноч-

кова блокада формується внаслідок ана-
томічних пошкоджень провідних шля-
хів, аномалій їхнього розвитку та змін 
електричних властивостей клітинних 
мембран. Своєю чергою, ці фактори 
зумовлюють зміни амплітуди мембран-
ного потенціалу cпокою, послаблен-
ня та інактивацію початкового потоку 

іонів натрію. У пошкоджених клітинах 
виникає декрементний тип проведення, 
не притаманний cистемі Гіса –  Пуркіньє, 
яка нормально функціонує. Прогресивне 
зменшення потенціалу дії по ходу прове-
дення імпульсу веде до порушення збу-
д жен ня дистальних ділянок провідного 
шляху (Кушаковський М.С., 2004).

Нестійка (непостійна) блокада може 
з’являтися під дією різних чинників. 
Транзиторні (минучі) блокади виника-
ють унаслідок зворотних патологічних 
cтанів, як-то гостра ішемія, міокардит, 
збільшення навантаження на шлуноч-
ки cерця тощо. Переважно транзиторні 
ПВШП зберігаються протягом тривалих 
проміжків часу і зникають після усунен-
ня причини їхнього розвитку (Куша-
ковський М.С., 2004).

Інтермітивні (переміжні) ПВШП ха -
рактеризуються частими, повторюва-
ними переходами від нормального про-
ведення до внутрішньошлуночкової 
блокади, і навпаки (рис. 1). Непостій-
ність проведення імпульсів cвідчить 
про нестійкість порушень провідності 
та готовність до появи блокади при 
мінімальних змінах функціонально-
го cтану провідного шляху. Латентні 
ПВШП формуються лише за певних 
умов надхо д жен ня імпульсу до шлуноч-
ків. Зокрема, виникнення ПВШП може 
залежати від частоти cерцевого ритму. 
Механізм тахізалежних ПВШП пов’яза-
ний із патологічним збільшенням три-
валості реполяризації та, отже, віднос-
ного рефрактерного періоду. Черговий 
імпульс приходить до певної ділянки 
провідної cистеми cерця в момент, ко ли 
рефрактерний період ще не закінчив-
ся («блокада фази 3 потенціалу дії») 
(Ісаков І.І. та співавт., 1984).

Тахізалежні ПВШП виникають при 
критичному зменшенні тривалості 
cерцевого циклу і нагадують за cвоїм 
механізмом аберацію внутрішньошлу-
ночкового проведення імпульсів. Абе-
рація з’являється в тому разі, коли 
окремі імпульси надходять у cистему 

Гіса –  Пуркіньє надто рано, ще до за-
кінчення процесу фізіологічної репо-
ляризації. Оскільки в нормі рефрактер-
ний період ПН більший за тривалістю, 
ніж ЛН, аберантні комплекси QRS 
зазвичай характеризуються морфоло-
гією блокади ПНПГ, частіше неповної. 
Аберація нерідко виникає у cитуаціях, 
коли відбувається раптове зменшення 
тривалості cерцевого циклу, наприклад, 
внаслідок передсердної екстрасистоли 
або на початку пароксизму фібриляції 
перед сердь чи cуправентрикулярної 
тахіаритмії (феномен Ашмана) (рис. 2) 
(Ісаков І.І. та співавт., 1984).

Виникнення брадизалежних ПВШП, 
які трапляються рідше, пояснюють на-
явністю прискореної діастолічної депо-
ляризації в окремих ділянках провідних 
шляхів при збільшенні тривалості cер-
цевого циклу. Сповільнення ритму cер-
ця може cупроводжуватися надмірною 
гіпополяризацією автоматичних клітин 
пошкодженої ділянки cистеми Гіса –  
Пуркіньє. Потенціал cпокою при цьому 
може зменшуватися настільки, що клі-
тина втрачає здатність до нормальної 
електричної відповіді, а проведення cпо-
вільнюється або припиняється («блока-
да фази 4 потенціалу дії») (Ісаков І.І. 
та співавт., 1984).

За локалізацією внутрішньошлуноч-
кові блокади поділяють на одно- (моно-
фасцикулярні), дво- (біфасцикулярні) 
та трипучкові (трифасцикулярні) (Ор-
лов В.Н., 2003; Кушаковський М.С., 
2004). До однопопучкових відносять 
ізольовану блокаду ПНПГ, блокаду пе-
редньої (передньоверхньої) гілки (БПГ) 
ЛНПГ та блокаду задньої (задньониж-
ньої) гілки (БЗГ) ЛНПГ. 

Повну блокаду ЛНПГ, а також комбі-
нації блокади ПНПГ із такою передньої 
гілки ЛНПГ (БПГЛНПГ) або задньої 
гілки ЛНПГ (БЗГЛНПГ) називають бі-
фасцикулярними, а поєднання повної 
блокади ПНПГ з інтермітивною бло-
кадою двох інших гілок (БПГЛНПГ 
і БЗГЛНПГ) –  неповною трифасцику-
лярною. Ймовірність трифасцикуляр-
ної блокади припускають також у випад-
ках, коли біфасцикулярна поєднується 
з атріовентрикулярною (АВ) блокадою 
І cтупеня на дистальному рівні. 

Втім затримка проведення імпульсів 
може формуватися не лише в одній із гі-
лок, а й на рівні АВ-вузла або пучка Гіса 
(Кушаковський М.С., 2004). При пов-
ній трифасцикулярній блокаді на ЕКГ 
реєст руються ознаки повної АВ-блокади 
з пасивним ідіовентрикулярним ритмом. 
Щоправда, підтвердити діагноз повної 
трифасцикулярної блокади можна лише 
шляхом реєстрації електрограми ПГ.

Блокади ніжок або їхніх розгалу-
жень можуть формуватися на різно-
му рівні: від cтовбура ПГ до волокон 
Пуркіньє. Таким чином, їх поділяють 
також на проксимальні та дисталь-
ні. Точно встановити рівень блокади 
cкладно, а часом і неможливо. Загалом 
проксимальні ПВШП більш добро-
якісні за cвоїм перебігом, але інколи 
вони передують виникненню повної 
АВ-блокади. Точно диференціювати 
проксимальний та дистальний рівні 
блокад можна лише шляхом реєстра-
ції внутрішньосерцевої електрограми. 
Втім існує просте правило: що нижчий 
рівень блокади, то більша тривалість 
комплексу QRS (Кушаковський М.С., 
2004; Вагнер Г.С., 2010).

Блокада ПНПГ
Порівняно з іншими відділами провід-

ної cистеми cерця ПН характеризується 
найбільшою тривалістю потенціалу дії 
та рефрактерного періоду (Кушаков-
ський М.С., 2004). З огляду на це її бло-
када трапляється найчастіше. Блокада 
ПНПГ нерідко виникає при гострому 
легеневому cерці, інфаркті міо карда (ІМ) 
передньо- перегородкової локалізації, гі-
пертрофії, дилатації правого шлуночка 
(ПШ) тощо. Крім того, блокада ПНПГ –  
найпоширеніший варіант аберації внут-
рішньошлуночкової провідності в осіб 
із фібриляцією, тріпотінням перед-
сердь, cуправентрикулярною тахікар-
дією або екстрасистолією (Жарінов О.Й. 
та співавт., 2012).

У разі блокади ПНПГ cпочатку, як 
і у нормі, збуджується лівий бік міжшлу-
ночкової перегородки. Далі внаслідок 
блокади ПНПГ збуд жен ня ПШ затри-
мується. Спочатку моментний вектор 
збуд жен ня шлуночків відхиляється влі-
во –  збуджується лівий шлуночок (ЛШ), 
і вже після цього –  правий. При цьому 
моментні вектори збуд жен ня ПШ відхи-
ляються вправо, оскільки не зустрічають 
протидії з боку ЛШ (Орлов В.Н., 2003; 
Abedin Z., Conner R., 2008).

При повній блокаді ПНПГ (рис. 3) 
тривалість комплексу QRS cтановить 

О.Й. Жарінов

Ю.А. Іванів

В.О. Куць

Рис. 1. Інтермітивна блокада ЛНПГ

Рис. 2. Феномен Ашмана: передсердні 
екстрасистоли cтворюють послідовність 

«довгий –  короткий інтервали», 
що cупроводжується різною виразністю 

аберації проведення (шлуночкові 
комплекси вказані стрілками)

Примітка: Адаптовано за Abedin Z., Conner R., 2008.
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≥0,12 c (у нормі 0,08-0,10 c). Комп-
лекс QRS у відведеннях V

1
-V

2
 має гра-

фіку rsR’ або rSR’, із косонизхідним 
зміщенням cегмента ST випуклістю 
догори та негативним асиметричним 
зубцем Т. Негативна фаза зубця Т у від-
веденні V

2
 менша, ніж у V

1
. Амплітуда 

зубця R’ у відведенні V
1
 обов’язково 

вища, і його тривалість більша, ніж пер-
шого зубця r. Час внутрішнього відхи-
лення, який відображає тривалість акти-
вації ПШ, у відведеннях V

1
-V

2
 cтановить 

≥0,06 c. Виразність зубця S у відведен-
ні V

1
 буває різною. Інколи його немає, 

і тоді шлуночковий комплекс виглядає, 
як М-подібний (розширений і розщеп-
лений) зубець R. У відведеннях I, aVL, 
V

5
-V

6
 з’являється розширений (часто 

розщеплений) зубець S, а у aVR –  роз-
ширений термінальний зубець R (Ор-
лов В.Н., 2003; Abedin Z., Conner R., 
2008; Вагнер Г.С., 2010). При повній 
блокаді ПНПГ не буває виразного від-
хилення електричної осі серця (ЕВС) 
управо, може cпостерігатися її верти-
кальне і навіть горизонтальне положен-
ня. У багатьох осіб із повною блокадою 
ПНПГ немає жодних ознак cтруктурної 
хвороби cерця (Бокерія Л.А. та співавт., 
2002; Кушаковський М.С., 2004).

При неповній блокаді ПНПГ прове-
дення по ПН дещо cповільнене. Шлу-
ночковий комплекс характеризуєть-
ся графікою блокади ПНПГ, але його 
тривалість становить ≥0,12 c. Час вну-
трішнього відхилення у правих грудних 
відведеннях – ˂0,03 c. У цих пацієнтів 
не обов’язково наявні зміни кінцевої 
частини шлуночкового комплексу у від-
веденнях V

1
-V

2
, але зубець R’ усе ж зали-

шається більшим, ніж r. У відведенні V
2
 

cегмент ST і зубець Т переважно не змі-
нені. Зубець S у лівих грудних відведен-
нях може бути незначно розширеним.

Наголосимо, що в нормі комплекс 
QRS у відведенні V

1
, рідше у V

2
 може мати 

виг ляд rSr’ («синдром надшлуночкового 
гребінця»), що відображає фізіо логічне 
поширення збуд жен ня у ПШ. При цьо-
му r≥r’, r’ вузький, недеформований, 
гостровершинний, ширина комплексу 
QRS складає ˂0,10 c, зубець S у відведен-
нях I, aVL, V

5
-V

6
 вузький, низькоамплі-

тудний і недеформований, а інколи його 
немає (рис. 4) (Жарінов О.Й. та співавт., 
2012). Для диференціальної діагностики 
неповної блокади ПНПГ із «синдромом 
надшлуночкового гребінця» можна за-
писати ЕКГ у відведенні V

3
R, а також V

1
 

на два ребра нижче від звичайної по-
зиції, або V

1
 під час проби Вальсальви. 

При «синдромі надшлуночкового гре-
бінця» комплекс QRS типу rSr’ транс-
формується у форму rS, а при неповній 
блокаді ПНПГ залишається М-подіб-
ним (Орлов В.Н., 2003; Жарінов О.Й. 
та співавт., 2012).

За даними Фремінгемського та інших 
проспективних епідеміологічних дослі-
джень, прогноз виживання у пацієнтів 
із повною блокадою ПНПГ залежить 
від наявності фонової хвороби cерця. 
Якщо cтруктурного ураження cерця не-
має, виживання осіб із блокадою ПНПГ 
cуттєво не відрізняється від такого у за-
гальній популяції. Водночас блокада 
ПНПГ у хворих на ІХС асоційована 
з поширенішим ураженням вінцевих 
артерій і виразнішою дисфунк цією 
ЛШ порівняно з такими без ПВШП. 
Утім cтруктурні та функціональні по-
рушення в пацієнтів із блокадою ПНПГ 
менш виразні, ніж при такій ЛНПГ. 
Окрім того, на відміну від блокади ЛН, 
блокаду ПНПГ не розглядають як неза-
лежний предиктор виживання пацієнтів 
з ІХС (ESG, 2012).

Блокада ЛНПГ
Переважно блокада ЛНПГ формуєть-

ся на тлі cтруктурного ураження cерця, 
яке виявляється гіпертрофією, дилата-
цією і фіброзом ЛШ. Найчастіше вона 
виникає при гострих і хронічних фор-
мах ІХС, дилатаційній кардіоміопатії, 
клапанній хворобі cерця. Крім того, 
блокада ЛНПГ може бути викликана 
первинним дегенеративним ураженням 
провідної cистеми cерця (хвороба Ле-
негре) або cклерозом і кальцифікацією 
тканини cерця (хвороба Лева). Варто 
наголосити також, що блокади ніжок 

були вперше описані загалом у пацієн-
тів із Центральної та Південної Амери-
ки із СН, cпричинені хворобою Шага-
са (американським трипаносомозом) 
(Орлов В.Н., 2003; Кушаковський М.С., 
2004; Abedin Z., Conner R., 2008; Жарі-
нов О.Й. та співавт., 2012).

Розрізняють повну та неповну бло-
каду ЛНПГ, а також блокади передньої 
та задньої гілок ЛНПГ. При повній 
блокаді ЛНПГ збуд жен ня лівої части-
ни міжшлуночкової перегородки і ЛШ 
відбувається із запізненням імпульсом, 
який приходить по ПНПГ. Тривалість 
комплексу QRS cтановить ≥0,12 c, 
а час внутрішнього відхилення у лівих 
грудних відведеннях перевищує 0,05 c. 
У відведеннях І, V

5
 i V

6
 комплекс QRS 

представлений розширеним зубцем R, 
із платоподібною і розщепленою вер-
шиною, а зубців q і s немає. У цих від-
веденнях реєструється також косониз-
хідне зміщення cегмента ST випуклістю 
догори, з переходом у негативний аси-
метричний зубець Т (рис. 5). 

У правих грудних відведеннях шлуноч-
ковий комплекс має графіку QS або rS, 
нерідко з деформацією на низхідній час-
тині або його вершині. Амплітуда зубця r 
поступово збільшується від відведення V

1
 

до V
4
 і переходить у розширений, дефор-

мований зубець R у відведеннях V
5
-V

6
. 

Крім того, у правих грудних відведеннях 
cпостерігається виразний підйом cегмен-
та ST із випуклістю донизу. У більшості 
випадків cумарний вектор деполяризації 
шлуночків відхиляється вліво. Наявність 
повної блокади ЛНПГ ускладнює діа-
гностику гіпертрофії ЛШ, а також гос-
трого ІМ (Бокерія Л.А. та співавт., 2002; 
Орлов В.Н., 2003).

Встановлено, що повна блокада ЛНПГ 
асоціюється з асинхронністю cкорочення 

шлуночків cерця, що може cприяти появі 
або прогресуванню клінічних вия вів СН 
та асоціюється з погіршенням прогно-
зу виживання пацієнтів при тривалому 
cпостереженні. Вказане положення дало 
підстави для впровад жен ня у клінічну 
практику бівентрикулярної cтимуляції 
(ресинхронізаційної терапії) для ліку-
вання СН ІІ-IV функціональних класів 
за NYНА у хворих із фракцією викиду 
ЛШ ≤35%, збереженим cинусовим рит-
мом i ПВШП (Ponikowski Р. et al., 2016). 
Згідно з рекомендаціями Європейського 
товариства кардіологів (ESC, 2012), по-
казання для ресинхронізаційної терапії 
при недостатній ефективності опти-
мального медикаментозного лікування 
визначають тривалістю та морфологією 
шлуночкового комплексу. В пацієнтів 
з морфологією комплексу QRS типу бло-
кади ЛНПГ бівентрикулярну cтимуляцію 
(бажано  у поєднанні з режимом кардіо-
вертера-дефібрилятора) показано, якщо 
тривалість комплексу QRS перевищує 
0,13 c. При інших ПВШП підставою для 
бівентрикулярної cтимуляції є тривалість 
шлуночкового комплексу понад 0,15 c. 
У вказаних ситуаціях електроди кардіо-
стимулятора імплантують у праве перед-
сердя та обидва шлуночки серця. В осіб 
із СН і постійною формою фібриляції 
передсердь ресинхронізаційну терапію 
можна поєднувати з абляцією АВ-вузла.

При неповній блокаді ЛНПГ тривалість 
комплексу QRS cтановить ˂0,10 і ˂0,12 c, 
немає зубця q в І і лівих грудних відве-
деннях, висхідна частина зубця R може 
мати зазубрини, зміни кінцевої частини 
шлуночкового комплексу необов’язкові. 
Ознаки неповної блокади ЛНПГ часто 
cпостерігаються на тлі гіпертрофії ЛШ.

Блокада передньої гілки ЛНПГ
Блокада передньої (передньоверхньої) 

гілки ЛНПГ може виникати при ІХС, 
артеріальній гіпертензії, дегенератив-
них ураженнях провідної cистеми cерця, 
дефекті міжшлуночкової перегородки, 
а також нерідко –  у практично здорових 
осіб (Орлов В.Н., 2003).

У нормі збуд жен ня ЛШ відбувається 
одночасно через дві гілки ЛНПГ. Спо-
вільнення проведення в одній із цих 
гілок призводить до його асинх ронної 
активації. БПГЛНПГ cупроводжу-
ється відхиленням ЕВС у фронталь-
ній площині вліво, у діапазоні від -30 
до -90° (Ісаков І.І. та співавт., 1984; 
Орлов В.Н., 2003). Тривалість вну-
трішньошлуночкового проведення 
імпульсів збільшується у cередньому 
на 0,02 с. Таким чином, загальна три-
валість комплексу QRS може зростати 
незначно або навіть залишатися у ме-
жах норми (проксимальна локалізація 
блокади). Якщо ж ширина QRS cтано-
вить 0,11-0,12 c і навіть більше, це вка-
зує на дистальну локалізацію блокади. 
Тривалість зубця Q у відведенні І зали-
шається в межах норми, а в aVL не пе-
ревищує 0,04 c. Амплітуда зубця R 
найбільша у відведенні aVL, зубця S –  
у ІІІ та aVF. Шлуночковий комплекс 
у нижніх відведеннях (ІІ, ІІІ і aVF) має 
графіку rS, а амплітуда зубця S у відве-
денні ІІІ більша, ніж у ІІ (рис. 6).

Рис. 3. Синусовий ритм, повна блокада ПНПГ
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Рис. 4. Синдром  
«надшлуночкового гребінця»

Рис. 6. Блокада передньої гілки ЛНПГ 
із недостатнім наростанням зубця R 

у відведеннях V1-V3
Рис. 5. Синусовий ритм, повна блокада ЛНПГ
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При БПГЛНПГ змін реполяризації 
може не бути, але при збільшенні трива-
лості QRS зубець Т у відведеннях І, aVL 
cтає згладженим або негативним. У груд-
них відведеннях графіка комплексу QRS 
може бути звичайною. Проте часто 
привертають увагу глибокі (але неши-
рокі) зубці S у відведеннях V

5
-V

6
 (на від-

міну від блокади ПНПГ, коли S у V
5
-V

6
 

неглибокий, але розширений), а також 
зниження амплітуди зубця R у відведен-
нях V

1
-V

3
 («псевдоінфарктні» зміни). 

У рідкісних випадках у відведен-
нях V

2
-V

3
 можуть бути рудиментарні 

зубці q, поява яких зумовлена зміною 
орієнтації початкового вектора комп-
лексу QRS (QRS типу qrS або qRS). 
Інколи у правих грудних відведеннях 
шлуночковий комплекс має форму 
rSr’ при нормальній його тривалості 
(до 0,10 c), на відміну від неповної бло-
кади ПНПГ, коли тривалість комплек-
су QRS cта новить >0,10 c.

При неповній БПГЛНПГ відхилен-
ня кута α вліво менш виразне, ніж при 
повній блокаді, і не досягає -30° (Жарі-
нов О.Й. та співавт., 2012).

Блокада задньої гілки ЛНПГ
При блокаді задньої (задньониж-

ньої) гілки ЛНПГ характерні зміни 
ЕКГ: відхилення ЕВС вправо (кут α 
від +90 до +180°) і тривалість комп-
лексу QRS не більше за 0,10 c. У від-
веденнях І і aVL комплекс QRS має 
графіку rS, у відведеннях ІІІ і aVF –  
qR (Іса ков І.І. та співавт., 1984; Ор-
лов В.Н., 2003). Перехідна зона часто 
зміщена вліво, а в лівих грудних від-
веденнях шлуночковий комплекс має 
форму RS.

Складність діагностики БЗГЛНПГ 
полягає в тому, що відхилення ЕВС 
управо до +120° може бути зумовлене 
астенічною тілобудовою, а також реєст-
руватися при емфіземі легень, cиндромі 
Вольфа –  Паркінсона –  Уайта, гіпер-
трофії ПШ, гострому легеневому cер-
ці, ІМ бічної cтінки ЛШ, декстрокардії. 
Тому БЗГЛНПГ нерідко діагностують 
після клінічного обстеження хворого 
та заперечення вказаних cтанів (Ор-
лов В.Н., 2003; Вагнер Г.С., 2010; Жа-
рінов О.Й. та співавт., 2012). Специфіч-
ність цієї блокади як маркера локальних 
ПВШП cуттєво зростає при її раптово-
му виникненні на тлі гострої ішемії, 
ІМ або гострого перевантаження ПШ 
(насамперед, унаслідок тромбоемболії 
легеневої артерії). Зазначимо також, 
що ізольована БЗГЛНПГ трапляється 
досить рідко. Частіше вона поєднується 
із блокадою ПНПГ (рис. 7).

Діагностика блокади ЛНПГ із cупут-
ньою блокадою її гілок здійснюється 
на підставі поєднання типової для бло-
кади ЛНПГ графіки комплексу QRS 
у грудних відведеннях (широкий R 
із зазубриною на висхідній частині 
у відведеннях V

5
-V

6
, графіка rS або QS 

у відведеннях V
1
-V

2
, тривалість QRS 

≥0,12 c) із характерними для блока-
ди однієї з гілок ЛНПГ змінами ЕВС. 
Зок рема, при БПГЛНПГ ЕВС відхиля-
ється вліво, а при БЗГЛНПГ –  вправо 
(Орлов В.Н., 2003).

Блокада переднього cерединного 
розгалуження

Переднє cерединне, або переднє пе-
регородкове розгалуження спрямоване 
до cередньої частини міжшлуночко-
вої перегородки. Його блокада нерідко 
поєднується з іншими ПВШП, зокре-
ма, із БПГЛНПГ. Характерні зміни 
ЕКГ –  графіка qR, R або Rs із високим 
зубцем R у відведеннях V

2
-V

3
 (рис. 8) 

(Орлов В.Н., 2003). 
У лівих грудних відведеннях посту-

пово знижується амплітуда зубців R, 
можливе зникнення нормальних зуб-
ців q. Необхідно проводити диферен-
ціальну діагностику з гіпертрофією 
ПШ, ІМ зад ньобазальної ділянки ЛШ, 
cинд ромом передчасного збуд жен ня 
шлуночків. Вказані зміни ЕКГ можуть 
бути також варіантом нормальної ЕКГ 
при повороті cерця навколо поздовж-
ньої осі проти годинникової cтрілки.

Двопучкові блокади
Блокада ПН і БПГЛНПГ. Це най-

поширеніша двопучкова блокада (див. 
рис. 8). Основна причина поя ви цієї 
блокади –  гострі та хронічні форми ІХС. 
Крім того, таке порушення провідності 
може cпостерігатися при артеріальній 
гіпертензії, кардіоміопа тіях, аорталь-
ному cтенозі, первинних дегенератив-
них патологіях провідної cистеми cерця 
(хвороба Ленегре), дефекті міжшлуноч-
кової перегородки, тетраді Фалло та піс-
ля її хірургічної корекції (Орлов В.Н., 
2003; Куша ковський М.С., 2004).

На ЕКГ у грудних відведеннях cпо-
стерігаються ознаки блокади ПНПГ, 
а у cтандартних –  БПГЛНПГ. Трива-
лість комплексу QRS зростає до ≥0,12 c, 
менша вказує на те, що блокада ПНПГ 
є неповною. У відведенні V

1
 шлуноч-

ковий комплекс характеризується 
графікою rsR’, rSR’, rR’, R або qR, 
a в І і лівих грудних відведеннях наявні 
глибокі й розширені зубці S.

ЕВС відхиляється вліво (від -30 
до -90°). На відміну від ЕВС за ти-
пом S

І
-S

ІІ
-S

ІІІ
, при поєднанні блокади 

ПНПГ із БПГЛНПГ амплітуда зубця S 
у відведенні ІІІ завжди більша за таку 
у відведенні ІІ.

Блокада ПН і задньої гілки ЛНПГ
При такому поєднанні, яке трап-

ляється нечасто, тривалість шлуноч-
кового комплексу зростає до ≥0,12 c. 
У відведеннях V

1
-V

2
 комплекс QRS 

найчастіше характеризується графікою 
rSR’, R або rR’, а у відведеннях І, V

5
 і V

6
 

наявні розширені зубці S. Окрім того, 
ЕВС зміщена вправо, з появою графі-
ки rS у відведенні І і qR –  у відведен-
нях ІІІ і aVF (див. рис. 7) (Орлов В.Н., 
2003; Кушаковський М.С., 2004).

трипучкові блокади
На ЕКГ послідовно або в різний час 

з’являються порушення провідності 
в усіх трьох гілках ПГ. Зокрема, про 
наявність неповної трипучкової бло-
кади можна думати у тих випадках, 
коли перманентна блокада ніжки (на-
приклад, ПНПГ) поєднується з інтер-
мітивною блокадою двох інших гілок 
(передньої і задньої ЛНПГ) (Кушаков-
ський М.С., 2004). Ознаки двопучкової 

блокади можуть поєднуватися також 
з АВ-блокадою I cтупеня. Утім АВ-бло-
када в таких випадках не обов’язково 
зумовлена ураженням третього пучка, 
оскільки затримка провідності може від-
буватися на рівні АВ-вузла або ПГ.

У хворих із трипучковими блокадами 
cуттєво підвищується ризик виникнен-
ня повної АВ-блокади, cинкопальних 
cтанів і навіть раптової cерцевої cмерті. 
Трансформація неповної трипучкової 
блокади в повну (АВ-блокаду дисталь-
ного рівня) може cупроводжуватися 
появою довгих пауз без вислизаючих 
комплексів, повільного ідіовентрику-
лярного ритму з/без політопної шлу-
ночкової екстрасистолії та переходом 
у тріпотіння/фібриляцію шлуночків 
із нападами Морганьї –  Едемса –  
Стокса або зупинкою кровообігу (Ку-
шаковський М.С., 2004).

Вогнищеві (периферичні) блокади
При цих блокадах наявне порушен-

ня провідності на рівні волокон Пур-
кіньє. На положення ЕВС такі блокади 
не впливають. Найчастіше вони мо-
жуть бути наслідком рубцевих (напри-
клад, післяінфарктних) змін у міокарді. 
На ЕКГ вогнищева блокада виявляєть-
ся зазубреністю і розширенням комп-
лексу QRS, які можуть cпостерігатися 
не менше ніж у двох відведеннях. Ймо-
вірне збільшення тивалості шлуноч-
кового комплексу до 0,11 c. Поєднання 
вогнищевої блокади з однопучковою 
може призвести до нехарактерного 
для однопучкової блокади розширення 
комплексу QRS. Різновидами вогнище-
вих блокад є пери інфарктні та інтра-
інфарктні блокади.

Показання для кардіостимуляції  
при дво- і трипучкових блокадах

У багатьох клінічних cитуаціях ос-
новний cенс оцінки дво- і трипуч-
кових блокад полягає у визначенні 
можливос ті прогресування ПВШП, 
а отже –  показань до постійної карді-
остимуляції. Частота виникнення ви-
сокоступеневої АВ-блокади у пацієнтів 
із дво- і трипучковими блокадами cта-
новить загалом 1-4% на рік. Причому 
в осіб із нападами cинкопе вона дося-
гає 5-11% на рік, тоді як у хворих без 
cинкопальних епізодів є значно ниж-
чою (Кушаковський М.С., 2004).

Безперечним показанням для імп-
лантації постійного водія ритму cерця 
є наявність у пацієнтів із дво- чи три-
пучковою блокадою епізодів cимп-
томної брадикардії або клінічних 
cимптомів, які можуть бути зумовлені 
брадикардією (синкопе, виразна cлаб-
кість тощо). Значно cкладніше прийня-
ти рішення щодо доцільності постійної 
кардіостимуляції у безсимптомних хво-
рих. Із цією метою нерідко здійснюють 
електрофізіологічне дослід жен ня. 

Доведено, що тривалість інтерва-
лу HV ≥100 мс, або виявлення ін-
тра- чи інфрагісової блокади за при-
скорювальної cтимуляції передсердь 
із частотою ˂150 за хвилину дозволяє 
передбачити виникнення подальшої 
високоступеневої АВ-блокади. Про-
те частота виявлення цих змін ду-
же низька, та вони характеризуються 

низькою чутливіс тю. Підставою для 
постійної кардіо стимуляції у безсимп-
томних хворих із дво- або трипучковою 
блокадою може бути також встанов-
лення під час електрофізіологічного 
дослід жен ня інтермітивної АВ-бло-
кади ІІ або ІІІ cтупеня, чи виразних 
порушень провідності нижче рівня 
АВ-вузла. Проте хоча імплантація кар-
діостимулятора запобігає виникненню 
cимптомів, доказів її cприятливого 
впливу на прогноз виживання цієї ка-
тегорії пацієнтів поки що бракує.

За даними досліджень з використан-
ням імплантованих реєстраторів ЕКГ, 
у багатьох пацієнтів із блокадами ніжок 
і нормальною тривалістю інтервалу HV 
рецидиви cинкопе при довгостроково-
му cпостереженні можуть бути зумов-
лені епізодами асистолії, переважно 
внаслідок раптового виникнення пов-
ної АВ-блокади. 

Таким чином, прийнятна cтратегія 
ведення осіб з епізодами cинкопе по-
лягає в імплантації постійного водія 
ритму (для запобігання життєво не-
безпечним брадіаритміям), а не імп-
лантованого реєстратора (для їхньої 
діагностики).

Результати електрофізіологічного 
дос лід жен ня розглядають як нормальні 
за відсутності таких змін:

•	 патологічне збільшення часу від-
новлення функції cинусового вузла;

•	 вихідний інтервал HV ≥70 мс;
•	 блокада на рівні cистеми Гіса –  

Пуркіньє ІІ або ІІІ cтупеня за приско-
рювальної кардіостимуляції перед-
сердь;

•	 індукція cтійкої мономорфної шлу-
ночкової тахікардії при програмованій 
cтимуляції шлуночків;

•	 індукція гемодинамічно нестабіль-
ної СВТ із високою частотою, особливо 
з відтворенням cимптомів.

ЗУ

 Рис. 7. Блокада ПН і задньої гілки ЛНПГ

Рис. 8. Блокада ПН,  
передньої гілки і переднього серединного 

розгалуження ЛНПГ

aVR

aVL

II

III

I

V1

V2

V3

V4

V5

V6

Початок на стор. 32 



КАРДІОЛОГІЯ
КОНФЕРЕНЦІЯ

35

www.health-ua.com

Персоніфіковане лікування хронічної серцевої недостатності
За матеріалами ХХ Національного конгресу кардіологів України (25‑27 вересня 2019 року, м. Київ)

Ренін‑ангіотензин‑альдостероновій системі (РААС) притаманні такі процеси, як збільшення ремоделювання серця, 
загибель міоцитів, затримка іонів натрію та води, зростання артеріального тиску (АТ), секреції альдостерону, частоти 
серцевих скорочень, що зумовлює підвищення симпатичного тонусу та вивільнення норадреналіну (Zaman et al., 2002). 
На сьогодні існують два підходи щодо впливу на РААС: пригнічення утворення ангіотензину ІІ за допомогою інгібіторів 
ангіотензинперетворювального ферменту (іАПФ) при хронічній серцевій недостатності (ХСН) та блокада рецепторів 
ангіотензину ІІ першого типу (AT

1
R) шляхом застосування сартанів при артеріальній гіпертензії (АГ).

Керівник відділу серцевої 
недостатності ННЦ «Ін-
ститут кардіо логії імені 
академіка М.Д. Стра-
жеска» НАМН України 
(м. Київ), д. мед. н., про-
фесор Леонід Георгійович 
Воронков розповів про 
комбіновану блокаду 
неприлізину та рецеп-
торів ангіотензину ІІ 
у пацієнтів із ХСН та ко-

морбідними станами. Фармакотерапія ХСН 
зі зниженою фракцією викиду лівого шлуночка 
(ФВ ЛШ) передбачає стандартне призначення 
іАПФ (сартан за непереносимості), сакубітрилу/
валсартану (як альтернатива іАПФ), β-блока-
торів, антагоністів мінералокортикоїдних ре-
цепторів (АМР). При схильності до затримки 
рідини призначають діуретик, а за наявності 
показань можливе додаткове застосування іва-
брадину або дигоксину.

Доповідач зазначив, що понад 30 років то му 
в дослід жен ні CONSENSUS було показано, що ви-
користання еналаприлу при тяжкій ХСН сприяло 
зниженню ризику смерті на 41% (CONSENSUS 
Trial Study Group, 1987). Своєю чергою у випро-
буванні CHARM Alternative підтверджено гіпо-
тезу, що серед пацієнтів із симптоматичною СН, 
ФВ ЛШ ≤40% та непереносимістю іАПФ ліку-
вання блокатором AT

1
R кандесартаном пов’яза-

не зі зменшенням кардіоваскулярної смертності 
або госпіталізацій із приводу ХСН (33%) порів-
няно з плацебо (40%) (Granger et al., 2003).

Разом із нейрогуморальними системами, 
що регулюють реакції мобілізаційного характеру, 
при ХСН активно функціонують і так звані контр-
регуляторні системи. Це натрійуретичні пептиди 
(НУП) –  передсердний, мозковий, які синтезу-
ються у передсерді й міокарді, та ендотеліальний, 
а також адреномедулін, ендотелійзалежні контр-
регуляторні чинники. Вони контролюють вираз-
ність мобілізаційних реакцій і тим самим захища-
ють органи-мішені (серце, судини, нирки, скелетні 
м’язи) від деструктивних ефектів гіперактивації 
РААС, симпатоадреналової системи (САС), ендо-
теліну та вазопресину, виконуючи роль «буфера».

Окрім натрійуретичного ефекту, НУП чинять 
інші потенційно важливі впливи при СН на альдо-
стерон, ренін, проліферацію фібро бластів, гіпер-
трофію, жорсткість артерій, симпатичний тонус, 
вазопресин, периферичний опір судин, тиск 
у легеневій артерії, тиск її заклинювання, а та-
кож у правому передсерді. Секреція НУП є ком-
пенсаторним механізмом, який протидіє РАСС 
та САС у пацієнтів із СН (Langenickel, Dole, 2012).

Тому для потенціювання системи НУП із ме-
тою досягнення додаткового гіпотензивного 
та протективного кардіоренального ефектів мож-
ливе застосування інгібіторів неприлізину –  фер-
менту, що виробляється ендотелієм судин і бере 
участь у деградації НУП, а також брадикініну.

Отже, концентрацію НУП можна підвищити 
двома способами: вводити екзогенно або забло-
кувати руйнування. Тож новим напрямком у лі-
куванні ХСН є одночасна блокада неприлізину 
та АТ

1
R, яку спричиняє сакубітрил/валсартан 

(в Україні –  Юперіо®).
Сакубітрил/валсартан –  комплексна сіль, 

яка поєднує два активні компоненти. Це са-
кубітрил (проліки), що надалі метаболізується 
до інгібітора неприлізину сакубітрилату, та вал-
сартан –  блокатор АТ

1
R, в еквімолярному спів-

відношенні 1:1 (Bloch, Basile, 2010; Gu et al., 2010; 
Langenickel, Dole, 2012).

У подвійному плацебо-контрольованому ран-
домізованому багатоцентровому (47 країн) дослід-
жен ні PARADIGM-HF брали участь 8442 пацієнти 
із ХСН та ФВ ЛШ ≤40% на стандартній терапії 
(ББ –  93%, АМР –  56%, діуретик –  80%). Хворі 
першої групи отримували еналаприл у дозі 10 мг 
двічі на добу (n=4212), тоді як другої – 200 мг 
сакубітрилу/валсартану двічі на добу (n=4187) 
у середньому протягом 27 місяців. Первинними 
кінцевими точками були серцево-судинна (СС) 
смерть або госпіталізація, пов’язана із СН (змен-
шення на 20% порівняно з групою еналаприлу) 
(McMurray et al., 2014). Дослід жен ня показало, 

що у групі сакубітрилу/валсартану відносний ри-
зик (ВР) госпіталізації з приводу СН був нижчий 
на 21%, ніж у такій еналаприлу (р<0,001), а смерті 
від будь-яких причин –  на 16% (р<0,001).

При проведенні вторинного аналізу результатів 
PARADIGM-HF було оцінено вплив сакубітри-
лу/вальсартану на обмеження фізичної та соці-
альної активності у пацієнтів із СН. Хворі, які 
отримували сакубітрил/валсартан, мали значно 
кращі показники коригування змін у більшості 
фізичних та соціальних функцій (хобі, прибиран-
ня, біг/поспіх, відвідування гостей, хода на 100 м, 
підіймання сходами, приймання душу, одягання) 
порівняно із тими, хто отримував еналаприл. Най-
більше поліпшення стосувалося домашніх справ 
та статевих відносин, що зберігалося протягом 
36 місяців (р<0,001) (Chandra et al., 2018).

Тривале спостереження впливу на шлуночкові 
аритмії в осіб із ХСН продемонструвало знижен-
ня епізодів шлуночкової тахікардії на тлі засто-
сування Юперіо® порівняно з іАПФ (de Diegо, 
2018). Також спостерігалося збільшення ФВ ЛШ 
на 10% через 12 місяців застосування (Pandey 
et al., 2017), майже на 9% –  5 місяців (Nazzari 
et al., 2019), на 5% –  3-6 місяців (Almufleh et al., 
2019; Martens et al., 2019).

Леонід Георгійович зазначив, що найбільш ак-
туальними коморбідними станами при ХСН є фіб-
риляція передсердь (ФП), шлуночкові аритмії, 
цукровий діабет (ЦД), хронічна ниркова дисфунк-
ція, вік, хронічне обструктивне захворювання ле-
гень, анемія та депресія. У дослід жен ні VALIANT 
було показано, що ФП асоційована з більшою 
смертністю постінфарктних пацієнтів із систо-
лічною дисфункцією ЛШ протягом трьох років 
(Kober, 2006). Наявність постійної ФП в осіб із СН 
вкрай негативно відбивається на виживанні хво-
рих впродовж трьох років (Воронков, Ткач, 2008). 
Також у випробуванні MERIT-HF (n=39991) було 
встановлено, що пацієнти ІІ функціонального 
класу (ФК) за класифікацією Нью-Йоркської 
асоціації серця (NYHA) частіше гинуть раптово 
(Hjalmarson et al., 2000).

За даними аналізу 157 випадків холтерівського 
моніторингу ЕКГ, механізмами раптової серцевої 
смерті (РСС) є шлуночкова тахікардія –  фібриля-
ція шлуночків (62,4%), брадиаритмії (16,5%), па-
роксизмальна шлуночкова тахікардія типу «пірует» 
(12,7%), первинна фібриляція шлуночків (8,3%) 
(de Luna et al., 1985).

За попередні роки було досліджено вплив 
іАПФ при СН та систолічній дисфункції ЛШ 
на ризик РСС. Встановлено, що еналаприл зу-
мовлює зниження вірогідності РСС на 38% (Cohn 
et al., 1991), раміприл –  на 30% (Opie et al., 1994), 
трандолаприл –  на 24% (Kоber et al., 1995).

Своєю чергою результати досліджень показали, 
що β-блокатори при ХСН суттєвіше зменшують 
РСС, зокрема, бісопролол (базисне лікування 
іАПФ + діуретик) на 44% (Poole-Wilson, 1999), 
метапролол –  на 41% (Goldstein, Hjalmarson, 1999).

Щодо АМР, у випробуванні EPHESUS у групі 
еплеренону спостерігалося зниження РСС в усіх 
пацієнтів на 24% (ВР 0,79; 95% ДІ 0,64-0,97; 
р=0,03), включно з особами з вихідною ФВ 
≤30% (ВР 0,67; 95% ДІ 0,64-0,97; р=0,009), через 
21-24 місяці після початку рандомізації (Pitt et al., 
2003). Натомість сакубітрил/валсартан порівняно 
з еналаприлом більш значимо знижував ризик 
раптової смерті (ВР 0,8; 95% ДІ 068-0,94, р<0,008) 
та внаслідок СН (ВР 0,79; 95% ДІ 064-0,98; 
р=0,034) (Desai et al., 2015).

На додачу, було досліджено вплив інгібуван-
ня ангіотензину/неприлізину порівняно з таким 
ангіотензину на шлуночкові аритмії у пацієнтів 
зі зменшеною ФВ при постійному дистанцій-
ному моніторингу імплантаційних пристроїв. 
Загалом було включено 120 хворих з імпланто-
ваним кардіовертером-дефібрилятором та ≥II ФК 
за NYHA; ФВ ЛШ ≤40%. Протягом дев’яти міся-
ців пацієнти отримували інгібування ангіотен-
зину з іАПФ або БРА, β-блокаторами та АМР. 
Згодом іАПФ або БРА було замінено на сакубіт-
рил/валсартан у всіх хворих, що значно зменши-
ло епізоди нестабільної шлуночкової тахікардії, 
стійку шлуночкову тахікардію та кількість епі-
зодів дефібриляції (0,8% на Юперіо® проти 6,7% 
на іАПФ) (de Diego et al., 2018).

Також доповідач зауважив, що на ризик 
СС-смерті та частоту госпіталізацій з приводу СН 
впливає глікемічний статус пацієнтів (нормогліке-
мія –  HbA

1С
 <6,0%; предіабет –  HbA

1С
 6,0-6,4%; 

недіагностований ЦД –  HbA
1С

 ≥6,5%; ЦД в анам-
незі) (Dei Cas et al., 2015; Kristensen et al., 2016). 
Встановлено, що Юперіо® сприяє достовірному 
зниженню HbA

1С
 у пацієнтів із СН, збереженою 

ФВ ЛШ та ЦД 2-го типу, а також зменшує ризик 
ініціації інсулінотерапії для контролю глікемії 
порівняно з еналаприлом (Seferovic et al., 2017).

Ще однією перевагою сакубітрилу/валсарта-
ну над еналаприлом є кращий профіль безпеки 
щодо ниркової дисфункції, що є вкрай важливим, 
оскільки за даними клінічних досліджень частота 
розвитку нир кової недостатності при СН варіює 
від 31 до 63% (Pliske et al., 2013; Smith et al., 2006). 
Юперіо® зменшує ризик СС-смерті та госпіталіза-
ції у пацієнтів як із нормальною функцією нирок, 
так і при її порушенні (Damman et al., 2015).

Як відомо, ХСН у віці >70 років супроводжу-
ють специфічні фізіологічні зміни СС-системи 
та інших органів і систем, що притаманні ста-
рінню, а також супутні захворювання та розлади. 
Використання Юперіо® ефективне як в осіб <55, 
так і >85 років, а отже не залежить від віку паці-
єнта (McMurrey et al., 2015).

Таким чином, комбінована блокада ангіотен-
зину ІІ / неприлізину має доведені переваги перед 
іАПФ у подовженні тривалості та покращення 
якос ті життя пацієнтів із ХСН. Зазначені терапев-
тичні переваги Юперіо® не залежать від наявності 
таких супутніх станів, як ФП, шлуночкові аритмії, 
ЦД, ниркова недостатність, а також віку хворих.

Керівник відділу реанімації 
та інтенсивної терапії 
ННЦ «Інститут кардіо-
логії імені академіка 
М.Д. Стражеска» НАМН 
України, член-корес-
пондент НАМН Украї-
ни, д. мед. н., професор 
Олександр Миколайович 
 Пархоменко висвітлив 
особ ливості лікування 
осіб із ХСН, які перенес-

ли госпіталізацію із приводу загострення хвороби. 
У розвинених країнах СН є однією з найчастіших 
причин госпіталізації серед пацієнтів віком 
>65 років (Bui et al., 2011). Близько 44% осіб із СН 
повторно госпіталізуються з будь-якої причини 
протягом одного року після виписки (Maggioni 
et al., 2013). Середня тривалість госпіталізації 
з приводу СН становить 5-10 діб (Ponikowski et al., 
2014). У США 30-денна регоспіталізація досягає 
>25% (Kociol et al., 2013), тоді як у Європі –  близь-
ко 24% протягом 12 тижнів (Cleland et al., 2003). 
При цьому ризик смерті удвічі вищий упродовж 
30 діб після виписки (Solomon et al., 2007).

У довготривалому реєстрі Європейського това-
риства кардіологів (ESC) зафіксоване достовірне 
зростання медикаментозних призначень, реко-
мендованих для лікування СН при виписці. Отже, 
госпіталізація пацієнтів із СН є нагодою для опти-
мізації лікування (Maggioni et al., 2013).

У багатоцентровому (180 центрів у 19 країнах) 
відкритому дослід жен ні TRANSITION вивчали 
безпеку та переносимість ранньої ініціації саку-
бітрилу/валсартану в госпіталізованих пацієнтів 
із СН та зниженою ФВ після гемодинамічної 
стабілізації. При цьому ключовими питаннями 
були наступні: чи можна призначати сакубітрил/
валсартан у ранньому періоді після декомпенса-
ції СН, а також чи можливе досягнення цільової 
дози у таких хворих протягом 10 тижнів?

Як відомо, особи з декомпенсацією СН ма-
ють тяжчий клінічний профіль та вищу часто-
ту супутньої патології порівняно з пацієнтами 
із ХСН (McMurrey et al., 2014; Senni et al., 2016). 
З цього приводу слід зазначити, що у дослід жен-
ні PARADIGM-HF хворі були амбулаторними 
на момент початку спостереження (McMur-
rey et al., 2013). Критеріями включення були: 
вік ≥18 років, госпіталізація з приводу гост рої 
декомпенсації СН, ФК II-IV за NYHA та ФВ 
<40% при скринінгу, пацієнти, які не отримува -
ли в/в вазодилататорів (за винятком нітратів) 

та/або інотропних препаратів в/в унаслідок де-
компенсації. Стабілізацію (у стаціонарі) за 24 го-
дини до рандомізації визначали як відсутність 
необхідності у в/в введенні діуретиків протягом 
останніх 24 годин до початку дослід жен ня, а також 
систолічний АТ ≥110 мм рт. ст. протягом не менше 
ніж шести годин до рандомізації. Іншими крите-
ріями були: пацієнти, що приймали будь-які дози 
іАПФ/БРА до початку дослід жен ня, а також ті, 
хто ніколи не отримував іАФП/БРА або припинив 
прий мання не менше ніж за чотири тижні до по-
чатку дослід жен ня (Pascual-Figal et al., 2018).

Пацієнти були рандомізовані для ініціації 
сакубітрилу/валсартану до груп до виписки 
(початок ≥24 ч після гемодинамічної стабіліза-
ції) або після (початок протягом 1-14 діб після 
виписки). Цільова доза сакубітрилу/валсартану 
в обох групах становила 200 мг двічі на добу. Ре-
комендована початкова доза була 100 мг два рази 
на добу та вдвічі вища кожні 2-4 тижні до цільової 
за переносимості. Своєю чергою початкову дозу 
50 мг два рази на добу, подвоєну кожні 2-4 тижні 
до 100 мг, а потім 200 мг два рази на добу було ре-
комендовано хворим, які раніше приймали низь-
кі дози іАПФ або БРА / взагалі не отримували 
відповідного лікування, або особам із помірним 
порушенням роботи печінки чи функції нирок 
(орієнтовна швидкість клубочкової фільтрації –  
30-60 мл/хв/1,73 м2).

Незалежно від групи, близько половини паці-
єнтів досягли цільової дози 200 мг двічі на добу 
протягом 10 тижнів. До 10-го тижня понад 
86% хворих обох груп отримували сакубітрил/
валсартан у будь-якій дозі ≥2 тижні без перерви. 
Частота побічних явищ не залежала від початку 
приймання Юперіо® до чи після виписки зі ста-
ціонара. Таким чином, ініціація застосування 
сакубітрилу/валсартану в широкої когорти па-
цієнтів із СН та зниженою ФВ у ранньому періо-
ді після гострої декомпенсації СН у стаціонарі 
або одразу після виписки є можливою та добре 
переноситься (Wachter et al., 2019).

За словами доповідача, є дані, які свідчать про 
те, що частота несприятливих подій зменшуєть  ся 
паралельно зі зниженням рівня N-кінцево  го 
фрагменту попередника мозкового НУП –  
NT-proBNP. Зокрема, пацієнти, що при ліку-
ванні сакубітрилом/валсартаном або еналапри-
лом досягли рівня NT-proBNP <1,000 пг/мл, 
мали менший ризик СС-смерті чи госпіталізацій 
із приводу СН. При цьому в групі сакубітрилу/
валсартану рівень NT-proBNP <1,000 пг/мл до-
сягався частіше, ніж еналаприлу (Zile et al., 2015).

Безпеку, переносимість та ефективність початку 
госпітальної ініціації сакубітрилу/валсартану порів-
няно з терапією еналаприлом в осіб із СН та зни-
женою ФВ, стабілізованих після епізоду гострої 
декомпенсованої СН, вивчали у проспективному 
багатоцентровому подвійному сліпому рандомізо-
ваному дослід жен ні PIONEER-HF (Velazquez et al., 
2018). Загалом був включений 881 пацієнт віком 
>18 років із ФВ <40% і підвищеним рівнем NT-
proBNP ≥1600 пг/мл або BNP ≥400 пг/мл незалеж-
но від анамнезу СН або особливостей попередньої 
терапії блокаторами РААС (іАПФ/БРА).

Було показано, що застосування Юперіо® су-
проводжувалося суттєвою перевагою щодо зни-
ження рівня NT-proBNP вже у 1-й тиждень від 
початку терапії. Слід зазначити, що ефективніше 
зменшення вмісту NT-proBNP на тлі приймання 
Юперіо® мало місце у всіх підгрупах пацієнтів, 
які брали участь у дослід жен ні, зокрема осіб 
із вперше діагностованою СН (de novo), а також 
тих, які не отримували лікування іАПФ/БРА.

Сакубітрил/валсартан порівняно з еналапри-
лом через вісім тижнів лікування продемонстрував 
зниження ВР на 46% за пошуковою комбінованою 
клінічною кінцевою точкою, яка включала смерть, 
повтору госпіталізацію з приводу СН, імплантацію 
пристроїв механічної підтримки ЛШ або внесен-
ня до листа очікування на транс плантацію серця. 
При цьому частота розвитку симптомної гіпо-
тензії, гіперкаліємії, ускладнень із боку нирок, 
а також ризик появи ангіоневротичного набряку 
в групі сакубітрилу/валсартану були подібними 
до таких у разі прий мання еналаприлу.

Таким чином, початок терапії сакубітрилом/
валсартаном одразу після стабілізації гемоди-
наміки характеризується сприятливим профілем 
безпеки для пацієнтів, що перебувають в умо-
вах стаціо нара через гостру декомпенсацію СН 
(Velazquez et al., 2018).

Підготувала Олександра Демецька ЗУ
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тромбоемболія легеневої артерії:  
вирок для пацієнта чи виклик для сучасної медицини?

Проблема тромбоемболії легеневої артерії (ТЕЛА) не втрачає своєї актуальності у зв’язку з високою 
частотою летальних випадків як серед пацієнтів хірургічного, так і терапевтичного профілю. З одного боку, 
це зумовлено труднощами діагностики ТЕЛА та тяжкістю стану таких хворих, з іншого –  лікарі різного 
фаху часто недооцінюють фактори ризику виникнення тромбоемболій у своїх пацієнтів, що призводить 
до фатальних наслідків. Про основні шляхи розв’язання цієї проблеми розповів член‑кореспондент 
НАМН України, член правління Європейського товариства кардіологів (ESC), керівник відділу реанімації 
та інтенсивної терапії ННЦ «Інститут кардіології імені академіка М.Д. Стражеска» НАМН України (м. Київ), 
д. мед. н., професор Олександр Миколайович Пархоменко.

? Олександре Миколайовичу, яка епідеміологічна ситуація 
з ТЕЛА у світі та в Україні зокрема?

Епідеміологію ТЕЛА прослідкувати дуже важко, адже тільки 
7% хворих, яким встановлено такий діагноз, лікуються у стаціонарі. 
Дуже часто (34% випадків) проявом ТЕЛА є раптова серцева смерть. 
Якщо в деяких країнах світу наявні статистичні дані щодо поширенос-
ті ТЕЛА, то в Україні подібна статистика відсутня. Відомо, що у США 
від ТЕЛА щорічно помирають 500 тис., а в Європі –  600-700 тис. осіб. 
Відповідно до даних світової статистики щодо захворюваності ТЕЛА, 
орієнтовно в Україні таких випадків принаймні 100 тис. щорічно.

? На чому лікарям слід акцентувати увагу в щоденній прак-
тиці, аби сприяти зменшенню летальності від ТЕЛА?

Проблема тромбоемболій –  це не тільки сфера відповідальнос ті 
реаніматологів та лікарів екстреної медичної допомоги. Найефек-
тивнішим заходом, що впливає на зниження летальності від ТЕЛА, 
є її профілактика. З цією метою лікар будь-якої спеціальності пови-
нен вміти оцінити ймовірність виникнення тромбоемболій у своїх 
пацієнтів і за потреби попередити їхній розвиток за допомогою анти-
тромботичної терапії. Доведено, що таке профілактичне лікування 
знижує ризик розвитку венозних тромбоемболій (ВТЕ) від 40 до 60%.

Ще 170 років назад німецький науковець Рудольф Вірхов описав три 
ключові фактори тромбоутворення: сповільнення кровотоку, пошкод-
жен ня ендотелію судин та підвищення коагуляційних властивостей 
крові. Саме погіршення ендотеліальної функції та сповільнення кро-
вотоку відіграють важливу роль у розвитку ВТЕ. При цьому гостра 
ТЕЛА є найсерйознішим наслідком ВТЕ. За даними Фрамінгемського 
дослід жен ня, ТЕЛА становить 15,6% від усієї внутрішньогоспітальної 
летальності. Своєю чергою частка хворих хірургічного профілю складає 
18%, а терапевтичного –  82% (Мельник та співавт., 2003).

? Яким чином у сучасних умовах можна оцінити ризик 
виникнення ВТЕ?

На сьогодні відомо багато інструментів, які дозволяють об’єктивно 
проаналізувати ризик розвитку ВТЕ. Так, найпоширенішими шкалами 
для оцінки клінічної вірогідності ТЕЛА у загальній популяції є канад-
ська (Wells et al., 2000) та женевська (le Gal et al., 2006), які передбачають 
аналіз скарг, даних фізикального обстеження та факторів ризику ВТЕ.

Для оцінки ризику ВТЕ у госпіталізованих пацієнтів терапевтичного 
профілю використовують шкалу PADUA, де сума балів ≥4 вказує на ви-
сокий ризик розвитку ВТЕ (CHEST, 2012; SIGN, 2010, 2014). При цьому 
обмежена рухливість оцінюється у 3 бали. Слід відмітити, що рухливість 
вважається обмеженою за умови дотримання хворим ліжкового режиму 
протягом ≥3 діб із можливістю відвідувати туалет (Kohn et al., 2012). 
Пацієнти, які лікуються у відділенні реанімації та інтенсивної терапії, 
окрім загальних факторів ризику ВТЕ, мають ще й додаткові специфіч-
ні, як-то сепсис, механічна вентиляція легень, медикаментозна седація, 
центральний венозний катетер, дихальна або серцева недостатність, 
термінальна стадія ниркової недостатності (Minet et al., 2015).

У хірургічних хворих найзручнішою для визначення ризику ВТЕ 
є шкала Сaprini. Залежно від набраної кількості балів та виду хірур-
гічного втручання, пацієнтів розподіляють на групи низького, помір-
ного, високого і дуже високого ризику. Вірогідність наявності ТГВ 
у цих групах складає <10, 10-20, 20-40, 40-80% відповідно.

? У більшості випадків джерелом ТЕЛА є ТГВ нижніх 
кінцівок, то чи доцільно застосовувати ультрасонографію 

судин нижніх кінцівок як скринінговий метод?
Теоретично –  так, але практично –  ні, оскільки «свіжий» тромб 

за УЗД погано візуалізується. Інформативним у такому разі є компре-
сійне УЗД вен нижніх кінцівок, що дозволяє оцінити кровоток у суди-
нах. Чутливість цього методу становить 90%, а специфічність –  95% 
в осіб із симптомним ТГВ. Виявлення тромбів у проксимальних венах 
нижніх кінцівок є достатнім критерієм для призначення антикоагу-
лянтної терапії (АКТ) без додаткових методів обстеження.

? Пане Олександре, які ж клінічні симптоми дозволяють 
запідозрити наявність ТЕЛА?

ТЕЛА –  це хвороба-«хамелеон», оскільки для даної патології па-
тогномонічних клінічних ознак не існує. Клінічна картина неспе-
цифічна та дуже варіабельна. Так, ТЕЛА нерідко маніфестує втра-
тою свідомості, появою задишки, кровохарканням, болем у грудній 
клітці тощо. При фізикальному огляді можна спостерігати блідість 
або дифузний ціаноз шкірних покривів, набухання шийних вен, 
тахікардію (ЧСС >100 уд./хв), гіпотензію (АТ <100 мм рт. ст. понад 
15 хв), зниження сатурації (SpO

2
 <95%). Слід зауважити, що ТЕЛА 

може мати безсимптомний перебіг і бути випадково виявленою 
під час діагностичного обстеження із приводу іншого захворюван-
ня або автопсії (Konstantinides et al., 2014). Тому кожний лікар має 
пам’ятати про можливість виникнення ТЕЛА, знати фактори ризи-
ку, вміти оцінити клінічну вірогідність розвитку ТЕЛА і за потреби 
своєчасно призначити антитромботичну терапію з лікувальною 
або профілактичною метою.

На жаль, як показує досвід, у реальній практиці лікарі майже 
не користуються описаними вище шкалами для оцінки ризику ВТЕ 
і ТЕЛА, що зумовлює певний дисонанс із призначенням антикоагу-
лянтів. Так, декілька років тому в межах проєкту «Територія безпеки» 
ми проводили анкетування лікарів із різних міст України. Результати 
цього опитування показали, що профілактичну АКТ отримують 
тільки половина пацієнтів, які її потребують.

? В яких випадках слід розпочинати тромбопрофілактику 
антикоагулянтами?

АКТ у профілактичних дозах рекомендована пацієнтам із висо-
ким ризиком ВТЕ (≥4 балів за шкалою PADUA та ≥5 балів за шкалою 
Сaprini). З цією метою можна застосовувати низькі дози нефракціо-
нованого гепарину (НФГ), низькомолекулярний гепарин (НМГ) 
або фондапаринукс (клас рекомендацій І, В; CHEST, 2012). Нові 
оральні антикоагулянти (НОАК) для профілактики ВТЕ здебільшого 
не призначають. Виняток – ривароксабан, який використовують 
у травматології та ортопедії. В Україні, на жаль, поки що немає 
антикоагулянту в таблетованій та парентеральній формах. Хоча 
у США такий препарат уже є. Це бетриксабан, що зареєстрований 
Управлінням із нагляду за якістю харчових продуктів та медика-
ментів (FDA) і має доказову базу.

? Які основні підходи в лікувальній тактиці щодо ТЕЛА, 
яка вже розвинулася?

Якщо у хворого є підозра на ТЕЛА, то АКТ розпочинають негай-
но, до отримання результатів діагностичних тестів, щоб попереди-
ти рецидив тромбоемболії. Парентеральні антикоагулянти (НФГ, 
НМГ або фондапаринукс) комбінують із пероральним прийман-
ням антагоністів вітаміну К (варфарин). При цьому парентеральну 
АКТ застосовують перші 5-10 днів до досягнення міжнародного 
нормалізованого відношення (МНВ) у межах 2,0-3,0 протягом двох 
днів поспіль. Призначення таких НОАК, як ривороксабан і апік-
сабан можливе відразу без попереднього використання гепаринів, 
при встановленні діагнозу ТЕЛА, тоді як перед лікуванням дабіга-
траном необхідно застосовувати гепарини.

Необхідно враховувати, що на тлі гепаринотерапії можливий 
розвиток гепарин-індукованої тромбоцитопенії. Її поширеність ста-
новить приблизно 3% при застосуванні НФГ та 1% –  НМГ. Проте 
пацієнтам із можливістю проведення первинної реперфузії та особам 
із тяжкою нирковою недостатністю (кліренс креатиніну ≤30 мл/хв) 
або серйозним ожирінням рекомендовано призначати НФГ.

Пацієнтам високого ризику із ТЕЛА, що супроводжується кардіо-
генним шоком та/або артеріальною гіпотензією, показана тромболі-
тична терапія. Найкращий результат спостерігається у тих хворих, яким 
реперфузію було здійснено в перші 48 годин після виникнення ТЕЛА.

? Яке місце займає фондапаринукс серед інших антикоагу-
лянтів у лікуванні та профілактиці ВТЕ й ТЕЛА?

Фондапаринукс –  селективний інгібітор Ха-фактора, який довів 
свою ефективність та безпеку в багатьох клінічних випробуваннях. 
Так, у рандомізованому багатоцентровому клінічному дослід жен ні 
MATISSE-DVT порівнювали дію фондапаринуксу та еноксапарину 
в пацієнтів із симптомами гострого ТГВ протягом госпітального 
періоду (7-14 днів). Після відміни парентеральних антикоагулянтів 
хворі отримували варфарин упродовж трьох місяців.

Фондапаринукс вводили підшкірно 1 раз на добу в дозі, що ви-
значали за вагою хворого: 5 мг –  при масі тіла до 50 кг; 7,5 мг –  від 50 
до 100 кг і 10 мг –  понад 100 кг. Еноксапарин застосовували підшкір-
но двічі на добу по 1 мг/кг. Як наслідок, частота клінічно виражених 
тромбозів і ТЕЛА через три місяці при лікуванні фондапаринуксом 
становила 3,9%, еноксапарином –  4,1%. В обох групах тромбоци-
топенія виникала дуже рідко, а антитіла до тромбоцитів не були 
виявлені взагалі. При цьому кількість кровотеч була меншою на тлі 
застосування фондапаринуксу (Buller et al., 2004).

В іншому міжнародному клінічному дослід жен ні MATISSE-PE, 
в якому брали участь пацієнти з гострою ТЕЛА, порівнювали 
ефективність фондапаринуксу та НФГ. Парентеральні антикоа-
гулянти використовували протягом семи діб із наступним пере-
ходом на пероральне приймання варфарину. Частота рецидивів 
венозних тромбозів та ТЕЛА через три місяці у групі фондапари-
нуксу складала 3,8%, НФГ –  5% (N Engl J Med, 2003). Фактично 
ці два дослід жен ня стали основою для включення фондапари-
нуксу в рекомендації з тромбо профілактики та лікування ТЕЛА. 
В оновлених рекомендаціях ESC (2019) фондапаринукс має рівень 
рекомендацій І, А.

Також фондапаринукс підтвердив свою ефективність у про-
філактиці ВТЕ в терапевтичних пацієнтів у рандомізованому 
міжнародному клінічному дослід жен ні ARTEMIS. Хворі отри-
мували фондапаринукс підшкірно в дозі 2,5 мг протягом 6-15 діб. 
Як наслідок, було доведене зниження ризику клінічно значимих 
ВТЕ на тлі лікування фондапаринуксом майже вдвічі порівняно 
із плацебо (Cohen et al., 2006).

Слід відмітити, що застосування фондапаринуксу не потребує ре-
гулярного лабораторного контролю, не викликає розвитку автоімун-
ної тромбоцитопенії та характеризується хорошою біо доступністю 
при підшкірному введенні.

? Чи існують обмеження в застосуванні АКТ у пацієнтів 
із хронічною хворобою нирок?

Зрозуміло, що хворі зі зниженою функцією нирок часто потре-
бують перегляду дози будь-якого препарату або навіть його відміни 
за умови адекватної оцінки співвідношення користь/ризик. З-поміж 
антикоагулянтів не рекомендований дабігатран, оскільки він пере-
важно виводиться нирками. Допускається застосування риварокса-
бану, але дозу слід зменшити. Також пацієнтам із тяжкою нирковою 
недос татністю (кліренс креатиніну <30 мл/хв) протипоказане під-
шкірне введення фондапаринуксу, що зумовлено його здатніс тю 
до накопичення та, відповідно, підвищенням ризику кровотеч. 
В осіб із нирковою недостатністю помірного ступеня тяжкості 
(кліренс креатиніну  – 30-50 мл/хв) спостерігається збільшення 
концентрації фондапаринуксу в крові, тому дозу треба зменшити.

? Професоре, розкажіть, будь ласка, якою має бути три-
валість АКТ під час профілактики ВТЕ та лікування ТЕЛА?

Питання тривалості лікування антикоагулянтами дуже склад-
не, до кінця не вивчене і потребує індивідуального підходу. Мі-
німальний термін проведення АКТ при ТЕЛА –  три місяці, хоча 
в більшості випадків питання щодо припинення АКТ вирішується 
індивідуально. Особливо високий ризик рецидиву тромбоемболій 
спостерігається протягом 1-го місяця після клінічної маніфеста-
ції ТЕЛА. Доведено, що найбільшу вірогідність рецидиву після 
відміни антикоагулянтів мають пацієнти з ідіопатичними та пов-
торними ВТЕ, а також особи зі злоякісними новоутвореннями 
(Heit et al., 2008).

? Як оцінювати геморагічний ризик під час застосування 
антикоагулянтів?

На сьогодні є дві методики, які дозволяють виділити хворих ви-
сокого геморагічного ризику на тлі тривалої АКТ. Так, шкала RIETE 
визначає ризик фатальних кровотеч, а VTE-BLEED –  великих кро-
вотеч. Обидва інструменти не є специфічними для пацієнтів, яким 
планують проведення тромболізису, але дозволяють серед усіх осіб 
із ТЕЛА виділити категорії хворих із дуже високим ризиком гемора-
гічних ускладнень. Такі фактори ризику, як активне злоякісне ново-
утворення, анемія, кровотеча в анамнезі, вік від 75 років та ниркова 
дисфункція є спільними для обох клінічних шкал.

? Як можна знизити ризик кровотеч в осіб із виразковою 
хворобою шлунка або дванадцятипалої кишки на тлі АКТ?

Безумовно, виразкова хвороба асоційована зі значною 
вірогідніс тю кровотеч при прийманні будь-якого антикоагулян-
ту. Відомо, що НОАК суттєво підвищують геморагічний ризик 
за рахунок кровотеч зі шлунка (60-70% випадків). Застосування 
препаратів цієї групи не рекомендоване у хворих із високим ри-
зиком кровотеч, зокрема пацієнтів із раком шлунка або кишеч-
ника, активною дуоденальною виразкою, гастритом, езофагітом 
або колітом. Крім того, таким пацієнтам обов’язково необхід-
не приз начення інгібіторів протонної помпи (ІПП). Доведено, 
що ІПП 3-го покоління (пантопразол, рабепразол) зменшують 
ризик шлунково- кишкових кровотеч і не впливають на клінічну 
ефективність АКТ.

? Олександре Миколайовичу, чи можна в майбутньому 
очікувати появи у практичній лікарській діяльності анти-

коагулянтів із мінімальним ризиком геморагічних ускладнень?
Я вважаю, що такі препарати увійдуть до щоденної лікарської 

практики вже найближчі 10 років. На сьогодні проходить ІІ фаза 
клінічних досліджень антикоагулянтів, які впливатимуть виключно 
на ХІ-ХІІІ фактори згортання крові. Поява саме таких генерацій 
антикоагулянтів дозволить мінімізувати або взагалі усунути гемо-
рагічний ризик в осіб із коморбідними станами, а також оптимізу-
вати контроль за системою гемостазу в пацієнтів у разі ургентних 
хірургічних втручань.

Підготувала Людмила Оніщук

О.М. Пархоменко

ЗУ



оригінальний лівообертаючий аргінін
для захисту судин



КАРДІОЛОГІЯ
КОНФЕРЕНЦІЯ

39

www.health-ua.com

Комплексна терапія  
пацієнтів із кардіологічною патологією

У вересні 2019 року в Києві відбувся XX Національний конгрес кардіологів України. Серед обговорених 
питань варто відзначити пошук шляхів щодо поліпшення клінічних результатів у пацієнтів із кардіологічною 
патологією. Сучасні підходи до лікування ішемічної хвороби серця (ІХС) та хронічної серцевої 
недостатності (СН), а також поперед жан ня кардіальних ускладнень в осіб із церебральним захворюванням 
передбачають корекцію порушень функції судинного ендотелію та енергетичного метаболізму міокарда.

Про звя’зок кардіальної патології та 
ураження внаслідок артеріальної гі-
пертензії (АГ) органів-мішеней, як-то 
головний мозок, і можливості поліп-
шення прогнозу в пацієнтів після моз-
кового інсульту розповіла завідувачка 
кафедри нер вових захворювань і нейро-
хірургії факультету післядипломної ос-
віти Дніпропетровської медичної акаде-
мії МОЗ України, член-кореспондент 

НАМН України, д. мед. н., професор Людмила Антонівна Дзяк. 
Доповідачка відзначила, що серцева патологія може бути 
як ускладненням інсульту, так і його причиною (van der Bilt 
et al., 2009). Це вказує на необхідність інтегративної кардіо-
неврологічної оцінки стану хворих із мозковими інсультами 
та виявлення причинно- наслідкових зв’язків, які визначати-
муть тактику лікування пацієнта (Chen et al., 2017).

Л.А. Дзяк нагадала, що мозковий інсульт –  це клініч-
ний синдром, який є наслідком хронічної судинної пато-
логії. Також він тісно пов’язаний із серцево-судинним (СС) 
континуумом –  ланцюгом подій від появи факторів ризику 
до розвитку серцево-судинних захворювань (ССЗ) та смерті. 
Ключовою спільною ланкою патогенезу СС та церебральної 
патології є ендотеліальна дисфункція. Завдяки «стратегічно-
му» положенню, ендотеліальні клітини першими залучаються 
у різні патологічні процеси. Клітини ендотелію –  це єдиний 
тип клітин в організмі, що безпосередньо контактує із кров’ю. 
Через узгод жен ня агрегатного стану крові та тонусу судин 
ендотелій забезпечує формування адекватного кровотоку.

Оксид азоту (NO), що виробляється ендотелієм, є сиг-
нальною молекулою у СС-системі –  він бере участь у регу-
ляції тонусу судин і забезпеченні центральної гемодинаміки. 
NO утворюється з амінокислоти L-аргініну за участю спе-
цифічних ферментів –  NO-синтаз, представлених трьома 
ізоформами (ендотеліальною, нейрональною, індуцибель-
ною). Дис баланс продукції NO на тлі підвищення утворен-
ня активних форм кисню ініціює розвиток ендотеліальної 
дисфункції, яка може призводити до тромбозу, запалення, 
вазоконстрикції, пошкод жен ня та ремоделювання судин, 
розриву бляшок. Комплекс зазначених порушень –  причина 
розвитку цереброваскулярних та СС-подій. Отже, у паці-
єнтів з інсультом кардіо патологія спричинена системною 
дисфункцією, тісно пов’язаною з порушенням у системі ен-
дотелію, запаленням та імунними реакціями, що виникають 
при атеросклерозі, АГ, цукровому діабеті (ЦД) та не мають 
прямої нейрогенної причини (Chen et al., 2017).

Цереброкардіальні ефекти в гострому періоді мозкових 
інсультів проявляються посиленням аритмогенної актив-
ності, порушенням автономної регуляції серцевого ритму 
та вегетативної регуляції серця. Порушення серцевого ритму 
в умовах зниженої авторегуляції мозкового кровотоку нега-
тивно впливає на репаративні процеси в зоні цереб ральної 
ішемії, а падіння АТ погіршує кровопостачання пери-
інфарктної ділянки. Тривала шлуночкова пароксизмальна 
тахікардія через зниження ударного об’єму лівого шлуночка 
(ЛШ) веде до скорочення мозкового кровотоку на 40-75%.

Людмила Антонівна розповіла про появу нової концеп-
ції, що підсумовує асоційовану з інсультом кардіопатологію 
та може допомогти у прийнятті клінічних рішень –  це так 
званий синдром інсульт –  серце (Scheitz et al., 2018). Неза-
лежні когортні дослід жен ня показали зв’язок між наявніс-
тю даного синдрому та несприятливим короткотерміновим 
прогнозом для пацієнта.

Лекторка акцентувала, що патологічні процеси, які від-
буваються в осіб із церебральною та кардіопатологією, тісно 
пов’язані та мають єдиного «режисера» –  судинний ендотелій. 

Для таких хворих доцільною є корекція дисфункції ендо-
телію з використанням донатора NO L-аргініну. Субстра-
том для NO-синтази є лише лівообертальний стереоізомер 
амінокислоти, тільки L-аргінін засвоюється організмом 
людини. L-аргінін – діюча речовина препарату Тівортін® 
(«Юрія- Фарм»), що чинить антигіпоксичну, цитопротек-
торну, антиоксидантну, дезінтоксикаційну, мембраноста-
білізувальну дію. NO є фізіологічним ангіо протектором: 
знижує адгезію лейкоцитів до судинної стінки та попере-
джає їхній руйнівний вплив на ендотелій, проліферацію 
гладеньком’язових клітин та ремоделювання стінок судин, 
пригнічує агрегацію тромбоцитів і тромбоутворення. Також 
NO, як відомо, виконує функцію фізіологічного вазодилата-
тора: проникає у гладеньком’язові клітини судинної стінки 
та сприяє розслабленню судин. Тівортін® представлений 
у формі розчинів для інфузій (4,2% розчин L-аргініну гідро-
хлориду) та пиття (розчин L-аргініну аспартату).

Власним досвідом кардіопротекції 
у пацієнтів із хронічним коронарним 
синдромом поділився завідувач кафе-
дри внутрішньої медицини, фізичної 
реабілітації та спортивної медицини 
Буковинського державного медичного 
університету (м. Чернівці), д. мед. н., 
професор Віктор Корнійович Тащук. 
Доповідач нагадав слухачам, що сер-
це –  це орган, що потребує енергії. 

Важливою ланкою ішемічного ураження міокарда є висна-
ження запасів АТФ, яке призводить до порушення реґіонар-
ної скоротливості. Отже, ішемію міокарда можна розгляда-
ти як метаболічну хворобу, яка, відповідно, потребує 
метаболічної терапії, спрямованої, зокрема, на відновлення 
енергетичних ресурсів кардіоміоцитів (Opie, 1999).

Найважливішим субстратом енергетичного метаболізму 
є жирні кислоти, а роль їхнього переносника в мітохондрі-
альний матрикс відіграє L-карнітин. При ішемії міокар-
да рівень L-карнітину різко знижується, а його введення 
сприяє відновленню енергетичного балансу, що допомагає 
кардіомиоцитам виживати і функціонувати в умовах ішемії 
(Тащук, 2017). L-карнітин зумовлює відновлення мітохонд-
ріального β-окиснення, знижує окислювальний стрес, за-
палення та некроз кардіоміоцитів. Як наслідок, L-карнітин 
зменшує зону інфаркту, шлуночкові аритмії, дилатацію ЛШ, 
частоту розвитку інфаркту міокарда (ІМ) та поліпшує за-
гальну виживаність пацієнтів з ІХС, зокрема після пере-
несеного ІМ (Dinicolantonio et al., 2014). Призначення цієї 
речовини хворим перед проведенням аортокоронарного 
шунтування знижувало ризик розвитку в них фібриляції 
передсердь (ФП) та запалення (Dastan et al., 2018).

За ішемії міокарда L-карнітин зменшує вірогідність шлу-
ночкової дисфункції, ішемічно-реперфузійної травми, сер-
цевої аритмії, токсичної травми міокарда (Wang et al., 2018). 
Антигіпоксант L-карнітин є компонентом препарату мета-
болічної дії Тіворель (TIVOR-L®, «Юрія- Фарм»), який при-
значають при ІХС, гострому ІМ, станах після перенесеного 
гострого ІМ, стенокардії. Друга активна речовина – L-ар-
гінін –  донатор NO, що є фізіологічним ангіо протектором 
та вазодилататором. Сучасна концепція лікування осіб 
з ІХС –  відновлення адекватної біодоступності NO та  по-
ліпшення ендотелійзалежної вазодилатації (ЕЗВД).

В.К. Тащук зазначив, що додавання L-аргініну і L-карні-
тину (Тіворель) до базової терапії у хворих на гострий коро-
нарний синдром (ГКС) без підйому сегмента ST забезпечу-
вало швидший регрес симптомів ГКС та знижувало частоту 
ускладнень (Вакалюк, 2016). Ендотелій відіграє важливу роль 

у регулюванні кровообігу – синтезує і метаболізує ряд вазо-
активних субстанцій. Найважливішим компонентом цього 
механізму є синтез ендотелійзалежного фактора вазорелакса-
ції – NO. У нормі потреба міокарда в кисні задовольняється 
можливістю його адекватного постачання. При виникненні 
й розвитку обструктивних уражень коронарних артерій цей 
баланс змінюється – зменшується адекватність доставки кис-
ню, а коефіцієнт його утилізації зростає. З’являється все біль-
ше даних, що NO робить утилізацію кисню економнішою – 
це зменшує в ньому потребу нормального та ішемізованого 
міокарда. Виявлено, що в місцях атеросклеротичних уражень 
епікардіальних коронарних судин синтез і біодоступність NO 
знижені. Це змінює динамічну рівновагу факторів, які впли-
вають на тонус судин і стимулюють розвиток вазоконстрикції 
(Gordon еt al., 1989). Даний процес закономірно призводить 
до розвитку епізодів ішемії (особливо за підвищеної потре-
би міокарда в кисні). Доведено, що дисфункція ендотелію 
виникає раніше, ніж стенозування епікардіальних артерій. 
Тут, окрім атеросклеротичних змін в епікардіальних артеріях, 
значну роль відіграють судини опору, в основному за рахунок 
змін ендотелійзалежного розширення. Раніше виявлено тіс-
ну кореляцію між ступенем дисфункції ендотелію в судинах 
опору й вінцевих артеріях (Anderson et al., 1995).

У дослідженні впливу L-аргініну (Тівортін®) на виразність 
дисфункції ендотелію судин виявлено, що препарат досто-
вірно поліпшує ЕЗВД після терапії. Заслуговують на увагу 
дані, отримані при окремому аналізі хворих на стенокардію 
напруження II і III функціонального класу (ФК) – після 
лікування ЕЗВД зросла на 25,8 і 55,3% відповідно. В осіб 
зі стенокардією напруження II ФК ЕЗВД суттєво поліп-
шувалася і дещо не досягала норми (9-11%). Найбільшу 
ΔЕЗВД виявлено у пацієнтів зі стенокардією напруження 
III ФК – на 55,3%. Тобто Тівортін аспартат поліпшує функ-
цію ендотелію у тяжких хворих. У них же функція ендотелію 
спочатку найбільш пригнічена. 

Лектор представив дані досліджень ефективності метабо-
лічної терапії із використанням кількісної оцінки ЕКГ за до-
помогою власного програмного забезпечення «Смарт-ЕКГ». 
При комплексному аналізі ефектів від застосування препа-
ратів Тівортін®/Тіворель знижувався ризик несприятливих 
подій при стабільній стенокардії та активувався парасимпа-
тичний контур. Тівортін® прискорював косовисхідну депре-
сію сегмента ST і тим самим сприяв зменшенню вірогідності 
ІХС та посиленню антиаритмічного ефекту. Виявлене пози-
тивне збільшення відношення максимальних швидкостей 
на диференційованій ЕКГ щодо Тівортіну й Тіворелю при 
стабільній стенокардії, а отже, зниження ризику ІХС (Тащук 
і співавт., 2018). Також спікер зазначив, що дослід жен ня 
ефектів L-карнітину та L-аргініну тривають, – клінічний 
досвід демонструє їхню ефективність та безпеку при засто-
суванні у таких пацієнтів.

На важливості визначення варіанта 
стенокардії для адекватного лікування, 
а також можливості корекції вас-
кулярного віку зупинився професор 
кафедри пропедевтики внутрішніх хво-
роб і терапії Одеського національного 
медичного універси тету, д. мед. н. Денис 
Михайлович  Себов. Він на га дав слуха-
чам, що приблизно в одного з п’яти 
пацієнтів з ангінозним болем при про-

веденні коронарографії не виявлено значущих змін коронар-
них артерій. Отже, клінічні ознаки стенокардії можуть бути 
зумовлені порушеннями мікроциркуляції, ангіоспазмом, різ-
ними аномаліями розвитку коронарних артерій. Ці стани 
мають інший патогенез і потребують відповідних підходів 
до профілактики й лікування.

Ще 1988 р. R.O. Cannon та S.E. Epstein відзначили мік ро -
циркуляторні розлади зі спазмом дрібних артеріальних 
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судин як можливу причину стенокардії з нормальною ко-
ронаграфією. А 2016 р. S. Goberdhan вказав на ендотелі-
альну дисфункцію як провідну ознаку мікроваскулярної 
та вазоспастичної стенокардії. Через три роки було виді-
лено синдроми раннього васкулярного (EVA) та гемоди-
намічного старіння (HAS). Для EVA, зокрема, характерне 
ущільнення судинної стінки, підвищення пульсового тис-
ку, ендотеліальна дисфункція, зниження продукції NO, 
оксидативний стрес, локальне та периваскулярне запален-
ня тощо. Із HAS пов’язані вік-залежні зміни АТ.

Вік судин може відрізнятися від біологічного віку людини, 
адже на нього впливають фактори ризику ССЗ (ожиріння, 
АГ, ЦД, гіперліпідемія, куріння тощо). Визначити васкуляр-
ний вік можна з використанням плечової манжеткової про-
би: параметри брахіальної ЕЗВД корелюють із коронарною 
вазодилатацією (Takese et al., 1998). Чим нижчий показник 
ЕЗВД, тим вищий ризик ІХС та СС-подій (Neuntfeufl et al., 
2000; Murakami et al., 2001). Стан судинної стінки оцінюють 
і шляхом вимірювання каротидно-феморальної швидкості 
пульсової хвилі методом «нога до ноги» (Ben-Shlomo et al., 
2014) та за абсолютним ризиком фатальних ССЗ відповідно 
до шкали SCORE (Cuende et al., 2010).

Якщо стенокардія не пов’язана з атеросклерозом, у схему 
лікування не включають β-блокатори. Для корекції синдро-
му EVA використовують інгібітори ангіотензинперетворю-
вального ферменту (іАПФ), статини, антагоністи кальцію. 
Крім того, позитивний вплив на ендотеліальну дисфунк-
цію чинять естроген та L-аргінін (Britten, 1999). L-аргінін 
включено до рекомендацій AHA/ACC (2014) щодо ведення 
пацієнтів із ГКС без підйому ST.

Денис Михайлович розповів про результати рандомізовано-
го дослідження, проведеного за його участю на базі Одеського 
національного медичного університету 2014 р., де пацієнти 
з ІХС та мікроваскулярною стенокардією отримували β-блока-
тор чи антагоніст кальцієвих каналів + L-аргінін (Тівортін®). 
Хворі другої групи показали ліпшу динаміку ЕЗВД та суттєвіше 
зниження ФК СН за даними велоергометрії. Результати дослі-
дження доводять, що застосування амлодипіну в поєднанні 
з L-аргініном має клінічні переваги порівняно зі стандартною 
терапією β-блокаторами за рахунок потужнішої корекції про-
відного патогенетичного механізму – ендотеліальної дисфунк-
ції, та може розглядатися як базисне лікування осіб з ІХС. 

Ролі метаболічної терапії у вторин  ній 
профілактиці ССЗ та зниженні смерт-
ності у хворих із перенесеним ІМ при-
святив доповідь завідувач відділу ін-
фаркту міокарда та відновлю валь ного 
лікування ННЦ «Інститут кардіології 
імені академіка М.Д. Стражеска» 
НАМН Ук раїни (м. Київ), д. мед. н., 
професор Валентин Олександрович 
Шумаков. Лектор звернув увагу слуха-

чів на заходи вторинної профілактики в осіб із перенесеним 
гос т рим ІМ, рекомендовані Європейською асоціацією пре-
 вен тивної кардіо логії (EAPC), як-то зміна способу життя, 
подвійна антитромбоцитарна та агресивна ліпідознижуваль-
на терапія в усіх хворих; β-блокатори/іАПФ в осіб зі зниже-
ною функцією ЛШ. Також професор відзначив комплексний 
позитивний вплив на патогенез ішемічних уражень серця 
L-аргініну та L-карнітину.

Антиаритмічний ефект L-аргініну показали G. Eby 
та W.W. Halcomb (2006), пояснивши його впливом NO на си-
нусно-передсердний вузол. L-аргінін зменшує симптоми сте-
нокардії, знижує АТ у хворих на АГ, а також тиск у легеневій 
артерії в осіб із легеневою гіпертензією. В 2009 р. у High Desert 
Heart Institute (США) проведене клінічне дослід жен ня впливу 
тривалого приймання L-аргініну (90 діб) у пацієнтів із висо-
ким СС-ризиком, яке продемонструвало підвищення рівня 
ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ) у чоловіків на 18%, 
у жінок –  на 34%, зниження вмісту тригліцеридів на 40%, 
рівня цукру в крові –  на 16%, систолічного АТ –  на 13%, діа-
столічного АТ –  на 17%, рівня С-реактивного білка –  на 25%.

Що стосується L-карнітину, то згідно з даними мета аналізу, 
проведеного J.J. Di Nicolantonio et al. (2013), його призна-
чення пацієнтам із перенесеним ІМ асоційоване зі знижен-
ням смертності через будь-які причини на 27%, шлуночко-
вих аритмій –  на 65% та симптомів стенокардії –  на 40%. 
Дослід жен ня на тваринах продемонстрували, що L-карнітин 

зменшує зону інфаркту та частоту виникнення аритмій і захи-
щає від ішемічних реперфузійних пошкоджень. У низці екс-
периментальних робіт були показані наступні ефекти L-кар-
нітину при ІМ: збільшення фракції викиду, зменшення зони 
некрозу, аритмій, поліпшення клінічних проявів при СН, 
зниження ризику кардіальної смерті (Davini et al., 1992; Iliceto 
et al., 1995; Singh et al., 1996).

У 2016 р. під керівництвом професора І.П. Вакалюка на базі 
кафедри внутрішньої медицини № 2 Івано-Франківського на-
ціонального медичного університету було проведене рандомі-
зоване відкрите порівняльне паралельне у двох групах дослі-
д жен ня ефективності Тіворелю (100 мл в/в) у комплексному 
лікуванні пацієнтів із ГКС без підйому сегмента ST та неста-
більною стенокардією. Вже на третю добу серед хворих, що 
крім базової терапії отримували Тіворель, спостерігалося усу-
нення локального спазму судин, яке проявлялося зниженням 
інтенсивності ангінозного болю на 35% та частоти застосуван-
ня наркотичних анальгетиків для знеболення на 38% порівня-
но із тими, що отримували лише базову терапію. Аналіз всього 
госпітального періоду показав, що в пацієнтів, які отримували 
Тіворель, майже втричі рідше, ніж у групі контролю виникали 
атріовентрикулярні блокади, а частота реєстрації шлуночко-
вої екстрасистолії знижувалася на 7-му добу захворювання 
на 36,2%, на 10-ту –  на 44,6%. Зона некротичного ураження 
міокарда, розрахована за змінами активності ізоферменту 
креатинкінази МБ-КФК у сироватці крові, була на 26,4% 
менша у хворих на Тіворелі порівняно з контрольною групою. 
За даними ЕхоКГ, Тіворель у складі базисного стандартного 
лікування достовірно впливав на ремоделювання ЛШ.

У нашому відділі проведене дослідження впливу препа-
рату Тіворель на відновлення функції міокарда, починаючи 
з 5-7-ї доби після перенесеного інфаркту з елевацією сег-
мента ST. Стандартний 10-денний курс Тіворелю приводив 
до достовірного зниження вмісту глюкози крові порівняно 
з контрольною групою, підвищення показників порогової 
потужності при виконанні тестів із фізичним навантаженням 
та внутрішньо- серцевої гемодинаміки. Цікаво, що у більш 
ніж половини хворих після курсу Тіворелю через один рік 
спостерігалася частіша стабілізація атерогенезу у вигляді зу-
пинки прогресування розмірів атеросклеротичної бляшки.

Таким чином, використання препарату Тіворель додатко-
во до базисної терапії сприяє оптимізації ведення хворих на 
ГКС без підйому сегмента ST. У процесі лікування спостері-
гається швидший регрес клінічних проявів ГКС. 

Терапії пацієнтів із ФП присвятив до-
повідь завідувач відділу аритмій серця 
ННЦ «Інститут кардіології імені акаде-
міка М.Д. Стражеска» НАМН України 
(м. Київ), співголова ГО «Всеукраїн-
ська асоціація аритмологів України», 
д. мед. н., професор Олег Сергійович 
Сичов. Зокрема лектор приділив увагу 
кардіопротекторним препаратам з ан-
тиішемічною та метаболічною актив-

ністю, які можуть бути застосовані в комплексній терапії 
пацієнтів при різних видах аритмій.

Професор Сичов відзначив важливість покращення енер-
гозабезпечення міокарда, а також корекції ендотеліальної 
дисфункції в осіб з ІХС. З огляду на це доцільним є призна-
чення пацієнтам з ІХС комбінації L-карнітину та L-аргініну. 
L-карнітин відповідає за перенесення у мітохондрії жирних 
кислот, що є субстратом у процесі окислювального фосфо-
рилювання, чим сприяє відновленню синтезу АТФ в іше-
мізованих кардіоміоцитах. L-аргінін –  джерело утворення 
NO –  потужного судинорозширювального фактора. Вказані 
амінокислоти потенціюють кардіопротекторну дію одна од-
ної, але важливо звертати увагу на те, щоб ці сполуки були 
представлені L-ізомерами, як у препараті Тіворель. За резо-
люцією експертів Тіворель можна застосовувати при ІХС, 
зокрема для запобігання порушень ритму.

Лектор звернув увагу слухачів на лікарський засіб, що посі-
дає особливе місце серед β-блокаторів, –  внутрішньовенний 
кардіоселективний препарат ультракороткої дії есмолол (Біб-
лок, «Юрія- Фарм»). Есмолол застосовують у практиці невід-
кладної допомоги для швидкого контролю частоти і ритму 
серцевих скорочень. Як і низка інших β-блокаторів, він по-
чинає діяти через 1-2 хв після початку в/в введення, але, якщо 
у метопрололу період напіввиведення становить до 3,5 год, 
а у пропранололу –  до 2,5 год, то в есмололу – лише 9 хв. 
Унікальна фармакокінетика дає можливість крапельного 

введення, індивідуального титрування доз препарату та забез-
печує швидку (протягом 10-20 хв) повну оборотність ефекту. 
Есмолол призначають при суправентрикулярних тахіарит-
міях, включно із ФП, тріпотінням передсердь і синусовою 
тахікардію; перед-, інтра- та після операційних серцевих арит-
міях і АГ; синусовій тахікардії, коли, на думку лікаря, ступінь 
тахікардії потребує особливого втручання, наприклад, при 
гострому ІМ та нестабільній стенокардії, гіпертензивному 
кризі, ускладненому порушеннями ритму.

Проблемою, що потребує особливої 
уваги у хворих на ХСН, є анемія. 
Про сучасні підходи до корекції за-
лізодефіциту (ЗД) при ХСН розповів 
завіду вач відділу серцевої недостатності 
ННЦ «Інститут кардіології імені акаде-
міка М.Д. Стражеска» НАМН Ук раїни 
(м. Київ), д. мед. н., професор Леонід 
Георгійович Воронков. Він навів дані 
Інституту кардіології, за якими анемія 

(рівень гемоглобіну <130 мг/л у чоловіків та <120 мг/л у жі-
нок) фіксується у 22,4% осіб із СН (ВООЗ, 2015). Анемія зни-
жує здатність хворого переносити фізичні навантаження 
(Comin-Colet et al., 2013) та суттєво погіршує показник ви-
живання пацієнтів із ХСН (COMET, 2003).

При ХСН до формування анемії можуть залучатися 
ренальний механізм (зниження синтезу еритропоетину 
чи резистентність до нього клітин кісткового мозку через 
гіпоксію), істинний ЗД (недостатнє всмоктування заліза 
у ШКТ або мікровтрати крові при прийманні антикоагу-
лянтів), імунозапальні механізми (блокада вивільнення 
заліза із депо через високий рівень прозапальних цитокі-
нів), гемодилюція, дефіцит вітаміну В

12
 / фолієвої кислоти. 

Застосування еритропоетинів для терапії анемії при ХСН 
не рекомендоване, адже, за даними рандомізованого дослі-
д жен ня RED-HF, тривале лікування дарбопоетином α у па-
цієнтів із ХСН та анемією нормалізує рівень гемоглобіну, 
але одночасно підвищує ризик тромбоемболічних усклад-
нень та ішемічних інсультів (Swedberg et al., 2013). Отже, 
для терапії анемії при ХСН застосовують препарати заліза.

Пероральні засоби заліза мають невисоку вартість, про-
те низьку біодоступність (близько 10%) та повільно усува-
ють ЗД. У пацієнта із ХСН пероральна щоденна доза суль-
фату заліза 100-200 мг/добу відновлює запаси заліза дуже 
довго –  за 100-200 діб (McDonagh, Macdougall, 2015). Тому 
для корекції ЗД використовують в/в форми заліза (ІІІ): декс-
трин, глюконат, гідроксисахарозу, карбоксимальтозу заліза. 
Це колоїдні розчини, що містять мікрочастинки гідроокису 
заліза, вкриті вуглеводною оболонкою. При надход жен ні 
у кров вони руйнуються макрофагами, залізо (ІІІ) потра-
пляє до неї, зв’язується з трансферином та транспортується 
у кістковий мозок і скелетні м’язи (Danielson, 2004).

Декстран заліза має період напіввиведення до трьох діб, дуже 
високий ризик загрозливих для життя анафілактичних реакцій 
(летальність –  16%) та здатний індукувати оксидантний стрес. 
Глюконат заліза (не зареєстрований в Україні), навпаки, швид-
ко руйнується, може спричиняти анафілактичні реакції та та-
кож індукує оксидантний стрес. Гідроксисахароза й карбокси-
мальтоза заліза мають оптимальні періоди напіввиведення 
(5-6 та 7-12 год відповідно), рідко викликають анафілактичні 
реакції, не індукують антиоксидантний стрес. Карбоксималь-
тоза заліза не представлена в Україні, тому на сьогодні опти-
мальним рішенням для лікування анемії при ХСН є заліза (ІІІ) 
гідроксид сахарозний комплекс (ГСЗ). За даними A.P. Bolger 
et al. (2006), застосування заліза (ІІІ) ГСЗ в осіб із ХСН і су-
путньою анемією швидко нормалізувало рівень гемоглобіну 
та значно збільшувало дистанцію в тесті 6-хвилинної ходьби. 
У дослід жен ні О.В. Куряти (2016) пацієнти із ХСН та супут-
ньою анемією отримували заліза (ІІІ) ГСЗ (Суфер, «Юрія- 
Фарм») протягом двох тижнів. Було показане достовірне під-
вищення рівня гемоглобіну, сироваткового заліза, дистанції 
в тесті 6-хвилинної ходьби та якості життя хворих. Дозу й кіль-
кість ін’єкцій препарату розраховують індивідуально з огляду 
на загальний дефіцит заліза та вагу пацієнта.

Таким чином, метаболічна терапія відіграє важливу роль 
у лікуванні та вторинній профілактиці хворих на різноманітні 
ССЗ. Використання метаболічних препаратів у комплексі з 
базисним лікуванням сприяє оптимізації ведення пацієнтів із 
ССЗ та швидшому регресу симптомів захворювань.

Підготувала Тетяна Ткаченко

Початок на попередній стор.
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Начальная тактика ведения пациентов с подозрением 
на тромбоэмболию ветвей легочной артерии:  

рекомендации Британского торакального общества 2018 года

Данные рекомендации направлены на улучшение тактики ведения пациентов, у которых подозревают 
наличие тромбоэмболии ветвей легочной артерии (ТЭЛА) или имеется подтвержденный диагноз 
болезни (до трех недель после постановки). Цель руководящих принципов состоит в снижении 
риска неблагоприятных исходов у больных, обеспечивая при этом наилучшие показатели 
системы здравоохранения в целом.

тактика ведения пациентов  
с установленным диагнозом тЭЛА

Состояние больных необходимо оценивать с точки 
зрения возможности терапии в амбулаторных условиях 
(класс рекомендаций B).

Если согласно шкалам оценки пациент относится 
к группе низкого риска, и возможно амбулаторное 
лечение, рекомендуется провести его при условии 
обеспечения надежного мониторинга за состоянием 
больного (класс рекомендаций B).

Для оценки риска целесообразно использовать 
апробированные и показавшие надежность шкалы 
(класс рекомендаций B).

Амбулаторное лечение ТЭЛА возможно у пациентов 
с индексом тяжести эмболии (PESI) I/II или упрощен-
ным индексом PESI (sPESI) = 0, а также тех, кто отве-
чает критериям Hestia (класс рекомендаций B).

Если используются шкалы PESI или sPESI, и оцен-
ка по данным инструментариям указывает на низкий 
риск ТЭЛА, то амбулаторное лечение подтвержденно-
го случая ТЭЛА не показано при наличии критериев 
исключения:

•	 гемодинамическая нестабильность: частота сер-
дечных сокращений (ЧСС) >110 уд./мин, систоличес-
кое артериальное давление (АД) <100 мм рт. ст., по-
требность в инотропных препаратах и интенсивном 
лечении, а также в тромболизе или эмболэктомии;

•	 насыщение кислородом <90% (при дыхании обыч-
ным воздухом);

•	 активное кровотечение или риск крупных кро-
вотечений (например, недавнее кровотечение из же-
лудочно-кишечного тракта или недавно проведенная 
операция, внутричерепное кровотечение в анамнезе, 
неконтролируемая гипертония);

•	 пациент получал антикоагулянтную терапию 
на момент ТЭЛА;

•	 сильная боль (например, необходимость приме-
нения опиатов);

•	 другие медицинские сопутствующие состояния, 
требующие госпитализации;

•	 хронические заболевания почек стадии 4 или 5 
(оценка скорости клубочковой фильтрации <30 мл/мин) 
или тяжелая болезнь печени;

•	 индуцированная гепарином тромбоцитопения 
в течение последнего года, и если нет альтернативы 
для повторного лечения гепарином;

•	 социальные причины –  неадекватный уход 
на дому, отсутствие телефонной связи, беспокойство 
по поводу соблюдения режима.

Не требуется дополнительная оценка риска кровоте-
чения, если согласно шкалам PESI / sPESI / критериям 
Hestia у пациента выявлен низкий риск неблагоприят-
ных событий (класс рекомендаций B).

Измерение соотношения правого к левому желу-
дочку с помощью компьютерной томографии (КТ) 
или оценка функции правого желудочка при выпол-
нении эхокардиографии (ЭхоКГ) не являются обя-
зательными для идентификации пациентов с низким 
риском и решения вопроса о возможности амбула-
торного лечения (класс рекомендаций С).

Если вследствие КТ или ЭхоКГ выявлена дилатация 
правого желудочка у пациентов, которым возможно 
выполнить амбулаторное лечение, целесообразно 

провести измерение уровня лабораторных биомар-
керов –  натрийуретического пептида B-типа (BNP), 
натрийуретического N-концевого пептида B-типа, 
высокочувствительного тропонина I или Т. Нор-
мальные значения могут использоваться с целью 
подтверждения низкого риска нежелательных со-
бытий; повышенные биомаркеры нередко служат 
основанием для госпитализации и наблюдения 
(класс рекомендаций C).

При наличии у пациента низкого риска небла-
гоприятного исхода и возможного случайного выяв-
ления повышенного уровня тропонина необходимо 
рассмотреть альтернативные причины увеличения 
содержания тропонина.

тактика ведения пациентов с подозрением на тЭЛА, 
когда диагноз еще не подтвержден

Пациенты с подозрением на ТЭЛА должны, если 
это целесообразно, пройти обследование в тот же 
день для исключения диагноза ТЭЛА.

В качестве альтернативной стратегии возможно 
проведение антикоагулянтной терапии в амбулатор-
ных условиях с выполнением исследований в течение 
последующих 24 часов у лиц с подозрением на ТЭЛА, 
но низким риском нежелательных событий, оцени-
ваемых по валидизированным шкалам. На следую-
щий день рекомендован повторный осмотр больного 
(класс рекомендаций D).

Лечение при подозрении  
на тЭЛА или подтвержденном  
в амбулаторных условиях диагнозе

Пациентам с подтвержденной ТЭЛА и получаю-
щим лечение в амбулаторных условиях рекомендуется 
назначить низкомолекулярный гепарин и дабигатран 
либо низкомолекулярный гепарин и эдоксабан, либо 
режим с одним лекарственным средством (апиксабан 
или ривароксабан) (класс рекомендаций A).

Лицам с подозрением на ТЭЛА (до уточнения диа-
гноза) в амбулаторных условиях можно назначить 
апиксабан или ривароксабан в качестве альтернативы 
низкомолекулярному гепарину (класс рекомендаций D).

Кроме того, необходимо принять решение о целе-
сообразности/возможности выписки пациента из ста-
ционара для лечения амбулаторно.

Больные, которые были госпитализированы с про-
межуточным риском ТЭЛА (оценка по PESI состав-
ляет III), могут быть выписаны с переходом в группу 
низкого риска (оценка по PESI –  I/II или sPESI –  0) 
(класс рекомендаций C).

Если в течение 48 часов оценка по шкале PESI 
равна III или sPESI >0, то считается, что риск небла-
гоприятного исхода сохраняется, и перед выпиской 
необходимо провести тщательный осмотр и прокон-
сультироваться со старшим врачом. 

Показатели согласно PESI и sPESI могут оставать-
ся повышенными из-за необратимых факторов (на-
пример, рака, возраста), которые следует принимать 
во внимание при принятии решения. Если исходно 
регистрировались дисфункция правого желудочка 
или повышение биомаркеров, рекомендуется пов-
торно выполнить ЭхоКГ с оценкой функции пра-
вого желудочка и/или биомаркеров.

В случае если консультация старшего врача (кон-
сультанта) невозможна, то пациент может быть ос-
мотрен более опытным специалистом.

Последующее наблюдение за пациентами, 
получающими лечение в амбулаторных условиях

Пациентам с подтвержденным диагнозом ТЭЛА 
и получающим амбулаторное лечение необходимо 
предоставить устную и письменную информацию 
о симптомах рецидива заболевания и любых других 
осложнениях. Врачи/учреждения должны обеспечи-
вать надлежащую контактную связь на случай разви-
тия осложнений как в рабочие часы, так и в нерабочее 
время (класс рекомендаций B).

Пациентов следует контролировать (по телефону / 
врачебный осмотр), по крайней мере, один раз в течение 
первой недели после выписки (класс реко мендаций B).

Медицинские учреждения должны иметь «локаль-
ные» протоколы наблюдения за всеми пациентами, 
перенесшими ТЭЛА, независимо от того, прошли ли 
они курс лечения в стационаре или амбулаторно. 
Протокол должен содержать информацию о методах 
оценки текущих симптомов (с проведением исследо-
ваний по мере необходимости) и оптимальной про-
должительности / схеме антикоагулянтной терапии 
(класс рекомендаций D).

Рекомендуется выявлять/оценивать наличие про-
воцирующих факторов риска развития ТЭЛА, напри-
мер, неподвижность, хирургические операции, рак, 
интеркурентные заболевания и т.д., поскольку это 
влияет на определение продолжительности антико-
агулянтной терапии.

Последующее наблюдение за больным следует про-
водить с особым вниманием к риску развития веноз-
ной тромбоэмболии.

тактика ведения пациентов  
при особых обстоятельствах
Беременность / послеродовой период

При подозрении или подтвержденном диагнозе 
ТЭЛА женщины должны быть проконсультированы 
специалистом. Также с ними необходимо обсудить 
тактику лечения и наблюдения до выписки. Амбула-
торное лечение возможно, но для оценки риска у бере-
менных не рекомендуется использовать шкалы PESI/
sPESI. Прямые оральные антикоагулянты или антаго-
нисты витамина K не следует назначать беременным 
пациенткам с подозрением или доказанной ТЭЛА.

Онкологические пациенты
Критерии Hestia можно использовать для оценки 

риска у пациентов с активным раком с точки зрения 
возможности амбулаторного лечения ТЭЛА (класс 
рекомендаций D).

Перед выпиской больной должен быть осмотрен 
консультантом, учитывая более высокий риск смерти 
в течение 30 дней. Пациенты, у которых ТЭЛА выяв-
лена случайно, должны получать такое же лечение 
и наблюдение, как таковые с наличием симптомов.

Внутривенное употребление наркотиков
Внутривенные наркоманы с подозрением на ТЭЛА 

должны быть госпитализированы для обследования 
и лечения.

С полным текстом рекомендаций L.S. Howard «British Thoracic Society 
Guideline for the initial out patient management of pulmonaryembolism» 

(BMJ Open Resp Res, 2018; 5: e000281) можно ознакомиться 
на сайте https://bmjopenrespres.bmj.com
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Оновлені рекомендації ESC/EAS  
щодо менеджменту осіб із дисліпідемією

У серпні 2019 р. Європейське товариство кардіологів (ESC) та Європейське товариство з атеросклерозу (EAS) 
опублікували в European Heart Journal сучасні клінічні рекомендації щодо менеджменту пацієнтів із дисліпідемією 
з метою зниження серцево‑судинного ризику. Попередні настанови ЕСС/ЕАС були розроблені 2016 р.  
Поява нових даних за останні кілька років зумовила оновлення керівних принципів.

У чому полягає профілактика  
серцево-судинних захворювань?

Серцево-судинні захворювання (ССЗ), се-
ред яких атеросклеротичні (АССЗ), є причиною 
понад 4 млн летальних випадків у Європі щоро-
ку, причому більшу частку складають жінки –  
2,2 млн, тоді як чоловіки –  1,8 млн, хоча смерть 
внаслідок ССЗ до 65 років частіше трапляється 
серед чоловіків (490 тис. та 193 тис. відповід-
но). Важливість профілактики АССЗ залиша-
ється безперечною. Слід проводити пропаганду 
на рівні загальної популяції шляхом залучення 
до здорового способу життя та зменшення при-
чинних факторів ризику ССЗ, як-то холестерин 
(ХС) ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ) 
та рівень артеріального тиску (АТ).

Обґрунтування оцінки загального ризику 
ссЗ та її впровад жен ня

У сучасних рекомендаціях щодо профілактики 
АССЗ вказано на необхідність оцінки загальної 
вірогідності розвитку ССЗ, оскільки цей показ-
ник впливає на об’єм профілактичних методів. 
Скринінг факторів ризику, зокрема рівня ліпідно-
го профілю, слід враховувати у чоловіків >40 років 
та в жінок >50 років або після менопаузи. Шкалу, 
розроблену для оцінки ризику фатального ССЗ 
протягом 10 років (SCORE), може бути повторно 
калібровано для використання у різних популяці-
ях; відкориговані версії для багатьох країн Європи 
можна знайти на сайті www. heartscore.org.

В осіб із помірним ризиком ССЗ наявні деякі 
фактори, що можуть вплинути на його зростан-
ня, а саме підвищений рівень аполіпоротеїну B 
(апо-В), ліпопротеїну (a), тригліцеридів (ТГ) 
або C-реактивного білка, розвиток альбумінурії, 
атеросклерозу / бляшок у сонних чи стегнових 
артеріях. Також враховують оцінку кальцифі-
кації коронарних артерій за допомогою кон-
трастної комп’ютерної томографії (КТ), індексу 
Агатстона або коронарного кальцієвого показ-
ника (ККП) (>100 одиниць), швидкості каро-
тидно-феморальної пульсової хвилі (>10 м/с), 
гомілково-плечового індексу (<0,9).

Особи із документально підтвердженим АССЗ, 
цукровим діабетом (ЦД) 1-го або 2-го типу, ви-
сокою ймовірністю індивідуальних факторів 
ризику або хронічною хворобою нирок (ХХН) 
здебільшого мають високий або дуже високий 
загальний ризик ССЗ. У таких пацієнтів важли-
во активно контролювати всі фактори ризику, 
а не використовувати додаткові методи оцінки. 
Для загальної популяції рекомендовано засто-
совувати систему SCORE. Результат, отриманий 
за цією шкалою, вказує на те, що загальна ві-
рогідність виникнення ССЗ приблизно втричі 
вища, ніж така фатального ССЗ у чоловіків; тому 
значення SCORE, що дорівнює 5%, відповідає 
15% ризику розвитку ССЗ (фатальне + нефа-
тальне); мультиплікатор вищий у жінок і нижчий 
в осіб похилого віку.

Інший підхід –  метод, що вираховує вік ризи-
ку ССЗ за принципом, коли вік людини однако-
вий за рівнем ризику, але з ідеальним рівнем 
факторів ризику (відмова від курін ня, загаль-
ний ХС ≤4 ммоль/л, або ≤155 м/дл та систоліч-
ний артеріальний тиск [САТ] ≤120 мм рт. ст.). 
Цей параметр можна оцінити візуально відпо-
відно до шкали SCORE (рисунок), за якою для 
особи з факторами ризику ССЗ вік ризику ви-
значається як той, в якому за ідеального рівня 
факторів ризику людина досягала б одного рів-
ня ризику. Даний показник також автоматич-
но розраховується в межах останньої редакції 
інструментарію HeartScore (доступний за по-
силанням www.heartscore.org). Довічний ризик 
також може бути використаний для оцінки 
впливу факторів ризику ССЗ у молодих осіб. 

Так, чим більший їхній тягар, тим вищий ризик 
впродовж усього життя.

Ще одна проблема стосується літніх осіб, 
особливо чоловіків, у яких вірогідність смерт-
ності від ССЗ перевищує 5-10%, з огляду лише 
на вік, навіть якщо інші рівні факторів ризику 
відносно низькі. Тому перед початком ліку-
вання цієї когорти пацієнтів клініцисти мають 
проводити ретельну оцінку, щоб уникнути роз-
витку побічних ефектів.

Додатково слід враховувати наявність фак-
торів, що можуть впливати на модифікацію 
SCORE, як-то:

•	 соціальна депривація;
•	 ожиріння та вісцеральне ожиріння, що ви-

мірюють за допомогою індексу маси тіла та ок-
ружності талії відповідно;

•	 гіподинамія;
•	 психосоціальний стрес;
•	 сімейний анамнез передчасного ССЗ (чо-

ловіки <55 років та жінки <60 років);
•	 хронічне імунно-опосередковане запальне 

захворювання;
•	 основні психіатричні розлади;
•	 антиретровірусна терапія;
•	 миготлива аритмія;
•	 гіпертрофія лівого шлуночка;
•	 ХХН;
•	 синдром обструктивного апное уві сні;
•	 неалкогольна жирова хвороба печінки.
Втім, деякі фактори, як-то високий рівень 

ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ) 
<2,3 ммоль/л (90 мг/дл) або сімейний анамнез 
довголіття, можуть бути пов’язані з нижчим 
ризиком ССЗ.

Визначення загального ризику ССЗ за-
лежно від клінічних характеристик та даних 

лабораторних, інструментальних досліджень 
представлено в таблиці 1. Після встановлення 
ймовірності розвитку ССЗ слід обрати наступ-
ну терапевтичну стратегію з огляду на показни-
ки ліпідограми (табл. 2).

Оцінка наявності >50% стенозу просвіту ко-
ронарних судин та складу бляшок за допомогою 
коронарної КТ-ангіографії також має додаткове 
прогностичне значення порівняно із традицій-
ними моделями стратифікації ризику:

•	 в осіб із низьким або помірним ризиком 
слід розглянути проведення ультрасонографії 
для детекції бляшки у просвіті сонних або стег-
нових артерій для модифікації ризику (IIa/B);

•	 в асимптоматичних осіб із низьким або по-
мірним ризиком потрібно розглянути визна-
чення ККП із застосуванням КТ-ангіографії 
для модифікації ризику (IIa/B).

Загалом оцінку ККП за допомогою КТ до-
цільно розглядати у пацієнтів, в яких нормаль-
ного рівня ЛПНЩ не вдається досягти лише 
за рахунок модифікації способу життя, а фар-
макологічна терапія є варіантом вибору.

Узагальнені рекомендації  
щодо оцінки ризику ссЗ

1. Загальна оцінка ризику із використан-
ням SCORE рекомендована для асимптомних 
дорослих >40 років без ознак ССЗ, ЦД, ХХН, 
сімейної гіперхолестеринемії або ХС ЛПНЩ 
>4,9 ммоль/л (І/С).

2. Високий та дуже високий ризик ССЗ 
визначають на підставі задокументованих 
ССЗ, ЦД, помірної або тяжкої ХХН, дуже ви-
сокого рівня індивідуальних факторів ризи-
ку, сімейної гіперхолестеринемії чи значної 
вірогідності розвитку відповідно до SCORE. 

Такі пацієнти є пріоритетом ретельного конт-
ролю факторів ризику (І/С).

3. Оцінку ризику необхідно проводити у за-
гальній популяції та не рекомендовано у пацієнтів 
із ЦД та сімейною гіперхолестерине мією (ІІІ/С).

Рекомендації щодо вимірювання ліпідів 
та ліпопротеїнів для оцінки ризику АссЗ

1. Рівень загального ХС слід використовувати 
для виявлення загального ризику ССЗ за допо-
могою SCORE (І/С).

1. Аналіз ХС ЛПВЩ рекомендований для 
оцінки майбутнього ризику шляхом застосу-
вання онлайн-системи SCORE (І/С).

1. Аналіз ХС ЛПНЩ доцільно застосовувати 
як первинну оцінку ліпідів для скринінгу, діа-
гностики та менеджменту пацієнтів (І/С).

1. Визначення ТГ рекомендоване як частина 
рутинного аналізу ліпідів (І/С).

1. Рівень ХС ліпопротеїдів невисокої щіль-
ності (ЛПНВЩ) слід вимірювати для оцінки 
ризику в осіб із високим вмістом ТГ, ЦД, ожи-
рінням або дуже низькою концентрацією ХС 
ЛПНЩ (І/С).

1. Аналіз апо-В рекомендований для визна-
чення ризику переважно у пацієнтів із висо-
ким рівнем ТГ, ЦД, ожирінням, метаболічним 
синд ромом або дуже низьким вмістом ХС 
ЛПНЩ. Ймовірне використання цього по-
казника як альтернативи ХС ЛПНЩ у межах 
первинної оцінки для скринінгу, діагностики 
та менеджменту хворих; також він може мати 
перевагу над ХС ЛПНВЩ в осіб із високим 
рівнем ТГ, ЦД, ожирінням або дуже низьким 
вмістом ХС ЛПНЩ (І/С).

1. Ліпопротеїн (а) варто визначати щонаймен-
ше раз у житті для ідентифікації дуже високого 
рівня даного показника >180 мг/дл, що може 
свідчити про довічний ризик АССЗ та гетерози-
готну сімейну гіперхолестеринемію (ІІа/С).

1. Ліпопротеїн (а) має бути розглянутий для 
виявлення у пацієнтів із сімейним анамнезом 
передчасних ССЗ, а також розв’язання спірного 
питання щодо встановлення помірного або ви-
сокого ризику (ІІа/С).

Загальні терапевтичні мішені та задачі 
щодо профілактики ссЗ

Такі лікувальні аспекти передбачають уник-
нення вживання нікотину в будь-якій формі, 
впровад жен ня здорового харчування з низьким 
вмістом насичених жирів з акцентом на цільно-
зернові продукти, овочі, фрукти та рибу (табл. 3). 
Фізичні навантаження помірної інтенсивності 
необхідно виконувати протягом 3,5-7 год на тиж-
день або 30-60 хв більшість днів. Контроль маси 
тіла потрібно здійснювати з огляду на індекс 
маси тіла (20-25 кг/м2) та окружність талії (<94 см 
у чоловіків та <80 см у жінок). Також слід утри-
мувати АТ на рівні <140/90 мм рт. ст.

Корекція ХС ЛПНЩ при первинній або вто-
ринній профілактиці за дуже високого ризику 
ССЗ передбачає застосування терапевтичної схе-
ми, що забезпечує зниження на ≥50% ХС ЛПНЩ 
від початкового значення та досягнення цільо-
вого рівня ХС ЛПНЩ <1,4 ммоль/л (<55 мг/дл). 
За відсутності поточного використання статинів, 
ймовірно, знадобиться призначення високоінтен-
сивної терапії. За наявності лікування необхідне 
підвищення його інтенсивності. У разі розвитку 
АССЗ, повторної судинної катастрофи впродовж 
двох років та приймання максимально толерантної 
дози статину має бути розглянутий цільовий рівень 
ХС ЛПНЩ <1,0 ммоль/л, або <40 мг/дл (ІІb/В).

За наявності високого ризику ССЗ терапевтич-
на тактика має забезпечувати зниження на ≥50% 
ХС ЛПНЩ від початкового показника та досяг-
нення цільового рівня ХС ЛПНЩ <1,8 ммоль/л, 
або <70 мг/дл (І/А). У разі помірного ризику ССЗ 
доцільно прагнути цільового рівня ХС ЛПНЩ 
<2,6 ммоль/л, або <100 мг/дл (ІІа/А) та низь-
кого –  <3,0 ммоль/л, або <116 мг/дл (ІІb/А).
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Вторинний цільовий показник ХС ЛПНВЩ 
має складати <2,2; 2,6 та 3,4 ммоль/л (<85, 100 
і 130 мг/дл) для осіб із дуже високим, високим 
та помірним ризиком ССЗ відповідно. Вторин-
ний цільовий рівень апо-В повинен бути <65, 
80 та 100 мг/дл для пацієнтів із дуже високим, 
високим та помірним ризиком ССЗ відповідно. 
Щодо вмісту ТГ чіткі цільові значення не виз-
начені, але параметр <1,7 ммоль/л (<150 мг/дл) 
пов’язаний із меншою вірогідністю розвитку 
ССЗ, а вищий показник свідчить про необхід-
ність пошуку інших факторів ризику. У пацієн-
тів із ЦД рівень глікованого гемоглобіну (HbA

1С
) 

має бути в межах <7% (<53 ммоль/л).

Рекомендації щодо способу життя 
для покращення ліпідного профілю плазми

Регулярні фізичні вправи приводять до зни-
ження ваги, що покращує чутливість до інсу-
ліну, підвищує вміст ХС ЛПВЩ (збільшення 
0,01 ммоль/л на кожне зменшення кілограма 
маси тіла) та знижує рівень ТГ. До речі, вживан-
ня алкоголю має значний вплив на цей показ-
ник, особливо в осіб, які страждають на гіпер-
гліцеридемію. Споживання значної кількості 
дієтичної фруктози (>10% від загальної спожитої 
з їжею енергії) сприяє підвищенню TГ, особливо 
за наявності гіпергліцеридемії або ожиріння.

Уникання споживання будь-яких жирів (на-
сичених, ненасичених) є ключовим заходом 
профілактики ССЗ. Дієтичні волокна (особли-
во розчинного типу), що містяться в бобових, 
фруктах, овочах і крупах (наприклад, овес та яч-
мінь), чинять гіпохолестеринемічну дію. Норма 
вуглеводів має становити 45-55% від загальної 
кількості енергії. Щоденне споживання 2 г фіто-
стеролів (ситостерол, кампестерол та стигмасте-
рол), що наявні у рослинних оліях та в меншій 
кількості –  в овочах, свіжих фруктах, горіхах, 
зернах та бобових, може ефективно знижувати 
рівень ТГ та ХС ЛПНЩ на 7-10%. Фітостероли 
конкурують із ХС за всмоктування в кишечнику.

Монаколін та червоний дріжджовий рис про-
являють гіпохолестеринемічні ефекти, пов’язані 
з пригніченням гідроксиметилглутарил-коен-
зим A (ГМГ-КoA) редуктази. Наявні препарати 
мають різну концентрацію монаколінів і змен-
шують концентрацію TГ та ХС ЛПНЩ по-різ-
ному. Бета-глюкан –  в’язка клітковина вівса 
та ячменю (3-10 г/добу), здатний дещо знижува-
ти рівень ТГ та ХС ЛПНЩ. Зниження рівня ХС 
під впливом сої здебільшого пояснюється вміс-
том ізофлавону та фітоестрогенів, кількість яких 
поступово зменшується з підвищенням ступеня 
переробки сої. Оглядові дані свідчать, що спо-
живання риби (принаймні двічі на тиждень) 
та рослинної їжі, багатої на поліненасичені 

жирні кислоти ω
3
 (ПЖК ω

3
) (α-лінолева кис-

лота наявна у волоських горіхах, деяких овочах 
та певних оліях із насіння), пов’язане з мен-
шим ризиком смерті від ССЗ та інсультів, але 
не має значного впливу на метаболізм ліпопро-
теїнів у плазмі.

Препарати для лікування дисліпідемії
Статини

Статини знижують синтез ХС у печінці 
за рахунок конкурентного інгібування фер-
менту ГМГ-КoA-редуктази, що обмежує 
швидкість біосинтезу ХС. Режим високої 
інтенсивності визначається як доза статину, 
що в середньому зменшує вміст ХС ЛПНЩ 
на ≥50%, терапія середньої інтенсивності –  
на 30-50%. Статини зазвичай знижують рівень 
TГ на 10-20% від базових значень. Потужніші 
статини (аторвастатин, розувастатин та піта-
вастатин) демонструють стійке зменшення ТГ, 
особливо за високих доз. Серед інших потен-
ційно важливих ефектів статинів протизапаль-
ний та антиоксидантний.

Рабдоміоліз –  найсуттєвіша форма ушкод-
жен ня м’язів, спричинена прийманням стати-
нів, яка характеризується сильним м’язовим 
болем, некрозом та міоглобінурією, що потен-
ційно може призвести до ниркової недостатнос-
ті та смерті. При рабдоміолізі рівень креатин-
кінази (КК) підвищений у ≥10 разів, а часто 
≥40 разів. За оцінками, частота рабдоміолізу ста-
новить 1-3 випадки на 100 тис. пацієнто-років.

Легке підвищення рівня аланінамінотрансфе-
рази (АЛТ) спостерігається у 0,5-2,0% хворих, 
які отримують лікування статинами, частіше 
у разі приймання високоактивних препаратів 
або високої дози. Прогресування печінкової не-
достатності надзвичайно рідкісне, тому рутинний 
моніторинг АЛТ під час терапії статинами біль-
ше не рекомендований. При вивченні пацієнтів 
із легким підвищенням рівня АЛТ внаслідок 
стеа тозу при лікуванні статинами не отримано 
жодних ознак того, що вони викликають погір-
шення симптомів при захворюванні печінки.

Показано, що у хворих, які перебувають 
на терапії статином, підвищений ризик роз-
витку дисглікемії та ЦД 2-го типу. У низці дос-
ліджень продемонстровано, що це послідовний 
ефект, пов’язаний із дозою. Кількість, необхідну 
для виникнення одного випадку ЦД, оцінено 
як 255 за чотири роки лікування статинами.

Інгібітори всмоктування ХС
Езетиміб пригнічує кишкове всмоктування 

ХС на рівні щіточкової облямівки кишечника 
та не впливає на таке жиророзчинних поживних 
речовин. Даний лікарський засіб інгібує абсорб-
цію ХС, тим самим зменшує кількість ХС, що над-
ходить до печінки. У клінічних дослід жен нях езе-
тиміб при монотерапії в дозі 10 мг/добу знижує 
ХС ЛПНЩ у хворих на гіперхолестеринемію 
на 15-22%. Езетиміб, що додають до постійного 
лікування статинами, зменшує вміст ХС ЛПНЩ 
додатково на 21-27% порівняно із плацебо.

Секвестранти жовчних кислот
Жовчні кислоти синтезуються в печінці з ХС 

та вивільняються у просвіт кишечника, про-
те більша їхня частка повертається в печінку 
із клубової кишки шляхом активного всмок-
тування. Доступними є секвестранти жовчних 
кислот: холестирамін, колестипол, колесеве-
лам. Препарати, що зв’язують жовчні кислоти, 
перешко джають реабсорбції як препарату, так 
і ХС у кров. Приймання 24 г холестираміну, 20 г 
колестиполу або 4,5 г колесевеламу в добовій 
дозі забезпечує зниження рівня ХС ЛПНЩ 
на 18-25%. Найчастіші несприятливі наслідки 
для шлунково- кишкового тракту (ШКТ) –  ме-
теоризм, закреп, диспепсія та нудота, нерід-
ко виникають навіть при прийманні в малих 
дозах, що обмежує практичне застосування 
секвестрантів.

Інгібітори PCSK9
Інгібітори пропротеїнконвертази 9-го субтилі-

зин-кексинового типу (PCSK9) націлені на білок, 
який бере участь у контролі ХС ЛПНЩ. На да-
ний час єдиними схваленими інгібіторами PCSK9 
є два препарати моноклональних людських анти-
тіл: алірокумаб та еволокумаб. Терапія статина-
ми підвищує рівень циркулюючого PCSK9 у си-
роватці крові; таким чином, найкращий ефект 
(у середньому зниження ХС ЛПНЩ на 60%) 
цих лікарських засобів був продемонстрований 
у поєднанні зі статинами. Інгібітори PCSK9 вво-
дять підшкірно кожний другий тиждень або раз 
на місяць у різних дозах. Серед найчастіших по-
бічних ефектів повідомлялося про свербіж у місці 
ін’єкції та грипоподібні симптоми.

Ломітапід
Інгібітор мікросомального білка-перенос-

ника ТГ ломітапід перешкоджає утворенню 
ЛПНЩ у печінці та хіломікронів у кишечнику. 
В дослід жен нях препарат знижував ХС ЛПНЩ 
на 50% на 26-му та на 44% на 56-му тижні. Ло-
мітапід пов’язаний із підвищенням рівня аміно-
трансферази, що потребує контролю функції 
печінки під час терапії.

Міпомерсен
Міпомерсен –  антисмисловий олігонуклео-

тид, здатний зв’язувати інформаційну рибо-
нуклеїнову кислоту (іРНК) апо-B-100, що за-
пускає селективну деградацію молекул іРНК. 
Після підшкірної ін’єкції міпомерсен переваж-
но транспортується до печінки, де зв’язується 
зі специфічною іРНК. Таким чином він запобі-
гає трансляції білка апо-B-100 та, отже, зменшує 
вироблення атерогенних ліпідів і ліпопротеїдів, 
зокрема ЛПНЩ та ліпопротеїну (a). Однак ос-
новні занепокоєння щодо безпеки міпомерсену 
пов’язані з токсичністю для печінки. Препарат 
може призвести до розвитку стеатозу.

Фібрати
Фібрати є агоністами рецепторів, які ак-

тивуються проліфератором пероксисом-α 
(PPAR-α), що діють через фактори транскрип-
ції, регулюючи різні етапи метаболізму ліпідів 
та ліпопротеїнів. Приймання фібратів дозволяє 
знизити рівень TГ на 50%, ХС ЛПНЩ на ≤20% 
(але може спостерігатися парадоксальне не-
значне зростання ХС ЛПНЩ при високому 
вмісті TГ) та підвищити ХС ЛПВЩ на ≤20%. 
Фібрати здебільшого добре переносяться, 
про порушення ШКТ повідомлялося у <5% па-
цієнтів, а шкірні висипання –  у 2%. Міопатія, 
підвищення рівня ферментів печінки та жовч-
нокам’яна хвороба являють собою найпоши-
реніші побічні ефекти, пов’язані з фібратами. 
Відомо, що фібрати збільшують концентрацію 
креатиніну та гомоцистеїну в сироватці крові, 
а також ризик панкреатиту.

Поліненасичені жирні кислоти омега-3
ПЖК ω
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 (ейкозапентаєнову та докозагексає-

нову кислоти) можна використовувати у фарма-
кологічних дозах (2-4 г/добу) для зниження ТГ. 
Основний механізм недостатньо вивчений, хоча 
може бути пов’язаний з їхньою здатністю взає-
модіяти із PPAR та знижувати секрецію апо-B. 
Найпоширеніша побічна дія –  порушення 
ШКТ. Антитромботичні ефекти можуть збіль-
шити схильність до кровотеч, особливо якщо 
препарати викоритовують додатково до ацетил-
саліцилової кислоти / клопідогрелю.

Табл. 1. Визначення загального ризику ССЗ
Ризик Критерії

Дуже 
високий

Задокументоване АССЗ (гострий коронарний синдром [ІМ], нестабільна стенокардія), 
стабільна стенокардія, коронарна реваскуляризація, інсульт, ТІА, захворювання 
периферичних артерій) –  клінічне або підтверджене візуалізацією  
(бляшка при коронарній ангіографії або каротид за даними УЗД).
ГХ з ураженням органів-мішеней (мікроальбумінурія, ретинопатія або невропатія),  
чи принаймні три основні фактори ризику, чи рання поява ЦД 1-го типу >20 років тому.
Тяжка ХХН (ШКФ <30 мл/хв/1,73 м2).
SCORE >10% для 10-річного ризику фатального ССЗ.
Сімейна гіперхолестеринемія з АССЗ або іншим вагомим фактором ризику

Високий

Помітно підвищені поодинокі фактори ризику, зокрема загальний ХС >8 ммоль/л 
(>310 мг/дл), ХС ЛПНЩ >4,9 ммоль/л (>190 мг/дл) або АТ > 180/110 мм рт. ст.
Пацієнти з сімейною гіперхолестеринемією без інших основних факторів ризику. 
Хворі на ЦД без ураження органів-мішеней, із тривалістю ЦД >10 років або іншим 
додатковим фактором ризику. Помірна ХХН (ШКФ – 30-59 мл/хв/1,73 м2).
SCORE >5 та <10% для 10-річного ризику фатального ССЗ.
Молоді пацієнти (ЦД 1-го та 2-го типу <35 та <50 років відповідно) із тривалістю  
ЦД <10 років без інших факторів ризику. Розраховано SCORE >1% та <5%  
для 10-річного ризику летального ССЗ

Помірний Молоді пацієнти (ЦД 1-го та 2-го типу <35 та <50 років відповідно) із тривалістю ЦД <10 років 
без інших факторів ризику. SCORE >1 та <5% для 10-річного ризику фатального ССЗ

Низький SCORE <1% для 10-річного ризику фатального ССЗ

Примітки: ГКС –  гострий коронарний синдром, ГХ –  гіпертонічна хвороба, ІМ –  інфаркт міокарда,  
ШКФ –  швидкість клубочкової фільтрації, УЗД –  ультразвукове дослід жен ня, ТІА –  транзиторна ішемічна атака.

Табл. 2. Стратегії втручання відповідно до загального ризику ССЗ та рівня ХС ЛПНЩ

Загальний 
ризик ССЗ 

(SCORE)

ХС ЛПНЩ, ммоль/л

<1,4 1,4-1,8 1,8-2,6 2,6-3,0 3,0-4,9 ≥4,9

Первинна 
профілак- 
тика

<1, низький Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя

Модифікація способу 
життя, розглянути 
призначення 
препаратів 
за відсутності контролю

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Клас, рівень I/C I/C I/C I/C IIa/A IIa/A

≥1-5, 
помірний

Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя

Модифікація способу 
життя, розглянути 
призначення ліків 
за відсутності 
контролю

Модифікація способу 
життя, розглянути 
призначення ліків 
за відсутності контролю

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Клас, рівень I/C I/C IIa/A IIa/A IIa/A IIa/A

≥5-10, 
високий

Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя

Модифікація способу 
життя, розглянути 
призначення ліків 
за відсутності 
контролю

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Модифікація способу 
життя та призначення 
препаратів

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Клас, рівень IIa/A IIa/A IIa/A I/A I/A I/A

≥10, дуже 
високий

Модифікація 
способу життя

Модифікація 
способу життя, 
розглянути 
призначення ліків 
за відсутності 
контролю

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Модифікація способу 
життя та призначення 
препаратів

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Клас, рівень IIa/B IIa/A I/A I/A I/A I/A

Вторинна 
профілак- 
тика

Дуже високий

Модифікація способу 
життя, розглянути 
призначення ліків 
за відсутності 
контролю

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Модифікація способу 
життя та призначення 
препаратів

Модифікація 
способу життя 
та призначення 
препаратів

Клас, рівень IIa/A I/A I/A I/A I/A I/A

Початок на попередній стор.
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Нікотинова кислота
Варто зауважити, що у печінці нікоти-

нова кислота інгібує 1,2-діа  цилгліцерин-
ацилтрансферазу, що приводить до зниження 
секреції ліпопротеїнів дуже низької щільнос-
ті (ЛПДНЩ) та ЛПНЩ. Нікотинова кислота 
здебільшого підвищує ХС ЛПВЩ та апо-A1. 
Наразі у Європі не затверджено жодних ліків, 
що містять нікотинову кислоту.

Інгібітори перенесення 
холестерилових ефірів

Дальцетрапіб, евацетрапіб та анацетрапіб 
на сьогодні проходять клінічні випробування. 
Втім результати, отримані у дослід жен ні даль-
цетрапібу, не свідчать на користь його ефек-
тивності. Своєю чергою анацетрапіб показав 
зниження ризику коронарних подій на 9%, 
але наразі вживаються заходи щодо ухвалення 
даного препарату.

Рекомендації щодо оптимальної 
терапевтичної стратегії
Фармакологічне зниження  
ХС ЛПНЩ

Рекомендовано призначити високоактив-
ні статини до найвищої толерантної дози 
для досягнення зниження ризику ССЗ (І/А). 
Якщо мети не досягнуто, до високоактив-
ного статину в найвищій толерантній дозі 
слід додати езетиміб (І/В). Для вторинної 
профілактики пацієнтам із дуже високим 
ризиком, які не досягли терапевтичної мети 
на тлі приймання статину в найвищій толе-
рантній дозі та езетимібу, доцільно додати 
інгібітори PCSK9 (І/А).

Для хворих із дуже високим ризиком та сі-
мейною гіперхолестеринемією (з АССЗ або ін-
шим вагомим фактором ризику), що не до-
сягли цільових рівнів ХС ЛПНЩ на тлі 
прий мання статину в найвищій толерантній 
дозі та езетимібу, потрібно додати інгібітори 
PCSK9 (І/С).

Медикаментозна терапія  
пацієнтів із гіпертригліцеридемією

Статинотерапія рекомендована як стратегія 
першого вибору для зменшення ризику ССЗ 
в осіб із високим ризиком та гіпертригліцери-
демією (ТГ >2,3 ммоль/л) (І/В).

Менеджмент пацієнтів  
із сімейною гіперхолестеринемією

Діагностику сімейної гіперхолестеринемії 
розглядають у пацієнтів з ішемічною хво-
робою серця (ІХС): <55 років у чоловіків 
та <60 років у жінок, а також в осіб із ранні-
ми фатальними та нефатальними ССЗ, сухо-
жильними ксантомами у сімейному анамнезі, 
хворих із високим рівнем ХС ЛПНЩ (у до-
рослих >5 ммоль/л, або >190 мг/дл; у дітей 
>5 ммоль/л, або >150 мг/дл), а також у бать-
ків осіб, що відповідають переліченим кри-
теріям (І/С). Сімейну гіперхолестеринемію 
діагностують з огляду на клінічні критерії та, 
за можливості, після проведення генетичних 
аналізів (мутація в генах ЛПНЩ, апо-B чи 
PCSK9) (І/С). Якщо захворювання підтвер-
джене, рекомендований скринінг родичів 
хворого (І/С).

Пацієнтів із сімейною гіперхолестерине-
мією та АССЗ або тих, хто має інші вагомі 
фактори ризику, потрібно лікувати як осіб 
із дуже високим ризиком, а таких без АССЗ 
та інших факторів ризику –  як осіб із високим 
ризиком (І/С). Для хворих із сімейною гіпер-
холестеринемією та АССЗ, що відносяться 
до групи дуже високого ризику, рекомендова-
не зниження рівня ХС на ≥50% від вихідного 
та ХС ЛПНЩ <1,4 ммоль/л (<55 мг/дл). Якщо 
мети не досягнуто, доцільно призначити ком-
біновану терапію (І/С).

Лікування із застосуванням інгібіторів 
PCSK9 рекомендоване для пацієнтів із сі-
мейною гіперхолестеринемією та дуже ви-
соким ризиком, якщо терапевтичної мети 
не досягнуто, за умови приймання макси-
мально то лерантної дози статину та езети-
мібу (І/С).

У дітей дослід жен ня на сімейну гіпер-
холестеринемію рекомендовано проводити 
з 5-річного віку або раніше за припущення 
діагнозу (І/С).

Терапія дисліпідемії  
в осіб похилого віку

Статинотерапію рекомендовано призначати 
пацієнтам похилого віку з АССЗ за тією са-
мою тактикою, що й молодшим особам (І/А). 
Лікування статинами доцільно застосовувати 
як первинну профілактику згідно зі ступенем 
ризику в літніх осіб ≤75 років (І/А). Якщо 
виявлено порушення функції нирок та/або 
потенційну лікарську взаємодію, ініціюють 
використання статинів із низьких доз за нас-
тупного титрування до досягнення цільового 
рівня ХС ЛПНЩ (І/С).

Терапія дисліпідемії при ЦД
У пацієнтів із ЦД 2-го типу та дуже ви-

соким ризиком рекомендовано знижувати 
рівень ХС ЛПНЩ на ≥50% від початково-
го, цільовий показник ХС ЛПНЩ складає 
<1,4 ммоль/л, або <55 мг/дл (І/А). У хворих 
на ЦД 2-го типу з високим ризиком доцільно 
зменшувати ХС ЛПНЩ на ≥50% від вихід-
ного, цільовий рівень ХС ЛПНЩ становить 
<1,8 ммоль/л, чи <70 мг/дл (І/А). Статини 
рекомендовані пацієнтам із ЦД 1-го типу 
та високим або дуже високим ризиком (І/А). 
Препарати не рекомендовані пацієнткам ді-
тородного віку з/без ЦД та тим, які планують 
вагітність або не застосовують надійної кон-
трацепції (ІІІ/С).

Менеджмент пацієнтів  
із гострим коронарним синдромом

Усім пацієнтам із гострим коронарним 
синдромом (ГКС) без протипоказань або не-
переносимості статинів у анамнезі рекомен-
довано розпочати або продовжити застосу-
вання препаратів у високих дозах незалежно 
від початкового рівня ХС ЛПНЩ (І/А). Якщо 
цільового значення ХС ЛПНЩ не вдалося 
досягти після 4-6 тижнів лікування макси-
мально толерантною дозою статинів, слід 
додати езетиміб (І/В). Якщо цільового рівня 
ХС ЛПНЩ не було досягнуто через 4-6 тижнів 
терапії комбінацією статинів у максимально 
толерантній дозі та езетимібу, рекомендовано 
додати інгібітор PCSK9 (І/В).

Гіпохолестеринемічна терапія  
для поперед жен ня АССЗ  
в осіб з ішемічним інсультом

Пацієнти з перенесеним ішемічним ін-
сультом або транзиторною ішемічною ата-
кою відносяться до групи дуже високого 
ризику АССЗ, навіть за умови повного від-
новлення після інсульту. Тому для таких хво-
рих рекомендовано забезпечити інтенсивну 
гіпохолесте ринемічну терапію (І/А).

Терапія дисліпідемії  
при хронічній серцевій недостатності 
та клапанній патології серця

Гіпохолестеринемічну терапію не слід приз-
начати пацієнтам із серцевою недостатністю 
за умови відсутності показань для лікуван-
ня (ІІІ/А). Ініціацію гіпохолестеринемічної 
терапії не рекомендовано особам зі стенозом 
аортального клапана без ІХС для зменшення 
прог ресування аортального стенозу за відсут-
ності підґрунтя для лікування (ІІІ/А).

Контроль ліпідного профілю  
в осіб зі зниженою ШКФ відповідно 
до помірної та термінальної ХХН

Пацієнтів із ХХН 3-5-ї стадії за Ініціативою 
щодо поліпшення якості результатів лікуван-
ня захворювань нирок слід відносити до групи 
високого та дуже високого ризику АССЗ (І/А). 
Призначення статинів або комбінації стати-
ни + езетиміб рекомендоване особам із ХХН 
3-5-ї стадії, що не потребують діалізу (І/А). 
Хворим на ХХН 3-5-ї стадії, які потребують 
діалізу та не страждають на АССЗ, не варто 
починати статинотерапію (ІІІ/А).

Гіпохолестеринемічна терапія 
у пацієнтів із різними клінічними 
станами

Атеросклероз периферичних судин (включно 
з ІХС). Таким пацієнтам рекомендоване приз-
начення гіполіпідемічної терапії, зокрема 
статинів у максимально толерантних дозах + 
езетиміб або комбінації з інгібітором PCSK9 
для зниження ризику АССЗ (І/А).

Хронічні імунно-опосередковані запальні за-
хворювання. Використання гіполіпідемічних 
препаратів на підставі наявності хронічної 
імунно-опосередкованої запальної хвороби 
не рекомендоване (ІІІ/С). Серйозні психічні роз-
лади. Важливо враховувати такі стани для моди-
фікації та оцінки загального ризику ССЗ (І/С). 
Рекомендовано використовувати універсальні 
протоколи лікування для конт ролю загального 
ризику ССЗ в осіб із серйозними психічними 
розладами на рівні з пацієнтами, що не мають 
подібних захворювань (І/С). Доцільно ретельно 
стежити за хворими із серйозними психічни-
ми порушннями з метою модифікації способу 
життя та підвищення комплаєнсу щодо меди-
каментозної терапії (І/С).

Поширені запитання та відповіді

? Як часто слід перевіряти ліпідний 
профіль?

Перш ніж розпочинати гіполіпідемічну 
терапію, слід провести щонайменше два 

вимірювання рівня ліпідів крові з інтерва-
лом в 1-12 тижнів, за винятком, коли потрібне 
оперативне втручання при ГКС та у пацієнтів 
із високим ризиком.

? Як часто треба перевіряти ліпідний 
профіль пацієнта після початку тера-

пії або її корекції?
Ліпідний профіль хворого після ініціації 

лікування або його корекції варто перевіряти 
через кожні вісім (±4) тижнів.

? Як часто слід перевіряти ліпідний 
профіль після досягнення цільового 

або оптимального рівня ліпідів?
Потрібно перевіряти ліпідний профіль що-

річно (якщо не виникають проблеми із при-
хильністю чи інші конкретні причини для час-
тішого дослід жен ня).

?  Як часто необхідно вимірювати АЛТ 
у пацієнтів, що приймають гіполіпі-

демічні препарати?
Перед призначенням терапії, одноразо-

во через 8-12 тижнів після початку лікуван-
ня або збільшення дози. Потім регулярний 
контроль АЛТ під час приймання статинів 
не потрібний, якщо не розвиваються симп-
томи, що свідчать про захворювання печінки. 
Під час лікування фібратами рекомендований 
моніторинг АЛТ.

? Якою має бути тактика при виявленні 
цитолізу в пацієнта на гіполіпідеміч-

ній терапії?
Якщо АЛТ підвищено менше ніж втричі 

від норми, слід продовжити терапію та прове-
сти повторний аналіз через 4-6 тижнів. Якщо 
АЛТ підвищено втричі від норми або більше, 
треба зменшити дозу та виконати повторну 
оцінку через 4-6 тижнів. Поступове підвищен-
ня дози можна розглянути після того, як АЛТ 
повернеться до норми. Якщо показник АЛТ 
залишається підвищеним, варто перевірити 
наявність інших причин.

? Як часто потрібно вимірювати КФК 
у пацієнтів, які приймають гіполіпі-

демічні препарати?
Перед початком терапії. Якщо базовий рі-

вень креатинфосфокінази (КФК) підвищений 
у чотири рази від норми, перш ніж починати 
медикаментозне лікування слід перевірити 
даний показник повторно. Моніторинг КФК 
не потрібний. Варто перевірити КФК, якщо 
у пацієнта розвинулася міалгія.

? Якою має бути лікувальна тактика 
при підвищенні КФК?

Якщо підвищення менше ніж у чотири рази 
від норми та симптоми ураження м’язів від-
сутні, рекомендовано продовжувати терапію 
за контролю КФК. Якщо симптоми наявні 
та зберігаються протягом певного часу, треба 
припинити використання статинів та знову 
проаналізувати симптоми через шість тижнів; 
слід повторно оцінити показання до призна-
чення статинів. За підвищення менше ніж 
у 10 разів від норми необхідно продовжувати 
зниження дозування терапії під контролем 
КФК 2-6 тижнів. Якщо підвищення більше 
ніж у 10 разів від норми, рекомендовано при-
пинити терапію, перевірити функцію нирок 
та контролювати КФК кожні два тижні.

Необхідно розглянути можливість під-
вищення рівня КФК з інших причин, як-то 
фізичне навантаження. Варто припустити 
розвиток міопатії, якщо вміст КФК залиша-
ється значним. Рекомендовано розглянути до-
цільність призначення комбінованої терапії 
або альтернативного препарату.

? У яких пацієнтів слід перевіряти HbA
1С

 
або глюкозу в крові?

Необхідно регулярно перевіряти HbA
1С

 
або глюкозу в пацієнтів із високим ризиком 
розвитку ЦД, а також при використанні ста-
тинів у високих дозах.

Підготувала Маргарита Марчук

Із повною версією документа можна 
ознайомитися на сайті www.escardio.org

Табл. 3. Вибір продуктів харчування відносно впливу на ліпідний профіль

Продукти Віддавати перевагу Вживати у помірній 
кількості

Вживати у крайніх 
випадках 

та в обмеженій 
кількості

Крупи Цільнозернові Хліб, рис, макарони, печиво, 
кукурудзяні пластівці

Випічка, кекси, пироги, 
круасани

Овочі Сирі та варені овочі Картопля
Овочі, приготовані 
на вершковому маслі 
або вершках

Бобові Сочевиця, квасоля, 
фава, горох, нут, соя – –

Фрукти Свіжі або заморожені 
фрукти

Сушені фрукти, желе, 
варення, консервовані 
фрукти, сорбет, льодяники / 
фруктовий сік

–

Солодощі 
та підсолоджувачі

Некалорійні 
підсолоджувачі

Сахароза, мед, шоколад, 
солодощі / цукерки

Торти, морозиво, 
фруктоза, безалкогольні 
напої

М’ясо та риба Пісна та жирна риба, 
птиця без шкіри

Нежирна яловичина, 
баранина, свинина 
та телятина; морепродукти, 
молюски

Ковбаси, салямі, 
бекон, ребра, хот-доги, 
субпродукти

Молочні продукти 
та яйця

Знежирені молоко 
та йогурти

Нежирне молоко,  
нежирний сир та інші 
молочні продукти, яйця

Сир звичайний, вершки, 
незбиране молоко 
та йогурти

Соус та заправки Оцет, гірчиця, 
знежирена заправка

Оливкова олія,  
нетропічні рослинні олії, 
м’який маргарин,  
салатна заправка,  
домашній майонез, кетчуп

Транс-жири та твердий 
маргарин (краще їх 
уникати), пальмова 
й кокосова олія, 
вершкове масло, сало

Горіхи / насіння – Усі, несолоні  
(крім кокосового) Кокос

Технологія 
приготування

Приготування на грилі 
та на парі, варення Обсмаження Смаження
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Комплексна терапія серцево-судинних захворювань:  
останні тенденції та оптимальні стратегії

Однією з актуальних проблем, що розглядалася в межах ХХ Національного конгресу кардіологів України (25‑27 вересня 
2019 року, м. Київ), закономірно було глобальне питання артеріальної гіпертензії (АГ). Відомі спікери поділилися 
найактуальнішою інформацією та останніми тенденціями щодо лікування, профілактики, прогнозу даного захворювання.

Із цікавою допо-
віддю «Терапія при 
артеріальній гіпер-
тензі ї» вист у пив 
лауреат Державної 
премії України в га-
лузі науки і техніки, 
науковий керівник 
відділення симпто-
матичних гіпертен-

зій ННЦ «Інститут кардіології імені 
академіка М.Д. Стражеска» НАМН 
України (м. Київ), д. мед. н., професор 
Юрій  Миколайович Сіренко. На почат-
ку промови лектор дав визначення 
континууму серцево-судинних захво-
рювань (ССЗ) і зазначив, що цей тер-
мін став домінантною гіпотезою у кар-
діології та окреслює атеросклероз (АС) 
як стадійний патологічний процес 
із безупинним перебігом. Пусковим 
механізмом АС виступає ендотеліаль-
на дисфункція, яку можуть ініціювати 
фактори ризику: цукровий діабет 
(ЦД), куріння, АГ, дисліпідемія, ін-
сулінорезистентність. Наразі най-
ефективнішим кроком у поперед жен-
ні розвитку АС і досі є усунення 
та ефективне лікування зазначених 
чинників, оскільки в майбутньому 
це загрожує розвитком коронарного 
тромбозу, інфаркту міокарда (ІМ) та, 
зрештою, смерті.

Однією з найважливіших складо-
вих поперед жен ня тяжких судинних 
ускладнень залишається ефективний 
контроль артеріального тиску (АТ). 
Було проведено низку випробувань 
із метою вивчення ефективності ін-
гібітора ангіотензинперетворюваль-
ного ферменту (і АПФ) раміприлу 
для контролю АТ.

У дослід жен ні CARE, в якому взяли 
участь 11 100 хворих, на тлі прийман-
ня раміприлу протягом восьми тижнів 
у амбулаторних умовах вдалося досягти 
цільових рівнів АТ. Так, середньодобо-
вий систолічний АТ (САТ) знижував-
ся на 21,3 мм рт. ст., діастолічний АТ 
(ДАТ) –  на 13,8 мм рт. ст. (Kaplan et al., 
1996). У випробуванні HYCAR вивчали 
застосування раміп рилу по 5 та 1,25 мг 
порівняно із плацебо. Варто зауважити, 
що доза препарату 1,25 мг не впливала 
на рівень АТ. Проте навіть у такій дозі 
раміприл сприяв регресу гіпертрофії лі-
вого шлуночка (ЛШ) (Lièvre et al., 1995).

У дослід жен ні SECURE за участю 
732 пацієнтів тривала (4,5 року) терапія 
раміприлом (10 та 2,5 мг добу) приводи-
ла до уповільнення прогресування АС 
навіть у меншій дозі порівняно із пла-
цебо (Lonn et al., 2001). За результата-
ми випробування REIN, до якого було 
залучено осіб із недіабетичною нефро-
патією та хронічною хворобою нирок 
(ХХН), препарат на 56% уповільнював 
розвиток термінальної ниркової недо-
статності (Ruggenenti et al., 2001).

Однією з найвагоміших робіт щодо 
вивчення васкулопротекторної дії ра-
міприлу стало дослід жен ня HOPE 
(Sleight et al., 2000). У хворих із високим 
ризиком СС-подій на тлі приймання 
раміприлу в дозі 10 мг на ніч частота ІМ, 
інсульту, СС-смерті (первинна кінцева 
точка) загалом знизилася на 22%, зо-
крема рівень летальних наслідків від 
СС-ускладнень –  на 26%, ІМ –  на 20%, 
інсульту –  на 32% та смерті від усіх 
причин –  на 16% порівняно із групою 
плацебо. Варто зауважити, що третина 
цих хворих (n=3654) мали ЦД 2-го типу. 
Дослідники провели додатковий ана-
ліз MICRO-HOPE, що показав значне 
зниження СС-смерті (-37%) і нефропатії 
(-24%) (Gerstein et al., 2001).

Після 5-річного спостереження за ко-
гортою хворих випробування HOPE ав-
тори вирішили проаналізувати їх знов 
у HOPE-TOO. В обох групах пацієн-
тів призначали досліджувані іАПФ, 
зок рема раміприл. Протягом наступ-
них трьох років різниця між групами 
стосовно первинних кінцевих точок 
(СС-смерть, ІМ, інсульт) залишалася 
на рівні 17%. Таким чином, що рані-
ше розпочати ефективне лікування, 
тим кращий результат у майбутньому 
(Bosch et al., 2005).

На думку професора Сіренка, для 
клінічної практики важливо, що у ра-
міприлу найвищий показник прихиль-
ності до терапії порівняно з іншими 
іАПФ (Mancia et al., 2011).

У настановах Європейського товари-
ства кардіологів (ESC, 2019) з лікуван-
ня хронічного коронарного синдрому 
з’явилися рекомендації щодо доціль-
ності застосування іАПФ при серцевій 
недостатності (СН), АГ, ЦД. Призна-
чення цих препаратів слід розглядати 
в осіб із хронічною ішемічною хворобою 
серця при високому СС-ризику.

Також Юрій Миколайович навів дані 
вітчизняної статистики: у 2010 р. частка 
пацієнтів із ≥3 факторами СС-ризику 
в загальній структурі хворих на АГ 
склала 61% (Горбась та співавт., 2012). 
Тобто більше половини українських 
пацієнтів з АГ відносяться до кате-
горії високого ризику і потребують 
проведення інтенсивної первинної 

профілактики, що включає антигі-
пертензивну терапію. Вона має бути 
спрямована на ефективний контроль 
АТ, поперед жен ня ураження органів- 
мішеней і розвитку СС-ускладнень.

В Україні раміприл зареєстрований 
під торговельною назвою Рамі Сан-
доз® (компанія «Сандоз»). Препарат 
має широкий спектр показань і при-
значається більшості пацієнтів з АГ 
та супутньою патологію, зокрема ХХН. 
Серед переваг лікарського засобу –  
збалансованість виведення, зручність 
приймання –  1 таб летка на добу, а та-
кож варіанти дозування (таблетовані 
форми по 2,5; 5; 10 мг).

Керівник від  ділу гі-
пертонічної хворо -
би ННЦ «Інститут 
кард іолог ії імені 
академіка М.Д. Стра-
жеска» НАМН Ук-
раїни, д. мед. н. Ла-
риса А натоліївна 
 Міщенко розпові -
ла про особливості 

застосування діу  ре тиків в осіб з АГ. 
Доповідачка нагадала, що сьогодні 
у клінічній практиці в комплексному 
лікуванні ССЗ ви користовують три 
класи діуретиків: петльові, тіазидні 
й тіазидоподібні, калійзберігаючі (ан-
тагоністи мінера ло кортикоїдних ре-
цепторів [АМР]). Також вона наголоси-
ла, що при лікуванні хворого на АГ, 
відповідно до настанов ESC та Євро-
пейського товариства з артеріальної 
гіпертензії (ECH), на будь-якому кроці 
є місце для діуретика (ESC/ECH, 2018). 
Препарати першого вибору – тіазидні 
та тіазидоподібні. Саме цю групу лі-
карських засобів використовують при 
АГ, зокрема у складі фіксованої комбі-
нації. Проте, якщо мова йде про АГ 
із супутньою ХХН, а швидкість клу-
бочкової фільтрації (ШКФ) ˂менше ніж 
30 мл/хв, доцільним є застосування 
петльових діуретиків (ПД) (рис. 1). 
Крім того, ПД –  основа лікування па-
цієнтів із застійною CН.

Лекторка зазначила, що третина 
осіб із ХХН мають резистентну АГ, 
і лікування такого пацієнта суттєво 

ускладнюється. При проведенні анти-
гіпертензивної терапії необхідний ре-
тельний, регулярний моніторинг рів-
ня креатиніну, калію у крові та ШКФ 
в осіб із ХХН.

Щодо вибору діуретика у таких па-
цієнтів, за розвитку ХХН 1-ї та 2-ї ст. 
слід віддавати перевагу тіазидним діу-
ретикам. На 3-й стадії, якщо ШКФ ста-
новить 60 мл/хв, а у хворого наявний 
нефротичний синдром та набряки до-
цільно перейти з тіазидного діуретика 
на петльовий. На 4-й (ШКФ=30 мл/хв) 
і 5-й ст. (ШКФ=15 мл/хв та діаліз) приз-
начають ПД та/або комбінацію діу-
ретиків для посилення діуретичного 
ефекту (Sica, 2012).

Сьогодні на фармринку доступно два 
петльові діуретики: торасемід і фуросе-
мід. Порівняльна характеристика цих 
двох ПД схиляє вибір на користь тора-
семіду, оскільки (Wargo, Banta 2009):

•	 торасемід має вищу біодоступ-
ність –  80-100%, фуросемід –  в серед-
ньому 50%;

•	 у торасеміду триваліша дія протя-
гом доби (12-24 год);

•	 шлях елімінації: фуросемід –  через 
нирки (50%), торасемід має подвійний 
шлях: печінка (80%) та нирки (20%).

Стосовно порівняльної характеристи-
ки ефективності торасеміду з фуросемі-
ом, показовим є дослід жен ня Vasavada 
et al. (2003). Пацієнтам з АГ та ХХН 
призначали торасемід у дозі 40 мг/добу 
та фуросемід –  40 мг двічі на добу. Було 
показано, що через три тижні терапії 
в обох групах відзначався однаковий 
вплив на АТ. Профіль переносимості 
торасеміду вивчали у дослід жен ні 
TORIC (Cosin et al., 2002). У пацієнтів 
із СН II-III функціонального класу 
(ФК) за класифікацією Нью-Йоркської 
асоціації серця (NYHA), що отриму-
вали діуретичну терапію, вимірюва-
ли рівень креатиніну і калію у крові. 
У групі торасеміду гіпокаліємія була 
менш виразною та зустрічалася рідше 
(12,9%), ніж серед пацієнтів, що прий-
мали фуросемід (17,9%).

На вітчизняному фармацевтичному 
ринку доступний препарат Торасемід 
Сандоз® –  єдиний в Україні ПД з уні-
кальним вибором дозувань: 10, 20, 50, 
100 та 200 мг.

Досвідом застосу-
вання діуретичної 
терапії в осіб із хро-
нічною СН у поєд-
нанні з нирковою 
дисфункцією по-
ділився президент 
Української асоціа-
ції фахівців із сер-
цевої недостатності, 

керівник відділу серцевої недостатності 
ННЦ «Інститут кардіології імені акаде-
міка М.Д. Стражеска» НАМН України, 
д. мед. н., професор Леонід Георгійович 
Воронков.

Рис. 1. Стратегія лікування АГ у поєднанні з ХХН
Примітки: БКК –  блокатор кальцієвих каналів, ФП –  фібриляція передсердь.

Ініціальна терапія
подвійна комбінація

β-блокатори

Призначити 
β-блокатори 

на будь-якому 
етапі лікування 

за показаннями: 
СН, стенокардія, 

ІМ, ФП 
або молоді 

жінки, 
які планують 

вагітність

Крок 2
потрійна комбінація

Крок 3
потрійна комбінація 

+ спіронолактон 
або інший препарат

іАПФ або БРА + БКК чи іАПФ  
або БРА + діуретик  

(або петльовий)

іАПФ або БРА + БКК + діуретик 
(або петльовий)

Резистентна АГ
додати спіронолактон 

(25-50 мг) або інший діуретик, 
α-/β-блокатор

1 табл.

Продовження на наступній стор.
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Спікер зауважив, що діуретики пока-
зані незалежно від варіанта СН. Діуре-
тичну терапію призначають декомпен-
сованим хворим –  тобто таким, в яких 
виявлено затримку рідини у вигляді 
ознак легеневого застою та/або пе-
риферичного набрякового синдрому. 
В амбулаторних пацієнтів із ХСН регу-
лярне приймання діуретика (або ком-
бінації двох діуретиків різних груп) 
виправдане у випадках, коли стан-
дартне лікування нейрогуморальними 
антагоністами у поєднанні з належним 
контролем частоти серцевих скорочень 
(ЧСС) не супроводжується стабільним 
підтриманням еуволемічного стану 
(Ponikowski et al., 2016).

Відповідно до рекомендацій ESC 
із СН (2016), діуретики доцільно при-
значати хворим із фізикальними оз-
наками та/або скаргами, що пов’язані 
з застоєм, для покращання суб’єктивної 
симптоматики та здатності до фізичних 
навантажень (ІВ). Також застосування 
цих препаратів може бути розглянуте 
з метою зниження ризику госпіталіза-
ції, спричиненої СН (ІІа В).

На даний час при СН призначають 
наступні групи діуретиків: петльо-
ві, що є основними при СН; тіазидні, 
які використовують у комбінації з ПД 
за рефрактерності до останніх; АМР, 
що застосовують в активній фазі діу-
ретичної терапії як калійзберігаючі 
засоби (після стабілізації пацієнта ба-
жано провести заміну спіронолакто-
ну на еплеренон, який є доцільнішим 
при тривалому прийманні).

Окрім того, професор зупинився 
на порівняльній характеристиці ПД 
фуросеміду й торасеміду. Так, торасе-
мід подібно до АМР блокує фіброзо-
утворення в міокарді за рахунок зни-
ження синтезу альдостерону, часткової 
блокади його рецепторів та пригнічен-
ня активності ферменту, який каталі-
зує утворення колагенових волокон 
І типу (Acuna, 2011). Натомість фуро-
семіду такий ефект не притаманний 
(Lopez et al., 2004).

Також у згаданому вище випробову-
ванні TORIC було показано, що на тлі 
застосування торасеміду (порівняно 
з фуросемідом) спостерігалося зни-
ження загальної смертності на 53,9%, 
кардіальної –  на 64,5%, раптової смер-
ті –  на 69,9% (Cosin, Diez, 2002). За да-
ними метааналізу Miles et al. (2019), 
підтримувальна діуретична терапія 
у хворих на ХСН на тлі приймання то-
расеміду дозволила вдвічі зменшити 
ризик госпіталізацій із приводу де-
компенсації захворювання порівняно 
з фуросемідом.

Особливої уваги потребує призначен-
ня діуретичної терапії та її контроль. 
Зокрема, після активної фази такого 
лікування необхідно оцінити функцію 
нирок та електроліти, а також визна-
чити пероральну підтримувальну дозу 
відповідно до клінічного стану хворого, 
рівня АТ і функції нирок. Саме тому ві-
зит через 7-14 днів є дуже важливим для 
того, щоб скорегувати дозу препарату. 
Пацієнтам із III-IV ФК за NYHA, які 
отримували у стаціонарі високі в/в дози 
діуретиків, призначають стартову дозу 
торасеміду 20 мг. За умови стійкого під-
тримання еуволемічного стану доцільно 

продовжити приймання вказаної дози 
або розглянути перехід на 10 мг. Якщо 
присутні ознаки гіперволемії –  реко-
мендовано комбінувати на постійній 
основі з тіазидним або тіазидоподіб-
ним діуретиком.

Доповідач зазначив, що торасемід 
застосовують також у пацієнтів із тяж-
кою нир ковою недостатністю (ШКФ 
<20 мл/хв/1,73 м2) за наявності залиш-
кового (>200 мл/добу) діурезу, зокре-
ма на тлі гемодіалізу. При тяжкому 
набряковому синдромі, поєднаному 
з підвищеним АТ, щоденна початкова 
доза торасеміду становить 50 мг, яку 
за потреби можна збільшити до 100 мг 
(максимальна добова доза –  200 мг). 
За даними національного зрізу, в ам-
булаторній групі українських пацієнтів 
із ХСН (n=2820) близько 53% приймали 
торасемід (Воронков та співавт., 2012).

До перелічених переваг препарату 
Торасемід Сандоз® Леонід Георгійо-
вич додав оптимальне співвідношен-
ня європейської якості та української 
ціни. Лікарський засіб має необхідний 
тривалий ефект і стабільно високу 
біодоступність. Торасемід Сандоз® –  
гідний представник класу ПД, що за-
служено може бути препаратом вибору 
в терапії СН.

Старший науковий 
співробітник екс-
пертного консульта-
тивно-діагностич-
ного лікувального 
центру життєзаг-
розливих та рідкіс-
них аритмій ННЦ 
«Інститут кардіоло-
гії імені академіка 

М.Д. Стражеска» НАМН України, 
к. мед. н. Олена Миколаївна Романова 
виступила з актуальною темою для 
кардіологів та лікарів загальної прак-
тики щодо застосування антиаритміч-
них препаратів (ААП) класу IС з метою 
протирецидивної терапії у пацієнтів 
із фібриляцією передсердь (ФП) та ко-
морбідними станами.

За даними європейських експертів, 
2018 р. у кожного четвертого європей ця 
було діагностовано ФП. Згідно із про-
гнозом, вже до 2030 р. хворітимуть 
14-17 млн   чоловік.

Якщо говорити про діагностичний 
пошук, відповідно до рекомендацій 
із лікування ФП ESC та Європейської 
асоціації ритму серця (EHRA), для дос-
товірного встановлення діагнозу ФП 
необхідно (ESC/EHRA, 2016):

•	 зафіксувати епізод аритмії на ЕКГ;
•	 провести повне СС-обстеження: 

аналіз історії хвороби, ретельне клініч-
не обстеження всіх хворих на ФП;

•	 виконати позаплановий скринінг 
на ФП для пацієнтів від˂65 років шля-
хом визначення пульсу чи ЕКГ;

•	 провести скринінг на ФП шляхом 
аналізу ЕКГ тривалістю щонайменше 
72 год у пацієнтів із транзиторною іше-
мічною атакою або ішемічним інсультом.

«Нечастими» називають пароксиз-
ми ФП, що виникають із частотою від 
одного разу на місяць до одного разу 
на рік. Їх слід виділяти і спостерігати 
за такими хворими, оскільки тактики 
протирецидивної терапії немає, реко-
мендоване лише відновлення ритму 
безпосередньо в момент нападу аритмії.

Стратегія лікування залежить від 
наявності чи відсутності структурних 
змін міокарда.

Про відсутність органічного уражен-
ня серця можемо говорити коли: немає 
Q-ІМ в анамнезі; немає гіпертрофіч-
ної або дилатаційної кардіоміопатії; 
ФВ ЛШ >45%; застійна або прогресу-
вальна СН відсутня, чи стадія не вища 
за IIA; немає виразної гіпертрофії ЛШ 
(товщина одної зі стінок ЛШ ≥14 мм). 
Доповідачка відмітила, що АГ, хроніч-
ні форми ішемічної хвороби серця не є 
протипоказаннями для призначення 
ААП класу 1С, якщо не призводять 
до вказаних вище змін.

Тактика терапії при аритміях зале-
жить від індивідуальних умов і пара-
метрів (однакові в осіб з/без виразної 
структурної патології міокарда):

•	 тривалість пароксизму ФП;
•	 класифікація хворих відповідно 

до шкали EHRA залежно від тяжкості 
інвалідизувальних симптомів, пов’яза-
них із ФП;

•	 клінічні прояви: ЧСС, ЕКГ, вираз-
ність СН, АГ, АКТ тощо.

Є декілька лікувальних підходів 
залежно від перелічених параметрів: 
призначення β-адреноблокаторів, ААП 
та електроімпульсної терапії. Медика-
ментозне відновлення серцевого ритму 
можливе, лише якщо пацієнт гемоди-
намічно стабільний, а також за відсут-
ності структурних уражень. Якщо ж 
хворий гемодинамічно нестабільний, 
терапія вибору – електрична кардіо-
версія (ESC/EHRA, 2016).

Що стосується успішності фарма-
кологічної кардіоверсії, ААП класу 1С 
швидко відновлюють ритм, якщо про-
писані за показаннями у певний час 
(Capucci et al., 2011). Короткострокова 
терапія ААП після кардіоверсії та/або 
процедури абляції протягом чотирьох 
тижнів на 80% знижує ризик рециди-
вів аритмій і не призводить до розвитку 
побічних ефектів (ESC/EHRA, 2016).

Серед факторів, які впливають на 
прийняття рішення при призначен-
ні протирецидивної антиаритмічної 
терапії, варто відзначити збільшення 
частоти і тривалості пароксизмів ФП 
2-3 на місяць, прогресію симптомів 
пароксизму ФП та перебіг основного 
захворювання (АТ, функція щитовид-
ної залози, стрес, алкоголь, куріння, 
коморбідність).

До основних пероральних ААП від-
носять дронедерон, флекаїнід, пропа-
фенон, соталол (IА). Вони рекомендо-
вані для профілактики пароксизмів 
ФП у пацієнтів із нормальною функ-
цією ЛШ і без патологічної гіпертрофії 
ЛШ (IA). Альтернативою є катетерна 
абляція (IIaB) (ESC/ EHRA, 2016).

Сьогодні на фармринку України є два 
препарати в таблетованій формі: флекаї-
нід і пропафенон (ІА). Основним меха-
нізмом їхньої дії вважається блокада 
швидких Na+-каналів. За результата-
ми досліджень, пацієнти в амбулатор-
них умовах можуть безпечно (0,18%, 
1/569 епізодів конверсії у тріпотіння пе-
редсердь зі швидким проведенням ім-
пульсу) та ефективно (94%, 534/569 епі-
зодів конверсії у синусовий ритм) 
приймати пропафенон (460-600 мг) 
або флекаїнід (200-300 мг). Також варто 
відмітити, що найефективнішим спосо-
бом застосування флекаїніду є принцип 
«таблетка в кишені» (ESC, 2010).

Порівняльна характеристика фле-
каїніду та пропафенону представлена 
на рисунку 2.

Флекаїнід і його метаболіти секре-
туються в основному з сечею, тому 
в пацієнтів з порушенням ниркової 
функції необхідно проводити моніто-
ринг показників і корекцію дози в бік 
зменшення. Найвагоміша перевага 
флекаїніду перед іншими засобами –  
протирецидивний ефект. Так, частота 
виникнення рецидивів ФП становила 
61% на тлі застосування пропафенону 
та 38% –  флекаїніду. Мінімальний тер-
мін спостереження після кардіоверсії –  
шість місяців (Aliot et al., 2011).

Олена Романівна наголосила: рішен-
ня щодо стратегії лікування залежить 
від поход жен ня аритмії. Необхідно ре-
тельно оцінювати вибір ААП для три-
валого відновлення синусового ритму / 
профілактики рецидиву ФП з огляду 
на коморбідність, СС-ризик і потен-
ційно серйозну проаритмію, екстра-
кардіальну токсичну дію (ESC/EHRA, 
2016). Призначення флекаїніду потребує 
контролю тривалості комплексу QRS 
при ініціації антиаритмічної терапії 
на 1-3-й день лікування. Збільшення 
QRS >25% порівняно з початковим рів-
нем слугує першим сигналом проарит-
могенного ефекту. 

Флекаїнід потрібно призначати у дозі 
100-150 мг двічі на добу або 200 мг/добу. 
Беручи до уваги шлях елімінації препа-
рату (нирки), необхідно моніторувати 

Рис. 2. Порівняльна характеристика флекаїніду та пропафенону
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кліренс креатиніну. При його зниженні 
<35 мл/хв доза флекаїніду не має переви-
щувати 50 мг два рази на добу.

Насамкінець Олена Миколаївна під-
сумувала: застосування ААП ІС класу 
для протирецидивної терапії у пацієн-
тів із ФП та кормобідними станами 
є запорукою покращення якості життя 
та прогнозу в майбутньому.

Підготував Денис Соколовський

Інформація для спеціалістів сфери охорони здоров’я 
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Клінічна ефективність серцево-судинного поліпілу:  
результати дослід жен ня SORS  

в умовах повсякденної практики
Пандемія серцево‑судинних захворювань (ССЗ) спонукає науковців на пошук нових підходів 
до первинної та вторинної профілактики. Близько 15 років тому було розроблено  
концепцію серцево‑судинного поліпілу –  єдиної капсули, що містить антиагрегант, антагоніст  
ренін‑ангіотензинової системи та гіполіпідемічний засіб, для поліпшення прихильності та доступності 
населення до ефективної стратегії серцево‑судинної профілактики (Castellano et al., 2017). 
Віттоді поліпіл вивчали у низці клінічних випробувань (загалом натепер їх 13, за участю приблизно 
10 тис. пацієнтів) із кінцевими точками, як‑то безпека, контроль артеріального тиску (АТ), ліпідів 
і прихильність до терапії, та в різних популяціях – для первинної профілактики у групах помірного 
й високого ризику та вторинної в осіб із діагностованими ССЗ (Webster et al., 2017; Huffman et al., 2017). 
Представляємо до вашої уваги огляд результатів нещодавнього дослідження SORS J.M. Castellano et al., 
виконаного в умовах повсякденної практики (Arch Med Res, 2019; 50 (1): P. 31‑40). 

Світовий досвід впровад жен ня поліпілу пов’язаний 
здебільшого із CNIC-Ferrer, що є партнерською роз-
робкою Національного центру серцево-судинних дос-
ліджень у Мадриді та компанії «Феррер Лабораторіс» 
у Барселоні (Іспанія) на чолі з доктором В. Фустер. 
Це поліпіл для вторинної профілактики, що містить 
ацетилсаліцилову кислоту (АСК), статин та інгібітор 
ангіотензинперетворювального ферменту (іАПФ). Хоча 
дані рандомізованих досліджень підтвердили ефектив-
ність поліпілу в окремих групах пацієнтів щодо під-
вищення прихильності до терапії та конт ролю чин-
ників ризику, до цього часу його не вивчали в умовах 
повсякденної практики у країнах, де зазначені інтер-
венції вже доступні. Розглянемо результати першого 
такого дослід жен ня, що були нещодавно представле-
ні міжнародною групою науковців під керівництвом 
J.M. Castellano (2019).

Дизайн і методи дослід жен ня
Первинним завданням науковців було встанови-

ти, чи зберігаються в умовах реальної практики ефек-
ти зниження холестерину (ХС) ліпопротеїнів низької 
щільності (ЛПНЩ) та АТ, які отримано у клінічних ви-
пробуваннях поліпілу. З цією метою вони спланували 
і провели багатоцентрове обсерваційне дослід жен ня 
ІV фази у форматі проспективного реєстру пацієнтів, 
яким лікарі вперше призначали поліпіл CNIC-Ferrer. 
У дослід жен ні брали участь 140 лікарів на базі кардіо-
логічних клінік м. Мехіко (Мексика). Рішення про зас-
тосування тих чи інших засобів терапії не приймали 
за протоколом, а здійснювали втручання на розсуд лі-
карів відповідно до сучасних рекомендацій і належної 
клінічної практики.

До реєстру залучали чоловіків і жінок віком від 18 ро-
ків, які починали приймати поліпіл CNIC-Ferrer для про-
філактики серцево-судинних подій. Зокрема, не включа-
ли пацієнтів, які мали протипоказання до компонентів 
поліпілу, – тяжку ниркову недостатність із кліренсом 
креатиніну <30 мг/хв, тяжку патологію печінки або тяжку 
серцеву недостатність. Спостерігали за хворими протя-
гом наступних 12 місяців – із запланованими візитами 
через 1, 3 і 12 місяців відповідно або додатковими кон-
сультаціями за рішенням лікаря. Для аналізу пацієнтів 
класифікували згідно з величиною серцево-судинного 
ризику на три категорії: вторинна профілактика (особи 
зі встановленим діагнозом ССЗ); високий ризик (хворі 
з оцінками за Фрамінгемською шкалою >20% або за на-
явності цукрового діабету); проміжний ризик (пацієнти 
з оцінками за Фрамінгемською шкалою від 10 до 20%).

Результати дослід жен ня
Загалом до реєстру було залучено 1285 пацієнтів. 

Із них 92 вибули через втрату зв’язку, тому в аналіз 
ефективності включили дані 1193 хворих, які стано-
вили популяцію ITT, тобто отримали принаймні одну 
дозу поліпілу. Середній вік популяції склав 57,4 року; 
54% були чоловічої статі. Майже половина (48%) пацієн-
тів увійшла до групи вторинної профілактики; 19% мали 
високий серцево- судинний ризик, 33% – проміжний. 
До початку застосування поліпілу 85,5% хворих уже от-
римували АСК, 94% – статини, 94,2% – іАПФ або бло-
катори рецепторів ангіотензину (БРА). Приймали пре-
парати всіх трьох категорій 97,3% пацієнтів.

Досліджуваний поліпіл містить АСК у дозі 100 мг, 
раміприл – 5 або 10 мг та симвастатин – 40 мг. Поліпіл 
із дозуванням раміприлу 5 мг лікарі призначили 56,7% 
пацієнтів групи вторинної профілактики, 61% – ви-
сокого ризику і 59,5% – проміжного ризику. Решта 
хворих розпочали приймання поліпілу із дозуванням 
раміприлу 10 мг.

Вплив поліпілу на АТ та рівні ліпідів
Через 12 місяців лікування із застосуванням поліпілу 

CNIC-Ferrer рівні систолічного АТ (САТ) знизилися 
в середньому з 146,9 до 128 мм рт. ст., а діастолічного 
(ДАТ) – із 89,1 до 80,4 мм рт. ст. (різниці статистично 
значущі при р<0,001) відповідно. Концентрація ате-
рогенних ліпідів також суттєво зменшилася: загаль-
ного ХС – із 244 до 184,7 мг/дл, ХС ЛПНЩ –  із 132,5 
до 107,6 мг/дл, тригліцеридів –  із 236,6 до 163,9 мг/дл 
(усі різниці статистично значущі при р<0,001). Причо-
му рівень антиатерогенного ХС ліпопротеїнів високої 
щільності (ЛПВЩ) зріс із 46,6 до 50 мг/дл (р<0,001). 
Зміни за період лікування з використанням поліпілу 
були статистично значущими в усіх трьох групах сер-
цево-судинного ризику.

Оскільки до початку застосування поліпілу учасники 
дослід жен ня вже приймали належне лікування статина-
ми і антигіпертензивними засобами, особливий інтерес 
становили результати порівняльного аналізу щодо його 
ефективності з урахуванням попередньої терапії. Зміни 
в ліпідному профілі порівнювали окремо в підгрупах 
пацієнтів, які попередньо отримували статини вищої, 
еквівалентної або нижчої ліпідознижувальної актив-
ності відносно 40 мг симвастатину, що входив до скла-
ду поліпілу. Так, після 12 місяців приймання поліпі-
лу ліпідний профіль суттєво поліпшився навіть у тих 
хворих, які до цього використовували високопотентну 
статинотерапію (11,5% –  у групі вторинної профілак-
тики, 11,6% – високого і 15,0% – помірного ризику). 
Так само додаткове зниження АТ внаслідок приймання 
поліпілу було суттєвим (-13,8%) навіть у тих пацієнтів, 
які до початку дослід жен ня отримували подвійні ком-
бінації антигіпертензивних препаратів.

Вплив поліпілу на загальний  
серцево-судинний ризик

При повторному оцінюванні 10-річного ризику ви-
никнення серцево-судинних подій за Фрамінгемською 
шкалою встановлено, що внаслідок приймання поліпі-
лу суттєво зменшилася імовірність цереброваскулярних 
катастроф: із 12,5 до 8,9% у групі високого серцево- 
судинного ризику, із 8,5 до 5,6% – проміжного ризи-
ку. Аналогічно 10-річний ризик ССЗ знизився з 33,7 
до 21,2% і з 23,7 до 12,7% для двох груп відповідно. 
Щодо групи вторинної профілактики, 2-річний ризик 
повторних коронарних подій зменшився з 8,6 до 6,8% 
унаслідок приймання поліпілу. Усі зміни вірогідності 
розвитку серцево-судинних подій були статистично 
значущими при р<0,001.

Безпека
Лише одну серйозну подію (шлунково-кишкова кро-

вотеча) зареєстровано протягом 12 місяців спостере-
ження. Найчастішим побічним ефектом був непродук-
тивний кашель, пов’язаний із раміприлом, натомість 

випадків ангіоневротичного набряку не виявлено. 
Також не спостерігалося жодного ускладнення з боку 
м’язів або гепатотоксичності, з якими зазвичай асо-
ціюють використання статинів.

Обговорення та висновки
Це перше дослід жен ня IV фази із серцево-судинним 

поліпілом, яке відбувалося в умовах повсякденної прак-
тики. Раніше проводили рандомізовані клінічні випро-
бування, в яких вивчали здатність поліпілу поліпшу-
вати прихильність пацієнтів до лікування та контроль 
чинників ризику порівняно зі звичайною терапевтич-
ною тактикою. Було встановлено, що поліпіл суттєво 
поліпшує контроль АТ і ліпідів, переважно внаслідок 
покращення прихильності до лікування. R. Webster et al. 
(2016) опублікували результати метааналізу досліджень 
за участю понад 3 тис. пацієнтів, рандомізованих у гру-
пи застосування поліпілу. Так, порівняно зі звичайною 
стратегією пацієнти, які протягом 12 місяців приймали 
поліпіл, демонстрували кращу прихильність до комбі-
нованої терапії (80 проти 50%; р<0,001), досягали ниж-
чих рівнів САТ (додатково -2,5 мм рт. ст.; р=0,02) і кон-
центрації ХС ЛПНЩ (додатково -3,9 мг/дл; р=0,04).

Результати дослід жен ня Castellano et al. демонс-
трують суттєве зниження рівнів АТ та атерогенних 
ліпідів, зокрема САТ на 24,9 мм рт. ст. та ХС ЛПНЩ 
на 19,8 мг/дл, унаслідок приймання поліпілу впродовж 
12 місяців після призначення лікарями в умовах реаль-
ної практики. Слід нагадати, що за даними метааналізу 
27 рандомізованих досліджень статинотерапії, змен-
шення вмісту ХС ЛПНЩ на 1 ммоль/л асоційоване 
із 10% зниженням відносного ризику смерті з будь-якої 
причини та із 21% – імовірності настання великих су-
динних подій (Trialists, 2012). Отже, згідно з результа-
тами, отриманими Castellano et al., терапія із застосу-
ванням поліпілу CNIC-Ferrer сприятиме подальшому 
зниженню частоти серцево-судинних подій.

Значне додаткове поліпшення контролю чинни-
ків ризику в IV фазі дослід жен ня поліпілу порівняно 
з ІІІ фазою, імовірно, зумовлене саме поєднанням 
декількох із них. По-перше, поліпіл підвищує при-
хильність до терапії, зокрема, за допомогою адаптації 
поведінки пацієнтів до умов контрольованого дослід-
жен ня (ефект Хоторна). По-друге, поліпіл найбільшою 
мірою поліпшував комплаєнс і контроль чинників ри-
зику в підгрупі хворих, які демонстрували найнижчу 
прихильність. Окрім того, не виключається вплив ре-
гіональних відмінностей, які пояснюють підвищення 
контролю факторів ризику в цьому дослід жен ні.

До того ж заслуговує на увагу той факт, що поліпіл 
покращував рівень ХС ЛПНЩ навіть у тих пацієнтів, які 
до початку дослід жен ня приймали високодозову терапію 
статинами. Цей результат, імовірно, також зумовлений 
вищою прихильністю до поліпілу порівняно зі зви-
чайним режимом лікування, що потребує приймання 
кількох таблеток. Тож можна вважати, що у хворих спо-
стерігатиметься кращий контроль ліпідів у разі висо-
кої прихильності до лікування помірної інтенсивності 
(симвастатин по 40 мг у складі поліпілу), ніж низької – 
до високодозової статинотерапії. Ефекти зниження АТ 
і ХС ЛПНЩ супроводжувалися зниженням загального 
серцево-судинного ризику в пацієнтів, який оцінювали 
за допомогою Фрамінгемської шкали. У такий спосіб 
було підтверджено, що використання поліпілу в ме-
жах клінічних дослід жен ь дійсно приводить до зниження 
серцево-судинного ризику в реальному житті.

Насамкінець автори зазначили, що перехід на зас-
тосування серцево-судинного поліпілу як компонента 
комплексного підходу до вторинної та первинної про-
філактики в популяції високого ризику є перспектив-
ною стратегією охоплення населення життєво важливою 
терапією.

Підготував Сергій Романюк
ЗУ
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Антагоніст мінералокортикоїдних рецепторів еплеренон:  
вплив на серцево-судинну патологію та профіль безпеки

Механізм дії антагоністів мінералокортикоїдних рецепторів (АМР), до яких належить еплеренон, зумовлює їхній 
антигіпертензивний ефект. Після отримання результатів масштабних клінічних досліджень концепція блокади 
мінералокортикоїдних рецепторів стала основною парадигмою лікування пацієнтів із серцевою недостатністю (СН) 
зі зниженою фракцією викиду (ФВ) та тих, хто переніс інфаркт міокарда (ІМ) із дисфункцією лівого шлуночка (ЛШ). 
Також є дані щодо сприятливого ефекту ранньої терапії осіб із гострим ІМ без дисфункції ЛШ. До вашої уваги 
представлено огляд даних, що підтверджують ефективність еплеренону, а також показань до його застосування.

механізм дії антагоністів 
мінералокортикоїдних рецепторів

АМР були розроблені як антигіпертензивні 
препарати, механізм дії яких полягає у впли-
ві на реабсорбцію натрію та екскрецію калію 
в нир ках. Згодом стало зрозуміло, що їхній ефект 
на серцево-судинну (СС) систему набагато шир-
ший, ніж вважалося спочатку.

Передумовою для створення АМР другого по-
коління еплеренону стали результати досліджень, 
в яких було продемонстровано здатність спіроно-
лактону знижувати ризик загальної і СС-смерт-
ності у пацієнтів із тяжкою хронічною СН. Було 
також з’ясовано, що вплив на альдостеронову 
складову ренін- ангіотензин-альдостеронової 
системи (РААС) дозволяє доповнити антигіпер-
тензивний ефект інгібіторів ангіотензинперет-
ворювального ферменту (іАПФ) і протидіяти 
розвитку феномена «вислизання» при їхньому 
тривалому прийманні (The RALES Investigators, 
1996; Pitt et al., 1999). Це сприяло продовженню 
вивчення ролі альдостерону в патогенезі СС-
захво рювань (ССЗ) і накопиченню даних про 
терапевтичний потенціал АМР, зокрема еплере-
нону (таблиця) (Stehr et al., 2010; Kawasaki et al., 
2012; Yugar-Toledo et al., 2017).

Після проведення декількох масштабних 
клінічних випробувань концепція блокади 
мінерало кортикоїдних рецепторів стала основ-
ною парадигмою лікування пацієнтів із хро-
нічною СН зі зниженою ФВ та ІМ із дисфунк-
цією ЛШ. Результати доклінічних досліджень 
підтверджують антиатерогенні та судинопро-
текторні ефекти АМР, зумовлені різними меха-
нізмами. При цьому перевагою еплеренону над 
спіронолактоном є вища селективність щодо 
мінералокортикоїдних рецепторів, що дозво-
ляє уникнути гормональних побічних ефектів, 
зокрема гінекомастії (Zwadlo, Bauersachs, 2019).

Антигіпертензивний ефект еплеренону
Проблема неконтрольованої артеріальної 

гіпертензії (АГ) є одним із найвагоміших чин-
ників зменшення тривалості життя населення, 
тому потребує розв’язання на загальнодер-
жавному рівні. За результатами проспектив-
них досліджень, наявність АГ підвищує ризик 
загальної смертності в чоловіків у 4,5 рази, 
у жінок –  у 2 рази; цей показник значно зрос-
тає за наявності додаткових факторів ризику, 
що виявляються у 99% українських пацієнтів 
(Кваша, Малацківська, 2007).

В оновленій та адаптованій клінічній наста-
нові щодо лікування артеріальної гіпертензії 
Державного експертного центру МОЗ України 
та Асоціації кардіологів України (2017) зазна-
чено, що висока частота коморбідної патології 
в осіб із АГ призводить до органних уражень, які 
спричиняють фатальні й нефатальні СС-події: 
ІМ, СН, гострі порушення мозкового кровообі-
гу, тяжкі порушення серцевого ритму. Тож серед 
головних критеріїв вибору засобів фармакотера-
пії АГ разом із антигіпертензивним потенціа-
лом слід враховувати їхні органопротекторні 
властивості та здатність поліпшувати прогноз 
захворювання. Цим вимогам повністю відпо-
відає еплеренон, множинна дія якого при ССЗ 
зумовлює достовірне зниження артеріального 
тиску (АТ) і підвищення виживаності пацієнтів, 
а сприятливий профіль безпеки засвідчений до-
казовою базою (Stehr et al., 2010; Kawasaki et al., 
2012; Yugar-Toledo et al., 2017).

Так, за результатами дослід жен ня EPHESUS, 
у підгрупі пацієнтів з АГ еплеренон сприяв 
достовірному зниженню загальної смертнос-
ті на 29% порівняно із плацебо (р<0,0001), 
а також суттєвій позитивній динаміці інших 
показників виживаності; причому ці ефекти 
не залежали від початкового рівня АТ, що, 
на думку авторів, свідчило про диференційо-
ваний вплив еплеренону на органні ураження 
при АГ (Pitt et al., 2008).

Метааналіз даних 11 рандомізованих конт-
рольованих досліджень (РКД) за участю 3566 па-
цієнтів із легкою та помірною АГ показав 

ефективність і хорошу переносимість еплере-
нону. Препарат сприяв суттєвому зниженню 
систолічного АТ (САТ) (на 8,07 мм рт. ст.) і діа-
столічного АТ (ДАТ) (на 4,08 мм рт. ст.) порів-
няно із плацебо (Pelliccia et al., 2014).

У нещодавньому метааналізі п’яти РКД 
із загальною кількістю 1437 дорослих пацієн-
тів було підтверджено ефективність еплере-
нону в дозуванні 50-400 мг на добу. Препарат 
сприяв зниженню САТ на 9,21 мм рт. ст. (95% 
довірчий інтервал [ДІ] від -11,08 до -7,34; І2 при 
порогових значеннях 30-60% = 58%) та ДАТ 
на 4,18 мм рт. ст. (95% ДІ від -5,03 до -3,33; 
I2=0%) без різниці ефектів між дозами (дозу-
вання 25 мг/добу не приводило до статистично 
значущого зниження АТ). При цьому пацієнти 
лише трьох із п’яти досліджень повідомляли 
про несприятливі явища (Tam et al., 2017).

У рекомендаціях щодо лікування АГ, роз-
роблених 2018 р. Європейським товариством 
кардіологів (ESC) та Європейським товарис-
твом із артеріальної гіпертензії (ESH), зазна-
чено, що при недостатньому контролі або не-
досягненні пацієнтами цільового рівня АТ 
на терапії препаратами п’яти основних класів 
(іАПФ, блокатори рецепторів ангіотензину ІІ, 
дигідропіридинові антагоністи кальцію, тіа-
зидні та тіазидоподібні діуретики, β-адрено-
блокатори) додатково доцільно використову-
вати інші антигіпертензивні засоби, серед яких 
вказано й еплеренон (Williams et al., 2018).

Застосування еплеренону  
при серцевій недостатності

Тривалий час найсильніші докази клініч-
ної корисності АМР існували щодо пацієнтів 
із хронічною СН зі зниженою ФВ функціо-
нального класу III (ФК) за класифікацією 
Нью-Йоркської асоціації кардіологів (NYHA). 
У 2012 р. до настанови ESC щодо діагностики 
та лікування гострої та хронічної СН внесли 
зміни, згідно з якими АМР, зокрема епле-
ренон, було рекомендовано для всіх хворих 
із симптомами СН класу ≥II за NYHA і ФВ 
ЛШ ≤35% (McMurray et al., 2012).

Ефективність еплеренону при хронічній СН 
та значному зниженні ФВ ЛШ було підтвер-
джено результатами масштабного клінічного 
випробування EMPHASISHF. Препарат спри-
яв достовірному зменшенню смертнос ті від 
усіх причин, зокрема зупинки серця, а також 
частоти госпіталізації через СН (Zannad et al., 
2011). Незважаючи на складність патофізіоло-
гічних процесів, клінічні ефекти еплеренону 
в цих пацієнтів переважно зумовлені знижен-
ням ступеня ремоделювання ЛШ –  зменшен-
ням його розмірів та поліпшенням функції 
завдяки пригніченню синтезу колагену та за-
побіганню фіброзу міокарда (Chan et al., 2007).

У подвійному сліпому багатоцентровому 
РКД фази IIb ARTS-HF було продемонстро-
вано порівнянну ефективність еплеренону 
та фінеренону (АМР третього покоління). 

Пацієнтів із тяжкою СН та зниженою ФВ 
ЛШ, а також хронічною нирковою недостат-
ністю та/або цукровим діабетом (n=1066, 
вік – 69,2-72,5 року) рандомізували для от-
римання протягом 90 днів терапії еплерено-
ном (по 25 мг через день із підвищенням дози 
до 25 мг/добу на 30-й день та до 50 мг/добу 
на 60-й день) або фінеренону в різних дозу-
ваннях (2,5; 5; 7,5; 10 або 15 мг/добу з титру-
ванням до 5, 10, 15, 20 або 20 мг відповідно 
на 30-й день). Первинною кінцевою точкою 
була частка хворих зі зменшенням на 30% 
від базової лінії до 90-го дня вмісту в си-
роватці крові N-термінального фрагмента 
прогормона мозкового натрій уретичного 
пептиду  (NT-proBNP). Зниження рівня 
NT-proBNP на >30% від вихідного відбу-
лося у 37,2% пацієнтів групи еплеренону 
та 30,9-38,8% –  фінеренону (залежно від до-
зування) (р=0,42-0,88). Несприятливі побічні 
ефекти, як-то підвищення концентрації ка-
лію у крові до ≥5,6 ммоль/л, спостерігалися 
з однаковою частотою (4,3%) в усіх групах 
лі кування (Filippatoset al., 2016).

Схожі результати були отримані в японсько-
му РКД ARTS-HF Japan з аналогічним дизай-
ном, де кінцеві показники безпеки включали 
частоту гіперкаліємії. Еплеренон сприяв значу-
щому зниженню вмісту NT-proBNP на 23,1%; 
обидва препарати добре переносилися, серед-
ні зміни рівня калію в сироватці крові не від-
різнялися між групами (Sato et al., 2016).

У настанові ESC (2016) з діагностики та лі-
кування хронічної СН вказано, що еплеренон 
або спіронолактон рекомендовані всім симп-
томним хворим з HFrEF і ФВ ЛШ ≤35% (не-
залежно від того, чи приймають вони іАПФ 
і β-адреноблокатори) з метою зменшення 
смертності та частоти госпіталізацій із при-
воду СН (Ponikowski et al., 2016).

Ефективність еплеренону  
в пацієнтів з інфарктом міокарда

Метою вже згадуваного подвійного сліпо-
го РКД EPHESUS була оцінка впливу епле-
ренону на захворюваність та смертність осіб 
із гострим ІМ, ускладненим дисфункцією ЛШ 
(ФВ<40%) та СН від помірного до тяжкого 
ступеня. Пацієнти, які перенесли ІМ 3-14 днів 
тому, були рандомізовані у групи лікування 
еплереноном (початкова доза –  25 мг/добу 
зі збільшенням до 50 мг/добу; n=3319) або 
отримання плацебо (n=3313) на додаток 
до оптимальної фармакотерапії. Дослід жен ня 
тривало, поки не сталося 1012 летальних ви-
падків. Основними кінцевими точками були 
смерть від будь-якої причини та через СС-події 
або госпіталізація із приводу СН, гострого ІМ, 
інсульту або шлуночкової аритмії.

Під час періоду спостереження (16 місяців) 
відбулося загалом 478 летальних випадків смерті 
у групі еплеренону та 554 –  плацебо: відносний 
ризик (ВР) 0,85; 95% ДІ 0,75-0,96 (p=0,008). 

Із них 407 випадків у групі еплеренону та 483 –  
плацебо були віднесені до смертей від СС-при-
чин (ВР 0,83; 95% ДІ 0,72-0,94; p=0,005). Еплере-
нон сприяв зниженню частоти іншої первинної 
кінцевої точки –  смерті від СС-причин або 
госпіталізації з приводу СС-подій (ВР 0,87; 
95% ДІ 0,79-0,95; p=0,002), а також вторинної –  
смерті від будь-якої причини або госпіталізації 
(ВР 0,92; 95% ДІ 0,86-0,98; p=0,02). Також спо-
стерігалося зниження частоти раптової смер-
ті від СС-причин (ВР 0,79; 95% ДІ 0,64-0,97; 
p=0,03). Таким чином, еплеренон сприяв змен-
шенню загальної летальності, через СС-події 
та частоти раптової серцевої смерті на 15, 17 
і 21% відповідно. Частота серйозної гіперкаліє-
мії становила 5,5% у групі еплеренону і 3,9% –  
плацебо (p=0,002), гіпокаліємії –  8,4 та 13,1% 
відповідно (p<0,001) (Pitt et al., 2003).

Тож результати дослід жен ня підтвердили, 
що додавання еплеренону до оптимальної 
медикаментозної терапії знижує захворюва-
ність і смертність пацієнтів після гострого ІМ, 
ускладненого дисфункцією ЛШ та СН.

На момент отримання даних дослід жен ня 
EPHESUS, які довели клінічну ефективність 
еплеренону в пацієнтів із СН після гострого 
ІМ, цінність застосування еплеренону після 
ІМ без супутньої СН ще очікувала підтвер-
д жен ня. Також результати дозволили припус-
тити, що ранній початок лікування еплерено-
ном чинить позитивніший ефект порівняно 
з більш пізнім. Це було підтверджено в по-
двійному сліпому багатоцентровому РКД 
REMINDER, яке дозволило оцінити потен-
ційну користь раннього призначення еплере-
нону порівняно із плацебо щодо зменшення 
захворюваності та смертності через СС-події 
після ІМ з підйомом сегмента ST. У межах цьо-
го дослід жен ня 1012 пацієнтів із гострим ІМ 
з підйомом сегмента ST та без СН в анамнезі 
були рандомізовані для отримання еплеренону 
(в дозі 25-50 мг/добу) або плацебо на додаток 
до стандартної терапії. Лікування розпочали 
протягом 24 годин після появи симптомів. 
Первинною кінцевою точкою була комбінація 
смертності від СС-причин, повторної госпіта-
лізації або тривалого початкового перебування 
у стаціонарі з діагнозом СН, стійкої шлуночко-
вої тахікардії чи фібриляції, ФВ≤40% або під-
вищення вмісту BNP/NT-proBNP у крові через 
≥1 місяць після рандомізації. Випробування 
показало, що додавання еплеренону до схе-
ми терапії під час гострої фази ІМ з підйо мом 
сег мента ST було безпечним, добре переноси-
лося та сприяло зниженню частоти первинної 
кінцевої точки впродовж періоду спостере-
ження (13 місяців), головним чином завдяки 
значущому зниженню рівня BNP/NT-proBNP 
(Montalescot et al., 2014).

Згідно з рекомендаціями ESC (2017) щодо 
лікування пацієнтів з ІМ з підйомом сегмен-
та ST, терапія еплереноном рекомендована па-
цієнтам із дисфункцією ЛШ (ФВ<40%) та СН 
(Ibanez et al., 2018).

Показання для застосування еплеренону
Терапія селективним блокатором альдо-

стеронових рецепторів еплереноном (на віт-
чизняному фармацевтичному ринку пред-
ставлений препаратом Еплетор виробництва 
ПАТ НВЦ «Борщагівський хіміко-фармацев-
тичний завод», який випускається у таблето-
ваній формі по 25 и 50 мг) дозволяє суттєво 
поліпшити прогноз при лікуванні пацієнтів 
із хронічною СН, знизити ризик госпіталіза-
ції, виникнення тяжких ускладнень та смерті. 
Перевагою препарату є висока селективність, 
що зумовлює хорошу переносимість та роз-
ширює можливості використання.

Показання до застосування препарату:
•	 доповнення до стандартної терапії із за-

стосуванням β-блокаторів з метою зниження 
ризику захворюваності та летальності, пов’яза-
них із ССЗ, у стабільних пацієнтів з дисфунк-
цією ЛШ (ФВ≤40%) і клінічними ознаками СН 
після нещодавно перенесеного ІМ;

•	 доповнення до стандартної оптимальної 
терапії з метою зниження ризику захворюванос-
ті та летальності, пов’язаної з ССЗ, у дорослих 
пацієнтів із СН II ФК (хронічної) за класифі-
кацією NYHA і дисфункцією ЛШ (ФВ≤30%).

Підготувала Наталія Купко

Таблиця. Ураження органів-мішеней при підвищенні рівня альдостерону
Орган-мішень Механізм розвитку уражень Фактори ризику ССЗ

Нирки Затримання Na2+, екскреція K+ і Mg2+
Збільшення об’єму 
циркулюючої крові, 
гіпертензія, протеїнурія

Судини

Оксидативний стрес, зниження рівня NO, активація 
синтезу колагену I і II типу, посилення міграції імунних 
клітин в судинну стінку, активація клітин CD4+ Т, 
індукція диференціювання T-хелперів,  
синтез прозапальних цитокінів

Ендотеліальна дисфункція, 
вазоконстрикція, 
підвищення жорсткості 
судинної стінки

Серце

Кардіальний фіброз, апоптоз кардіоміоцитів, 
порушення електролітного балансу кардіоміоцитів, 
активація синтезу колагену I і II типу, підвищення 
експресії мРНК АПФ і збільшення синтезу  
ангіотензину II

Ремоделювання міокарда, 
нейрогормональна 
активація, порушення 
збудливості та провідності, 
розвиток аритмій

ЦНС Підвищення активності локальної РААС,  
стимуляція симпатичних впливів

Дисфункція 
барорецепторів, порушення 
вегетативної регуляції 
судинного тонусу

Примітка: Адаптовано за: Yugar-Toledo et al., 2017; Ніколаєнко, 2018. ЗУ
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Алкоголь та артеріальна гіпертензія
Вживання алкогольних напоїв у великих дозах асоційоване з широким спектром медичних і соціально‑економічних 
проблем та, зокрема, підвищує ризик (чи є причиною) розвитку багатьох захворювань [15, 16]. Цей огляд присвячений 
епідеміологічним даним, впливу алкоголю на загальний та серцево‑судинний ризик, дослід жен ням, в яких вивчали 
ефект алкоголю на артеріальний тиск (АТ), та патофізіологічним механізмам підвищення АТ при його вживанні. 
Також розглянуті питання ведення пацієнтів та профілактики артеріальної гіпертензії (АГ), що пов’язана із прийманням 
алкоголю, з метою поліпшення поінформованості щодо потенційних ризиків або користі при його споживанні.

історичні факти
Алкогольні напої споживали впродовж сто-

літь. Так, їх використовували у ранній єгипет-
ській цивілізації, Китаї близько 7 тис. років 
до н.е., Індії між 3 тис. і 2 тис. років до н.е., Ва-
вілоні ще у 2700 році до н.е., Греції та Півден-
ній Америці [78]. У ХVI ст. алкоголь приймали 
переважно в лікувальних цілях, застосовуючи 
його вазодилатуючі ефекти для лікування сте-
нокардії або серцевої недостатності [25, 70].

Про асоціацію між надмірним споживанням 
алкоголю та підвищенням АТ і розвитком АГ 
вперше повідомив у 1915 р. С. Lian. Він від-
мітив, що у французьких військовослужбов-
ців середнього віку, які вживали >2,5 л вина 
на день, спостерігали вищий АТ, однак більше 
ніж півстоліття цьому питанню не надавали 
значення [68]. Повторно до нього звернули-
ся в кінці 1970-х рр., і згодом цей зв’язок був 
встановлений у великій кількості досліджень 
[11, 45, 59, 65, 74, 137]. Отримані дані показа-
ли, що при вживанні алкоголю підвищення АТ 
є дозозалежним, стійким, і АГ спостерігають 
в осіб обох статей та різних етнічних групах 
незалежно від ожиріння, споживання солі, 
тютюнокуріння та соціально-економічного 
статусу [38, 59, 65, 74, 138].

Вплив вживання алкоголю  
на різні клінічні стани

Тривале надмірне споживання алкоголю 
було визначене третьою провідною причи-
ною передчасної смерті у США, а його згубні 
наслідки становлять 3,8% всіх смертей у сві-
ті [89, 104]. Згідно з даними National Survey 
on Drug Use and Health, у США 86,4% осіб 
віком від 18 років повідомили, що вони вжи-
вали алкоголь в якийсь момент свого життя. 
Окрім того, у 2015 р. 15,1 млн дорослих після 
18 років мали розлади, пов’язані з його над-
мірним прийманням [126].

Споживання алкоголю у значних дозах 
асоційоване зі збільшенням смертності, 
розвитком неішемічної дилатаційної кардіо-
міопатії (алкогольної), АГ, онкологічних за-
хворювань, порушень мозкового кровообігу 
тощо [2, 64, 88]. У багатьох дослід жен нях до-
ведений зв’язок між його тяжким вживанням 
та розвитком АГ [11, 98, 109]. Приймання ал-
коголю та підвищений АТ входять до першої 
п’ятірки факторів, що відповідальні за знач-
ну й зростаючу захворюваність і смертність 
від неінфекційних хвороб, а їхня модифіка-
ція є ключовою частиною цілей ВООЗ щодо 
зниження смертності на 25% від неінфекцій-
них хвороб до 2025 р. [34, 142, 144].

Як відомо, на підставі рівнів офісного АТ 
поширеність АГ 2015 р. становила 1,13 млрд 
населення [85]. Загальна розповсюдженість 
АГ у дорослих складає приблизно 30-45% [18]. 
У 2015 р. АГ була причиною 10,7 млн смер-
тей [34]. Незважаючи на зниження підвище-
ного АТ, головним чином у країнах із вищим 

рівнем доходу, що частково пояснюється по-
ліпшенням виявлення та лікування АГ, гло-
бальна поширеність АГ зростає та, як прогно-
зується, ще більше збільшиться в наступному 
десятилітті [34, 85, 142].

У рекомендаціях 2017 р. Американського 
коледжу кардіологів (ACC) та Американської 
асоціації серця (AHA) разом із низкою су-
міжних товариств відзначено, що у 2-4% ви-
падків вторинна АГ була індукована меди-
каментами чи алкоголем [138]. Необхідно 
відмітити, що поширеність «маскованої» 
АГ вища, зокрема, в осіб, що вживають ал-
коголь [95]. Як зазначено у настановах Єв-
ропейського товариства кардіологів (ESC) 
і Європейського товариства з артеріальної 
гіпертензії (ESH, 2018), надмірне приймання 
алкоголю може бути однією із причин резис-
тентної АГ, оскільки є докази того, що ре-
зистентність до антигіпертензивної терапії 
також нерідко асоційована з недотриманням 
рекомендацій щодо помірності споживання 
алкоголю [2, 31, 41].

Зважаючи на високу поширеність АГ 
і вживання алкоголю, заходи, направлені 
на їхній контроль, є пріоритетами охорони 
здоров’я [85, 143]. Слід зауважити, що на да-
ний час контроль АТ у пацієнтів в Європі, 
які приймають антигіпертензивні препа-
рати, недостатній –  лише приблизно 50% 
досягають цільових рівнів АТ [101]. До того 
ж, на думку J. Rehm et al., алкоголь є най-
менш модифікованим фактором при веденні 
осіб з АГ, тому зусилля, спрямовані на по-
кращання контролю АТ, зокрема, завдяки 
рекомендаціям щодо зменшення вживання 
алкоголю, виправдані [103]. З іншого боку, 
скринінг споживання алкоголю та лікування 
у більш тяжких випадках його шкідливого 
вживання має бути пріоритетним завдан-
ням усіх рівнів надання медичної допомоги, 
особ ливо первинної [53].

Необхідно зазначити, що скринінг осіб, 
які приймають алкоголь, та рекомендації щодо 
його вживання в первинній ланці надання ме-
дичної допомоги вже привели до позитивних 
результатів у багатьох європейських проєк-
тах [102]. Окрім того, обізнаність про вплив 
алкоголю на АТ та лікування АГ не є опти-
мальною, що може бути особливо важливим 

для осіб із тяжким ступенем вживання, для яких 
його зменшення є вкрай необхідним [52, 92].

У таблиці 1 наведені визначення вживання 
алкоголю за тяжкістю та дозуванням для жінок 
і чоловіків (прийняті у США).

Вплив етанолу на загальну смертність, 
кардіоваскулярний ризик  
та серцево-судинну систему

Вплив етанолу на організм залежить від кіль-
кості прийнятого алкоголю та схеми його вжи-
вання. Численні випробування демонструють 
J- або U-подібну криву залежності споживан-
ня алкоголю та загальної смертності, однак 
за більшістю даних відносний ризик (ВР) за-
гальної летальності має J-подібну криву. Особи, 
що прий мають алкоголь у малих чи помірних 
дозах, показують нижчий ризик, ніж абстинен-
ти, а ті, що у великих, –  вищий [90]. Відповідно 
до метааналізу 34 проспективних досліджень 
(понад 1 млн осіб) виявлено, що J-подібну 
криву залежності між алкоголем та загальною 
смертністю підтверджено як у чоловіків, так 
і в жінок (рис. 1). Споживання 2-4 доз алко-
голю на день у чоловіків та 1-2 –  у жінок було 
обернено пов’язане із загальною летальністю, 
та ступінь цієї кореляції в чоловіків був ниж-
чим у США, ніж Європі. Вищі дози алкоголю 
були асоційовані з дозозалежним збільшен-
ням загальної смертності [22]. Розбіжності між 
чоловіками і жінками дослідники пояснюють 
меншою масою тіла у жінок (відповідно, вищою 
концент рацією алкоголю у крові), відмінностя-
ми метаболізму етанолу, зокрема, нижчою ак-
тивністю шлункової алкогольної дегідрогенази, 
а також різницею в розподілі жиру в тілі [22, 31].

Хронічне вживання алкоголю може бути 
причиною чи фактором ризику багатьох за-
хворювань, а також погіршувати їхній пе-
ребіг, що підтверджується підвищенням ВР 
смертності від усіх причин в осіб, які тривало 
споживали алкоголь порівняно із загальною 
популяцією [110]. За даними метааналізу 
із включенням 17 обсерваційних досліджень, 
стандартизовані коефіцієнти смертності піс-
ля 10 років спостереження серед чоловіків 
складали 14,8 (95% довірчий інтервал [ДІ] 
8,7-24,9) при цирозі печінки, 18,0 (95% ДІ 
11,2-30,3) –  психічних розладах, 6,6 (95% 
5,0-8,8) –  травмах і близько 2 –  онкологічних 
і серцево- судинних захворюваннях (ССЗ). 
Ці показники були вищими у жінок, та ризик 
із часом значно зростав [110].

Приймання алкоголю у великих дозах під-
вищує серцево-судинний ризик та асоційоване 
зі збільшенням смертності, вірогідності роз-
витку АГ, інсульту (ішемічного та геморагіч-
ного), алкогольної кардіоміопатії, порушень 
серцевого ритму, ішемічної хвороби серця 
(ІХС), раптової смерті [2, 11, 30, 61, 62, 88, 89, 
99, 106, 112]. Дані досліджень підтвердили, 
що хронічне споживання алкоголю (>3 доз 
на добу, що відповідає 30 г етанолу) пов’язане 
зі зростанням частоти виникнення АГ та ри-
зику розвитку ССЗ [8, 118, 121]. Доведено 
позитивну лінійну залежність між вживан-
ням алкоголю, рівнем АТ, поширеністю АГ 
і ризиком ССЗ, оскільки у великих дозах він 
може чинити виразний пресорний ефект [72]. 
Слід відмітити, що схема приймання алко-
голю впливає на ризик ССЗ –  запої асоційо-
вані з більшою ймовірністю раптової смерті 
та інсульту [12]. До того ж є відомості, що при 
нерегулярному тяжкому вживанні алкоголю 
підвищується серцево-судинний ризик, навіть 
в осіб, які споживають його у малих чи помір-
них дозах. Так, за даними метааналізу, при-
ймання навіть помірної кількості алкоголю 
(випивання) пов’язане із швидким зростанням 
кардіо васкулярного ризику [83].

Окрім того, за даними S. Lewington et al., 
як офісні, так і позаофісні значення АТ мають 
незалежний і безперервний зв’язок із частотою 

деяких серцево-судинних подій: геморагічно-
го та ішемічного інсульту, інфаркту міокарда 
(ІМ), раптової смерті, серцевої недостатності 
та захворювань периферичних артерій, а також 
із термінальною нирковою недостатністю [66].

Необхідно зазначити, що при низькому чи 
помірному споживанні алкоголю відзнача-
ють зменшення загальної та серцево-судин-
ної смертності, поширеності ССЗ, як-то ІХС, 
ішемічний інсульт, серцева недостатність, за-
хворювання периферичних судин, та раптової 
серцевої смерті [10, 22, 63, 64, 71, 88, 89, 119]. 
Так, результати епідеміологічних досліджень 
показали нижчий ризик ССЗ в осіб, які по-
мірно споживали алкоголь (1-2 дози на день) 
порівняно з тими, що не вживали його, і цю 
закономірність не можна пояснити специ-
фічними характеристиками останніх [112]. 
J.W. Beulens et al. повідомили, що у когорті 
11 711 чоловіків з АГ помірне вживання ал-
коголю знижувало ймовірність фатального 
і нефатального ІМ [10]. A.J. Palmer et al. від-
значили, що у 6369 пацієнтів з АГ прийман-
ня алкоголю було асоційоване зі зменшенням 
вірогідності смерті від інсульту незалежно 
від статі (в осіб, що вживали 1-10 доз алко-
голю на тиждень), а в чоловіків спостерігали 
тенденцію до зниження летальності від ІХС. 
За приймання 1-10 доз алкоголю на тиж-
день у чоловіків виявили найнижчу загальну 
смертність, >21 дози –  вдвічі більшу частку 
летальних наслідків від некардіоваскулярних 
захворювань [93]. Хоча в деяких дослід жен нях 
відзначено, що вино, особливо червоне, має 
перевагу перед іншими видами алкогольних 
напоїв, дані інших випробувань показали, 
що вид напою не відіграє особливої ролі [64].

Будь-який імовірний позитивний ефект 
алкоголю на серцево-судинну систему (ССС) 
необхідно враховувати через призму алко-
голь-індукованого підвищення АТ, а також 
багатьох інших несприятливих наслідків 
для здоров’я від його вживання. Максимальну 
протективну дію на ССС спостерігають при 
відносно низькому рівні споживання алко-
голю, тобто 1-2 дози на день для чоловіків 
(10-20 г) та 1 дози –  для жінок (10 г). Для па-
цієнтів з АГ приймання алкоголю понад ці 
рівні не рекомендоване [99]. Необхідно наго-
лосити, що «безпечної» дози алкоголю немає. 
З будь-якої причини починати пити або пити 
більше не рекомендується [135].

Є декілька механізмів, які пояснюють не-
сприятливий вплив алкоголю на ССС (рис. 2): 
при тривалому тяжкому споживанні він зни-
жує скоротливість міокарда лівого шлуноч-
ка (ЛШ), призводить до підвищення ризику 
розвитку порушень серцевого ритму, зокрема 
фібриляції передсердь, та спричиняє дозоза-
лежне зростання АТ [11, 88, 98, 108, 130, 136]. 
Оскільки цей зв’язок клінічно значущий, за-
ходи, направлені на зменшення вживання ал-
коголю, мають бути першочергово рекомен-
довані тим пацієнтам з АГ, що зловживають 
[39, 98, 109]. Крім того, алкоголь пошкоджує 
судини, зокрема, внаслідок розвитку окси-
дантного стресу [45, 48, 50]. Також не варто 
забувати, що хронічне вживання алкогольних 
напоїв часто асоційоване з іншими фактора-
ми ризику, як-то тютюнокуріння або нераціо-
нальне харчування, які чинять негативний 
синергетичний ефект на ССС [9].

Взаємозв’язок алкоголю та Ат
Як було зазначено вище, один із механізмів, 

через які етанол діє на ССС –  це вплив на АТ, 
однак зв’язок між етанолом і АТ є склад-
ним [65, 77]. Результати багатьох досліджень 

Табл. 1. Дефініції вживання алкоголю

Помірне вживання 
алкоголю 

(moderate drinking)

Вживання алкоголю ≤1 доза на добу  
для жінок і 2 дози для чоловіків [135]

Випивання  
(випивка,  
binge drinking)

• вживання алкоголю, що призводить до його концентрації у крові до 0,08 г/дл; 
зазвичай відзначають після приймання 4 доз для жінок і 5 –  для чоловіків  
приблизно за дві години [84]
• ≥5 доз алкоголю для чоловіків або ≥4 –  для жінок за один епізод  
(одночасно чи протягом декількох годин) щонайменше в 1 день за останній місяць [125]

Тяжке пиття  
(heavy drinking)

• ≥8 доз на тиждень для жінок та ≥15 –  для чоловіків [135]
• випивання протягом ≥5 днів за останній місяць (heavy alcohol use) [127]

Надмірне вживання 
алкоголю

Включає випивання, тяжке пиття і будь-яке вживання алкоголю  
вагітними жінками чи особами до 21 року [135]

Низький ризик розвитку 
розладів, пов’язаних 
із прийманням 
алкоголю

Для жінок пиття з низьким рівнем ризику визначається як ≤3 доз алкоголю  
у будь-який день і ≤7 –  на тиждень. Для чоловіків: ≤4 доз у будь-який день і ≤14 доз 
на тиждень. Дані NIAAA* показують, що лише приблизно 2 на 100 людей, 
які п’ють у цих межах, мають розлади, пов’язані з алкоголем [84]

Примітка: * NIAAA –  Національний інститут із питань зловживання алкоголем та алкоголізму.

Г.В. Мостбауер

Дефініції стандартної дози алкоголю у США
• 14 г (0,6 рідких унцій) «чистого алкоголю»
• 12 рідких унцій пива (5% алкоголь)
• 5 рідких унцій вина (12% алкоголь)
• 8-9 рідких унцій солодового лікеру  

(7% алкоголь)
• 1,5 рідких унцій міцних напоїв, як-то горілка, 

віскі, текіла ром, джин (40% алкоголь)

Примітки: За даними літератури, у США зустрічається  
інша дефініція дози алкоголю – ≈0,5 рідких унцій,  
чи ≈12 г алкоголю. В Англії 1 доза складає 8 г алкоголю, 
а в Японії –19,75 г.
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свідчать, що тяжке споживання алкоголю при-
зводить до підвищення АТ і значною мірою 
асоційоване з великою ймовірністю розвитку 
АГ, яка є фактором ризику ССЗ, зокрема ІХС 
[10, 11, 20, 32, 45, 115, 121, 124, 130, 137, 140]. 
Так, споживання алкоголю у високих дозах 
(>3 на день) корелює зі зростанням ризику 
виникнення АГ [80, 81, 134]. Це підтвердже-
но даними F.D. Fuchs et al., за якими тяжке 
вживання алкоголю (>200 г на тиждень) є не-
залежним фактором ризику розвитку АГ [32].

У деяких дослід жен нях виявлено позитив-
ний лінійний зв’язок між алкоголем та АТ 
серед чоловіків [72, 109, 118, 130]. В інших 
відзначали нелінійний зв’язок –  у формі J- 
або U-подібної кривої [36, 81, 91, 94, 118, 131]. 
Ще одна низка даних свідчить про поріг, 
вище за який існує асоціація як у чоловіків, 
так і в жінок, але зв’язку з видом алкоголь-
ного напою не встановлено [32, 75, 81, 99]. 
За результатами A.L. Klatsky et al., ризик АГ 
не залежить від кількості споживання алко-
голю, але при вищих концентраціях етанолу 
в крові може спостерігатися більш ранній 
розвиток АГ [60, 74]. Питання порогової дози 
алкоголю є відносним, оскільки споживан-
ня у великих дозах може бути недооціненим, 
внаслідок чого пацієнта відносять до іншої 
категорії [58]. Необхідно відмітити, що лише 
у деяких випробуваннях вивчали зв’язок між 
алкоголем і АГ в осіб похилого віку [94].

Результати досліджень впливу алкоголю 
на АТ і розвиток АГ представлені у таблиці 2. 
Як видно з наведених даних, вони є вельми 
суперечливими, можливо, через різницю 
у тривалості й дозах вживання алкоголю, 
виду напою та термінах вимірювання АТ 
[32, 41, 94, 117, 118, 148]. Окрім того, розбіж-
ності отриманих результатів, ймовірно, по-
части були наслідком етнічних відмінностей 
або різного способу життя у досліджуваній 
популяції, але також можуть залежати від ме-
тодологічного підходу, який використовував-
ся для вивчення цього зв’язку [11].

За результатами дослід жен ня, приймання 
алкоголю корелює з АГ, частота якої зміню-
ється залежно від частки осіб із тяжким вжи-
ванням в обстежуваній групі та становить 
5-7% випадків. Це відповідає мільйонам людей 
у західних країнах з АГ, асоційованою із прий-
манням алкоголю [57]. Відзначено, що при 
споживанні >2 доз на день кожна додаткова 
доза алкогольного напою підвищує АТ при-
близно на 1,5 мм рт. ст. [88, 89]. I.B. Puddey 
et al. відмітили, що регулярне приймання 
алкоголю збільшує АТ незалежно від виду 
напою, через що ризик розвитку АГ зростає 
на 16%. Підвищення АТ складає приблизно 
1 мм рт. ст. на кожні 10 г вживаного алкого-
лю і значною мірою є зворотним протягом 
2-4 тижнів у разі відмови або істотного змен-
шення кількості споживання. До того ж вазо-
дилатуючі ефекти флавоноїдних компонентів 
червоного вина на зниження АТ не були під-
тверджені в інтервенційних дослід жен нях [99].

Дані випробування Third National Health 
and Nutrition Examination Survey підтверди-
ли статистично значущий зв’язок спожи-
вання алкоголю та АГ, який спостерігається 
навіть після коригування віку, статі, етніч-
ної приналежності, рівня освіти та індексу 
маси тіла [73]. При вживанні великих доз 
АТ підвищується у середньому приблизно 
на 5-10 мм рт. ст., а систолічний (САТ) зростає 
більше, ніж діа столічний (ДАТ) [45]. Анало-
гічні зміни АТ були також отримані в експе-
риментальних дослід жен нях [48]. На думку 
K.D. Shield еt al., при тривалому прийман-
ні алкоголь не прос то викликає гіпертен-
зивну реакцію, але й сприяє розвитку АГ. 

Як зазначено в роботі, виразніший вплив 
у цьому плані відзначено в жінок, коли спо-
живання 75 г алкоголю на добу збільшувало 
ВР розвитку АГ у п’ять разів, а 150 г на добу –  
до 25 разів. У чоловіків при систематично-
му прийманні алкоголю 100 г на добу ВР АГ 
збільшувався в чотири рази [120].

Встановлено, що тяжке вживання алкого-
лю підвищує ризик розвитку АГ [80, 124, 134, 
140, 146]. Однак питання щодо вірогідності 
її виникнення при низькому чи помірному 
рівні споживання у чоловіків та жінок все 
ще залишається суперечливою темою незважа-
ючи на низку метааналізів та велику кількість 
оглядів [11, 44, 58, 59, 111, 118, 130].

 Згідно з результатами метааналізу в осіб, які 
вживали від 1 до 2 доз алкоголю на добу (12 г 
чистого етанолу в 1 дозі), частота АГ була різ-
ною у жінок і чоловіків. Так, у жінок ВР розвит-
ку АГ складав 0,79 (95% ДІ 0,67-0,93) порівняно 
з чоловіками, у яких ВР при співставленні з аб-
стинентами дорівнював 1,19 (95% ДІ 1,07-1,31), 
1,51 (95% ДІ 1,30-1,76) та 1,74 (95% ДІ 1,35-2,24) 
при прийманні 1-2, 3-4 та 5 доз алкоголю 
на день відповідно. У жінок не спостеріга-
ли підвищеного ризику АГ у разі споживан-
ня алкоголю 1-2 дози на добу, але відзнача-
ли за прий мання понад цей рівень (ВР 1,42; 
95% ДІ 1,22-1,66). Потрібно зауважити, що згід-
но з отриманими даними не знайдено доказів 

захисного ефекту алкоголю у жінок всупереч 
попереднім метааналізам [111].

Згідно з даними метааналізу 16 проспек-
тивних досліджень, у чоловіків, що вжива-
ли алкоголь <10 і 11-20 г на день порівняно 
з особами, що його не приймали, виявлено 
тенденцію до підвищення ризику розвитку 
АГ, тоді як значне зібльшення вірогідності АГ 
мало місце при споживанні алкоголю у вели-
ких дозах (31-40 г на день) (ВР 1,77; 95% ДІ 
1,39-2,26; р<0,001) і >50 г на день (ВР 1,61; 
95% ДІ 1,38-1,87; р<0,001). У жінок резуль-
тати метааналізу вказували на протекторний 
ефект алкоголю при його вживанні <10 г 
на день (ВР 0,87; 95% ДI 0,82-0,92; р<0,001) 
і тенденцію до зниження ризику АГ –  11-20 г 
на день (ВР 0,9; 95% ДІ 0,87-1,04; р=0,17), тоді 
як значне зростання ймовірності АГ –  31-40 г 
на день (ВР 1,19; 95% ДI 1,07-1,32; р=0,002). 
Отже, у чоловіків тяжке споживання алкого-
лю пов’язане з підвищеним ризиком АГ, а при 
низькому і помірному –  з тенденцією до збіль-
шення вірогідності її розвитку. Кореляція між 
споживанням алкоголю та АГ у жінок має 
вигляд J-кривої. Однак, незважаючи на ці ре-
зультати, обмеження приймання алкоголю слід 
рекомендувати як чоловікам, так і жінкам [11].

Згідно з результатами випробування, в якому 
брали участь 316 осіб віком 18-26 років, відзна-
чено асоціацію між вживанням алкоголю й АТ 
у вигляді J-подібної кривої. Необхідно зазна-
чити, що нижчий САТ спостерігали в осіб, 
які прий мали 1-2 дози алкоголю на день, та ви-
щий САТ на 8,1 мм рт. ст. (95% ДІ 2,9-13,4) у тих, 
хто пив ≥3 доз (з огляду на вік, стать та індекс 
маси тіла). Рівень ДАТ був нижчим з-поміж осіб, 
які вживали 2-3 дози алкоголю на день [36].

Багатонаціональний метааналіз, проведе-
ний B. Taylor et al., показав лінійний дозоза-
лежний зв’язок між алкоголем та АТ у чолові-
ків (рис. 3, 4). Так, при вживанні чоловіками 
50 г «чистого алкоголю» на добу (приблизно 
4 дози) ВР АГ становив 1,57, а 100 г (8 доз) –  
2,47. У жінок спостерігали J-подібну криву 
дозозалежної кореляції алкоголю із ВР роз-
витку АГ, що складав 1,81 при вживанні 50 г 
та 2,81 – 100 г на добу. Серед чоловіків-азіатів 
відмічали вищий ризик АГ порівняно з таки-
ми в інших країнах [130].

У рандомізованому клінічному дослід жен-
ні LIFE study в пацієнтів з АГ та гіпертрофі-
єю ЛШ частота серцево-судинних кінцевих 
точок (кардіоваскулярна смерть, ІМ, інсульт) 
була нижчою при меншому споживанні ал-
коголю (1-7 доз на тиждень; р<0,05) порів-
няно з абс тинентами. Частота ІМ виявилася 
нижчою при меншому (1-7 доз на тиждень; 
р<0,05) та більшому його прийманні (>8 доз 
на тиждень; <0,001), ніж в абстинентів. Про-
те водночас відзначали тенденцію до вищого 
ризику інсульту в осіб, що споживали великі 
дози алкоголю порівняно з тими, хто вживав 
його в низьких дозах, або з абстинентами [107].

Результати дослід жен ня Y. Gepner et al. 
за участю пацієнтів із цукровим діабетом 
2-го типу, які споживали червоне вино (ввече-
рі 150 мл), показали, що середній добовий АТ 
не відрізнявся від такого у контрольній групі 
(пили мінеральну воду). Тимчасове знижен-
ня АТ (-10,6 мм рт. ст.) спостерігали у групі 
осіб, що вживали червоне вино ввечері (через 
3-4 год після приймання) порівняно з конт-
рольною групою (+2,3 мм рт. ст.; р=0,031), 
та наступного разу –  о 7-9-й год ранку (чер-
воне вино: -6,2 мм рт. ст., мінеральна вода: 
+5,6 мм рт. ст.; р=0,014). У другому субаналізі 
у споживачів червоного вина, які були гомози-
готними за геном алкогольдегідрогенази, що ко-
дує варіант ADH1B*2 (швидкі метаболізатори 
етанолу), порівняно з гетерозиготами та гомози-
готами для ADH1B*1 (повільні метаболізатори) 
виявлено зниження середнього добового САТ 
(-8,0 проти +3,7 мм рт. ст.; р=0,002) та пульсово-
го тиску (-3,8 проти +1,2 мм рт. ст.; р=0,032) [35].

За даними роботи C.J. Bulpitt, в якій про-
ведено аналіз наслідків зменшення кількості 
алкоголю щодо АТ, ІХС та інсульту, показано, 
що пацієнти з АГ віком від 60 років, які вжи-
вають 16 доз на тиждень, мають зменшити 
дозування, але не припиняти споживання 
повністю, оскільки воно може бути корис-
ним. Зменшення вживання алкоголю знижує 
АТ та, отже, серцево-судинний ризик. Однак 
тим, хто не п’є, починати пити алкогольні на-
пої не рекомендовано [14].

Зменшення щільності рецепторів  
(альфа, бета, мускаринових) 

Гіпертрофія ЛШКардіомегалія Негативний інотропний ефект (гострий і хронічний) 

Проаритмогенний ефект (передсердя, шлуночки) Підвищення АТ

Порушення електро-механічного сполучення Зниження активності мітохондріальної АТФ-синтази

Порушення атріовентрикулярної провідності Зниження синтезу білка  
(скоротливих, нескоротливих білків)

Імунна дизрегуляція Недоїдання 

Рис. 1. ВР загальної смертності (ДІ 99%) та споживання алкоголю серед чоловіків/жінок (А), 
жінок (В) і чоловіків (С) у США, Європі й інших країнах (Австралія, Японія та/або Китай), 

отриманий зі скоригованих кривих; у В і С ДІ перекривається і для ясності не зображений [22]
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Рис. 2. Вплив етанолу та його метаболітів на ССС
Примітка: Адаптовано за M. Schoppet et al. [116]. Продовження на наступній стор.
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L. Beilin відзначено, що при аналізі даних 
досліджень, в яких вивчали вплив алкоголю 
на ССС, необхідно враховувати деякі пи-
тання. Так, особи, що приймають алкоголь 
у значних дозах, набагато рідше беруть участь 
у дослід жен нях. Також має місце недостовір-
не самозвітування про вживання алкоголю, 
можливу зміну приймання з часом тощо. 
Проте автор стверджує, що для більшості лю-
дей із західних країн, які контролюють дозу 
вживання алкоголю (до 1 дози на день у жі-
нок або 1-2 –  у чоловіків), таке приймання 
пов’язане не тільки з нижчими ризиками, 
але й із користю для здоров’я [7].

механізми впливу алкоголю на Ат
Механізми підвищення АТ внаслідок 

вживання алкоголю є складними і до кін-
ця не з’ясовані, зокрема на молекулярному 
рівні [45, 74]. Крім того, вони різні при його 
гострому і хронічному впливу та є дозоза-
лежними, також розрізняють периферичні 
й центральні ефекти [44]. Основні механізми 
підвищення АТ при споживанні алкоголю бу-
дуть наведені далі та на рисунку 5 [45].

Експериментальні та клінічні дані демон-
струють відсутність гострого (через хвилини 
до годин) підвищення АТ після приймання 
алкоголю, оскільки він може спричинити 
гос тру, але тимчасову дилатацію судин [1, 59, 
65, 74]. Це підтверджено у роботі A. Tawakol 
et al., які спостерігали дилатацію плечової 
артерії за гострого впливу алкоголю при 
вживанні у великих дозах. 

Початкова периферична судиннорозши-
рювальна дія переважала над наступними 
вазопресорними властивостями етанолу 
та його метаболітів [129]. C.B. Mcfadden 
et al., за даними метааналізу дев’яти випро-
бувань, відзначили ранній ефект алкоголю, 
що зумовлював зниження АТ (через години 
після приймання), і більш пізній (наступ-
ного дня) –  підвищення АТ (САТ і ДАТ 
на 2,7 та 1,4 мм рт. ст. відповідно) [77]. Ці ві-
домості й результати інших досліджень по-
казують, що етанол та його метаболіти впли-
вають на АТ, однак його рівень залежить від 
часу вимірювання АТ, оскільки дія етанолу 
є двофазною з негайними судиннорозширю-
вальними та наступними вазопресорними 
ефектами, що було підтверджено P.F. Bau et al. 
[1, 5, 55, 65, 81]. Встановлено, що АТ знижу-
ється на 3-5 год і підвищується через 12-15 год 
після вживання алкоголю [65]. Слід зазна-
чити, що ацетальдегід відіграє вирішальну 
роль в індукованих етанолом периферичних 
ефектах, адже має прямі судиннозвужувальні 
властивості, індукує вивільнення катехола-
мінів, впливає на обмін Ca2+ тощо [113].

Показано, що етанол і його метаболіти 
чинять вплив на центральну та периферичну 
нервові системи з підвищенням продукції кор-
тизолу (найімовірніше внаслідок збільшеної 
секреції кортикотропін-рилізинг-гормону), 
активацією симпатоадреналової системи 
(САС) не тільки з індукцією адренергічних 
реакцій (вазоконстрикція, зростання частоти 
серцевих скорочень та позитивний інотроп-
ний ефект), але й розвитком оксидантно-
го стресу, зміною функції барорецепторів, 
пошкод жен ням ендотелію, підвищенням 
реактивності судин та чутливості рецепторів 
до катехоламінів [45, 113, 114]. Окрім того, 
показаний зв’язок між центральною серото-
нінергічною (5-НТ) нейротрансмісією й АТ 
у залежних від алкоголю осіб та відзначено 
зміну внутрішньоклітинного вмісту Mg2+ 
і Na+ в тих, хто вживав алкоголь [3, 4, 43].

Дисбаланс специфічних ендогенних ва-
зоконстрикторів, таких як ангіотензин ІІ, 

ендотелін-1, норепінефрин і вазодилататора 
оксиду азоту (NO) також може відігравати 
важливу роль у розвитку алкоголь-інду-
кованої АГ [45]. Відзначено, що алкоголь 
впливає на сироваткові рівні таких вазо-
активних речовин, як ренін, альдостерон, 
стимулює вивільнення ендотеліну-1/-2 з ен-
дотелію судин, підвищує рівень ангіотен-
зину ІІ у крові та судинах, які є потужними 
вазоконстрикторами [49, 122, 133]. Своєю 
чергою, ангіотензин ІІ стимулює продукцію 
супероксиду, активуючи НАДФН-оксидазу 
у стінці судин [37]. Виявлено, що хронічне 
вживання алкоголю з їжею щурами індукує 
АГ, яка корелює з підвищеними рівнями ан-
гіотензину ІІ у тканинах, активністю НАД-
ФН-оксидази і призводить до пошкод жен ня 
ендотелію [46]. 

Дані дослід жен ня C.P. Cheng et al. пока-
зали, що хронічне приймання алкоголю со-
баками викликало стійку активацію РААС 

із прогресувальним підвищенням плазмових 
концентрацій ангіотензину ІІ, активності 
реніну, ангіотензинперетворювального фер-
менту (АПФ) та зростання експресії гена 
рецептора ангіотензину ІІ 1-го типу в кар-
діоміоцитах ЛШ [17]. При застосуванні ір-
бесартану рівень ангіотензину ІІ в плазмі 
крові, активність АПФ у серці та експресія 
гена рецептора ангіо тензину ІІ 1-го типу 
залишалися близькими до контрольних 
значень [17]. 

Дані дослід жен ня підтверджують існування 
міогенного механізму(-ів), що включає зміни 
скоротливості/релаксації гладенької муску-
латури судин при хронічному впливі алкого-
лю [13]. У щурів, яким давали алкоголь, ви-
являли спазм артерій внаслідок порушення 
обміну іонів Ca2+ у клітинах стінки артерій 
та підвищення чутливості гладеньком’язових 
клітин артерій до ендогенних вазоконстрик-
торів, зокрема норадреналіну [45].

Табл. 2. Дослід жен ня впливу алкоголю на АТ і розвиток АГ
Дослід жен ня, рік Кількість, n Стать, вік Висновки

International Study  
of Sodium, Potassium, 
and Blood Pressure 
(INTERSALT study), 
1994 [75]

9681
4844 чол. 

і 4837 жін.; 
20-59 р.

Виявлений сильний зв’язок між вживанням алкоголю (≥3-4 доз на добу) й АТ в осіб обох статей. 
Приймання алкоголю чоловіками навіть у кількості 300-499 мл на тиждень призводило до підвищення 
САТ і ДАТ на 2,7 і 1,6 мм рт. ст. відповідно порівняно з тими, що його не вживали (р<0,01), а за ≥500 мл 
на тиждень САТ і ДАТ підвищувалися на 4,6 і 3,0 мм рт. ст. (р<0,01) відповідно. У жінок при вживанні 
алкоголю ≥300 мл на тиждень САТ і ДАТ зростали на 3,9 і 3,1 мм рт. ст. (р<0,05 та р<0,01) відповідно

L.B. Moreiraet et al., 
1998 [81] 1089 –

Відзначений позитивний нелінійний зв’язок між АТ і алкоголем, починаючи з порогу споживання 
алкоголю 3 дози на день (30 г етанолу), що було пов’язано з підвищенням ДАТ і САТ 
на 1,5 та 2,3 мм рт. ст. відповідно у чоловіків та 2,1 і 3,2 мм рт. ст. відповідно у жінок. Поширеність АГ 
виявилася вищою серед тих, хто приймав >30 г алкоголю на добу (відношення шансів 2,9; р<0,01). 
Частота вживання та вид алкогольного напою не були пов’язані з рівнем АТ

M. Tsurutaet et al., 
2000 [134] 325 Чол., 40-64 р.

Через 12 років спостереження у 28,6% чоловіків, що вживали алкоголь, відзначали АГ (рівні як САТ, 
так і ДАТ були вищими при більшому вживанні алкоголю). Ймовірність розвитку АГ в осіб, що вживали 
алкоголь у великих дозах (>46 г етанолу на день), складала 44,6%

F.D. Fuchset et al., 
2001 [32] 8334 Чол., жін.; 

45-64 р.

Доведений підвищений ризик АГ в осіб, що споживали ≥210 г на тиждень (≈3 дози на день), 
порівняно з тими, хто не вживав його протягом шести років спостереження. Вищий рівень 
споживання різних видів алкогольних напоїв був пов’язаний із вищим ризиком АГ у всіх расових 
групах. Приймання низької чи помірної кількості алкоголю асоційоване з більшою вірогідністю АГ 
в афроамериканців чоловічої статі

R. Thadhaniet et al., 
2002 [131] 70 891 Жін.;  

25-42 р.

Через вісім років спостереження розвиток АГ спостерігали у 5,9% пацієнтів. Залежність між вживанням 
алкоголю та ризиком АГ у молодих жінок мала криву J-подібної форми, при цьому в осіб, що споживали 
його у малих дозах, було незначне зниження ризику, а в тих, хто вживав регулярно у високих  
(>2 доз на день), –  підвищення ризику (ВР 1,31; 95% ДІ 1,02-1,68), що, ймовірно, не залежить  
від виду напою (пива, вина чи лікеру)

Physicians’ Health 
Study, 2004 [71] 14 125 Чол.,  

сер. вік –  59,9 р.
Низьке чи помірне споживання алкоголю знижує ризик загальної та серцево-судинної смертності 
у чоловіків з АГ. Тяжке вживання алкоголю пов’язане з дозозалежним підвищенням АТ

A. Saremi et al.,  
2004 [115] 3789

1551 чол., 
2238 жін.;  
≥20 років

Виявлений позитивний зв’язок між алкоголем і розвитком АГ (але не цукровим діабетом у жінок 
і чоловіків), який не залежав від цукрового діабету чи індексу маси тіла

S. Stranges et al., 
2004 [124] 2609 Чол. і жін., 

35-80 р.

Особи, що постійно споживали алкоголь, щоденно та переважно без приймання їжі, мали значно 
вищий ризик АГ порівняно з тими, що пили рідше, ніж щотижня, і тими, що вживали його разом з їдою. 
Ця асоціація не залежила від виду алкогольного напою (пива, вина, лікеру)

R.P. Wildman et al., 
2005 [140] 5317 Чол.; 35-74 р. Відношення шансів розвитку АГ було приблизно вдвічі вищим у тих, хто споживав ≥30 доз алкоголю 

на тиждень порівняно з абстинентами

K. Yoshita et al.,  
2005 [146] 3900 Чол.; 20-59 р.

Вихідний САТ був на 3,9 і 5 мм рт. ст. вищим в осіб, які вживали 200-299 та ≥300 г алкоголю на тиждень 
відповідно порівняно з тими, хто його не приймав (р<0,001). Вихідний ДАТ був значно вищим у тих,  
хто приймав ≥200 г алкоголю на тиждень. Щорічне підвищення САТ на 0,44 мм рт. ст.  
(3,08 мм рт. ст. за сім років) було більшим у тих, хто споживав алкоголь у дозі ≥300 на тиждень 
порівняно з непитущими (р<0,001)

H. Schroder et al., 
2005 [117] 4918 Чол. і жін., 

25-74 р. Спостерігали зв’язок АТ і алкоголю у чоловіків, але не в жінок, незалежно від виду алкогольного напою

I. Wakabayashi, 
2005 [137] 306 Чол.

Кількість добового споживання алкоголю суттєво корелювала як із САТ, так і з ДАТ в осіб із підвищеною 
чутливістю до алкоголю (наявність почервоніння шкіри обличчя, серцебиття), але не в таких із низькою 
чутливістю до алкоголю

R.R. Zilkens et al., 
2005 [148] 24 Чол., 20-62 р.

За щоденного приймання червоного вина (375 мл; 39 г) або пива (1125 мл; 41 г) протягом чотирьох 
тижнів при амбулаторному добовому моніторингу АТ відзначали підвищення САТ на 2,9 та 1,9 мм рт. ст. 
відповідно (р<0,05) порівняно з абстинентами

K.N. Karatzi et al., 
2005 [54] 15 Чол., сер. вік –  

52,4±9,7 р.

У пацієнтів з ІХС при вживанні червоного або безалкогольного вина (250 мл) спостерігали зниження 
індексу аугментації та центрального аортального тиску, тоді як впливу на периферичний САТ 
не виявлено

MEDIS 
epidemiological 
study, 2007 [94]

542 Чол. і жін.; 
˃65 р.

Залежність між споживанням алкоголю і САТ (р=0,001), ДАТ (р=0,02) та середнім АТ (р=0,001) 
мала J-подібну форму кривої (після коригування інших змінних). Відповідно, ймовірність АГ 
при помірному прийманні алкоголю (50-200 мл на день) зменшилась на 13% (95% ДІ 2-25%) 
порівняно з абстинентами і на 24% (95% ДІ 12-37%) порівняно із групою значного вживання алкоголю 
(>350 мл на день). Таким чином, показано, що алкоголь у літніх людей, які вживали його у помірних 
дозах, не підвищував ризику АГ

H.D. Sessoet et al., 
2008 [118] 42 303

28848 жін. 
та 13455 

чол.; сер. вік –  
53,9±6,5 р.

Низьке чи помірне споживання алкоголю зменшувало ризик розвитку АГ у жінок та збільшувало –  
у чоловіків. Поріг кількості алкоголю, при якому підвищувався ризик АГ, відзначений при вживанні  
≥4 доз алкоголю на день у жінок та ≥1 дози на день у чоловіків

L. Djouss˃ et al.,  
2008 [26] 5153 Чол.; 58±10 р. Низьке чи помірне споживання алкоголю було асоційоване з меншим ризиком серцевої недостатності 

у пацієнтів з АГ

SUN study,  
2009 [86] 9963 Чол. і жін.

Споживання пива чи інших алкогольних напоїв (тижнева схема не мала суттєвого впливу на ризик АГ), 
але не вина, було пов’язане з більшою вірогідністю АГ: коефіцієнт ризику розвитку АГ при прийманні 
˃0,5 доз пива на день становив 1,53 (95% ДІ 1,18-1,99) порівняно з абстинентами

J.H. Halanych et al., 
2010 [41] 4711 Чол. і жін.; 

18-30 р.

За допомогою моделі пропорційного ризику Кокса не виявлено зв’язку між вихідним споживанням 
алкоголю та АГ, за винятком жінок країн Європи і Америки, в яких будь-яке його приймання було 
пов’язане з меншим ризиком АГ. Однак автори зазначають, що відсутність кореляції між алкоголем 
та АГ у більшості цієї різноманітної когорти з огляду на соціально-економічний стан не є остаточною

M.P. Jaubert et al., 
2014 [51] 553 Сер. вік –  

70,6±9,6 р.
Середній амбулаторний ДАТ був значно вищим у групі пацієнтів помірного чи тяжкого вживання 
алкоголю (>1 дози на добу)

T.A. Mori et al.,  
2015 [82] 24 Жін., 25-49 р.

У здорових жінок у пременопаузі регулярне вживання алкоголю (200-300 мл червоного вина на добу, 
146-218 г алкоголю на тиждень) зумовлювало підвищення САТ і ДАТ при добовому моніторингу АТ. Так, 
у жінок, що пили червоне вино, порівняно з тими, які вживали безалкогольне вино, відзначали середнє 
підвищення САТ і ДАТ на 2,0±0,6 і 1,2±0,4 мм рт. ст. відповідно (р=0,001 та р=0,028 відповідно).  
Подібні зміни АТ відмічали і порівняно з жінками, що вживали меншу кількість червоного вина

Примітки: САТ –  систолічний АТ, ДАТ –  діастолічний АТ.

Рис. 4. J-подібна крива дозозалежного 
зв’язку алкоголю та АГ у жінок:  

метааналіз восьми досліджень [130]
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Рис. 3. Лінійна залежність  
дози алкоголю та АГ у чоловіків:  

метааналіз восьми досліджень [130]

Початок на стор. 52 



3

www.health-ua.com
МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ

ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

55

www.health-ua.com

Слід відмітити, що у підвищенні АТ при 
вживанні алкоголю відіграють роль і гене-
тичні механізми, які регулюють метаболізм 
етанолу в людини. Виявлено відмінність 
у чутливості до алкоголю в населення Схо-
ду, що зумовлено   переважно поліморфізмом 
гена ферменту метаболізму алкоголю, як-то 
альдегіддегідрогеназа (АльДГ) [137]. Це по-
казали результати дослід жен ня, за якими 
в населення Азії асоціація алкоголю та АГ, 
ймовірно, пояснюється підвищеним рівнем 
ацетальдегіду в крові внаслідок полімор-
фізму гена АльДГ у цій расовій групі [59]. 
Так, встановлено різну чутливість до ал-
коголю через дефіцитну щодо активності 
форму мітохонд ріальної АльДГ, а не ци-
тозольну (це стосується значної частини 
населення країн Азії). Особи з варіантом 
ALDH2*1/*2 є чутливішими до алкоголю, 
ніж із ALDH2*1/*1 [87]. До того ж у населен-
ня країн Азії з генотипом АльДГ ALDH2*2 
відмічене зменшення утворення NO [67].

Ведення пацієнтів з АГ, 
індукованою алкоголем

Є декілька стратегій контролю, лікування 
та профілактики АГ, що індукована алкого-
лем [45]. Це зменшення вживання алкоголю, 
фізичні вправи та інші рекомендації щодо 
модифікації способу життя, а також фарма-
котерапія АГ згідно з рекомендаціями ESC 
і ESH 2018 р. [141]. Зменшення споживання 
алкоголю слід радити всім пацієнтам з АГ 
відповідно до настанови ESC і ESH (2018) 
щодо лікування АГ: чоловікам –  обмежити 
вживання алкоголю до 14 доз на тиждень, 
жінкам –  до восьми (1 доза відповідає 125 мл 
вина або 250 мл пива) (клас І, рівень дока-
зовості А) [72, 73, 130, 140]. Згідно з реко-
мендаціями 2017 р. Американського коледжу 
кардіологів (ACC) та Американської асоціа-
ції серця (AHA) разом із низкою суміжних 
товариств щодо профілактики, виявлення, 
оцінки та лікування високого АТ у дорос-
лих, пацієнтам з АГ чи підвищеним АТ ре-
комендовано обмежити вживання алкоголю 
≤1 дози на день для жінок і ≤2 –  для чолові-
ків (клас А, рівень доказовості І) [138].

Клінічні дані щодо переваг антигіпертен-
зивних препаратів при АГ, що індукована ал-
коголем, відсутні [45]. Медикаментозну тера-
пію АГ, як зазначено вище, проводять згідно 
з рекомендаціями ESC/ESH (2018) [141]. 
До того ж варто брати до уваги, що спожи-
вання алкоголю може впливати на ефект дея-
ких антигіпертензивних засобів та викликати 
стійкість до такої терапії [38, 57].

Зменшення вживання алкоголю
Численні дослід жен ня демонструють 

ефективність стратегії зменшення спожи-
вання алкоголю щодо зниження АТ, яка 
є важливою складовою модифікації спо-
собу життя для профілактики та лікування 
АГ, особливо при тяжкому вживанні [145]. 
Доведено, що зменшення приймання алко-
голю пов’язане з дозозале жним зниженням 
середнього рівня САТ і ДАТ як у нормо-
тензивних, так і гіпертензивних пацієнтів 
[43, 65, 80, 109, 145]. Так, зменшення надмір-
ного споживання алкоголю може привести 
до зниження АТ у середньому до 4 мм рт. ст. 
та, своєю чергою, істотно вплинути на час-
тоту інсульту й ІХС [65]. Це підтверджено 
результатами обсерваційних і рандомізова-
них досліджень, які свідчать про те, що зни-
ження ДАТ на 2 мм рт. ст. може зумовлювати 
зменшення поширеності АГ на 17%, ризику 
ІХС –  на 6%, інсульту та транзиторної іше-
мічної атаки –  на 15% [145].

За даними випробування S.T. Hsieh et al., 
зменшення споживання алкоголю з 461,7 
до 71,6 г на тиждень протягом чотирьох 
тижнів привело до зниження САТ і ДАТ 
на 5,5 та 2,5 мм рт. ст. (р<0,001 та р<0,05 відпо-
відно) [43]. Згідно з результатами метааналізу 
15 рандомізованих контрольованих досліджень 
(2234 учасників), скорочення щоденного прий-
мання алкоголю в середньому на 67% було 
статистично значимо пов’язане зі знижен-
ням середнього рівня САТ на -3,31 мм рт. ст. 
(95% ДІ від -2,52 до -4,10 мм рт. ст.) 
і ДАТ на -2,04 мм рт. ст. (95% ДІ від -1,49 
до -2,58 мм рт. ст.). Відзначено залежність між 
меншою кількістю вживаного алкоголю і се-
реднім зниженням АТ, тобто дозозалежний 
вплив обмеження його приймання на рівень АТ. 
Необхідно відмітити, що ефект зменшення 
кількості алкоголю на АТ був більш виражений 
у тих, хто мав вищий рівень АТ [145].

У межах аналізу 12 рандомізованих дослі-
джень виявлено, що зменшення споживання 
алкоголю на 1 дозу за день знижує САТ і ДАТ 
приблизно на 1 мм рт. ст. [20]. Дані іншої робо-
ти показали, що при меншому прийманні ал-
коголю (з 481±47 до 52,0±5 мл на тиждень) спо-
стерігали зниження САТ на 4,1±1,7 мм рт. ст. 
(р<0,05) і ДАТ на 1,6±0,8 мм рт. ст. (р<0,05) [19]. 
Результати випробування I.B. Puddey et al. про-
демонстрували, що скорочення калорійності 
їжі та обмеження споживання алкоголю пов’я-
зане зі зниженням САТ на 5,4 та 4,8 мм рт. ст. 
(р<0,001 і р<0,01) відповідно, ДАТ –  на 4,2 
та 3,3 мм рт. ст. (р<0,001 і p<0,01) відповід-
но [97]. Це підтверджено даними експери-
ментального дослід жен ня на щурах, за якими 
вживання етанолу в дозі 1,0 г/кг протягом 
12 тижнів знижувало САТ [47].

Згідно з результатами метааналізу 36 дос-
ліджень M. Roerecke et al. із 2865 учасника-
ми (2464 чоловіки та 401 жінка) відзначено, 
що загальний ефект від меншого споживан-
ня алкоголю склав -3,13 мм рт. ст. (95% ДІ 
від -3,93 до -2,32) для САТ та -2,0 (95% ДІ 
від -2,65 до -1,35) для ДАТ з істотною гете-
рогенністю між роботами. Зменшення прий-
мання алкоголю знижує АТ залежно від дози 
з явним пороговим ефектом (2 дози на день). 
В осіб, які випивали ≤2 дози на день, мен-
ше споживання алкоголю не було пов’язане 
зі значним зниженням АТ, однак у тих, які пи-
лиÊвід 2 доз на день, –  корелювало з більшим 
зниженням АТ. Зменшення приймання ал-
коголю до майже абстиненції в осіб, які ви-
пивали 3 дози на день, привело до зниження 
САТ (середня різниця -1,18; 95% ДІ від -2,32 
до -0,04) та ДАТ (середня різниця -1,09; 95% ДІ 

від -1,61 до -0,57). У разі зменшення вживання 
алкоголю приблизно на 50% (при питті ≥6 доз 
на день) спостерігали зниження САТ (середня 
різниця -5,5 мм рт. ст.; 95% ДІ від -6,7 до -4,3) 
та ДАТ (середня різниця -3,97; 95% ДІ від -4,70 
до -3,25). Результати були аналог ічні для чо-
ловіків і жінок. Це зниження АТ зумовлює 
виразні клінічні ефекти: запобігання 7272 гос-
піталізаціям та 678 випадкам серцево-судин-
ної смерті щороку, головним чином при ІХС 
(для Великобританії) [109].

У дослід жен ні PATHS оцінювали вплив 
обмеження вживання алкоголю на рівень АТ. 
Було виявлено тенденцію до зниження АТ 
(на 1,2/0,7 мм рт. ст.) порівняно з контролем 
наприкінці 6-місячного періоду спостере-
ження [21]. Результати метааналізу, в межах 
якого проводили менделевську рандомі-
зацію, продемонстрували, що зменшення 
прий мання алкоголю, навіть в осіб із низь-
ким або помірним питтям, може чинити по-
зитивний вплив на ССС [42].

Насамкінець декілька слів про алкоголь 
і каву. У дослід жен ні, проведеному в Японії 
за участю 42 гіпер- та гіпотензивних чолові-
ків, які випивали більше ніж три чашки кави 
на день та споживали 60 мл алкоголю на добу, 
за чотири тижні відмічали зниження САТ 
на 7-10 мм рт. ст. і ДАТ на 3-7 мм рт. ст. [33].

Таким чином, зменшення споживання 
алкоголю знижує АТ залежно від дози з мож-
ливим пороговим ефектом. Виявлення осіб, 
які приймають від 2 доз алкоголю на день, 
та проведення ефективних заходів щодо його 
зменшення суттєво знижують захворюваність 
як від вживання алкоголю, так і внаслідок АГ 
та мають бути особливим пріоритетом у краї-
нах із високим рівнем його споживання [110]. 
Окрім істотного впливу АГ на серцево-судин-
ну захворюваність і смертність, зменшення 
вживання алкоголю чинить додаткові ефекти 
на тягар хвороби [105]. Це було б важливим 
внеском у досягнення цілей Глобального плану 
дій ВООЗ стосовно запобігання частоти неін-
фекційних хвороб, що передбачає скорочення 
вживання алкоголю на 10% (ціль 2) і знижен-
ня на 25% підвищеного АТ (ціль 6) до 2025 р. 
із метою зменшення смертності від неінфек-
ційних патологій на 25% [144].

Фізичні вправи
Результати досліджень, зокрема експе-

риментальних робіт, показали позитивний 
вплив фізичних вправ на зниження АТ [6, 50, 
76, 132]. Вони збільшують утилізацію кисню 
в організмі, активність антиоксидантної сис-
теми, зменшують оксидантний стрес, покра-
щують ендотеліальну функцію, підвищують 
продукцію NO шляхом зростання експресії 
гена NO-синтази та біодоступність NO [6, 47, 
48, 50, 79]. До того ж дані клінічних та експе-
риментальних випробувань продемонструва-
ли, що фізичні вправи є корисними у знижен-
ні АТ за рахунок зменшення маси тіла у щурів 
з АГ, що індукована алкоголем [8, 50, 76, 132].

Результати метааналізу 54 рандомізованих 
контрольованих випробувань (2419 учас-
ників), проведеного для визначення впливу 
аеробних вправ на АТ, показали, що остан-
ні пов’язані зі значним зниженням серед-
нього рівня САТ на 3,84 мм рт. ст. (95% ДІ 
4,97-2,72 мм рт. ст.) та ДАТ на 2,58 мм рт. ст. 
(95% ДІ 3,35-1,81 мм рт. ст.) відповідно. Зни-
ження АТ внаслідок аеробних фізичних вправ 
спостерігали як у пацієнтів з АГ, так і нормаль-
ним АТ, а також в осіб із надмірною та нор-
мальною масою тіла. Тому аеробні фізичні на-
вантаження вважають важливим компонентом 
модифікації способу життя для профілактики 
та лікування підвищеного АТ [139].

Згідно з даними експериментального дослі-
дження показано, що алкоголь, який давали 
щурам, призводив до значного підвищення 
САТ і середнього АТ на 6-12-му тижні, тоді 
як ДАТ зростав через 8-12 тижнів, а фізичні 
вправи знизили рівень АТ у тварин до нор-
мальних значень за рахунок зменшення маси 
тіла, зміни кліренсу етанолу та покращення 
ендотелійзалежної релаксації аорти [50].

Пацієнтам з АГ необхідно рекомендувати 
здорову збалансовану дієту, що містить ово-
чі, свіжі фрукти, молочні продукти з низьким 
вмістом жирів, цільнозернові, рибу і нена-
сичені жирні кислоти (особливо оливкову 
олію), з обмеженням вживання м’яса та на-
сичених жирних кислот [24, 123]. Середзем-
номорська дієта відповідає багатьом із цих 
вимог, а також включає невелику кількість 

алкоголю (в основному вино разом із прий-
манням їжі). У низці досліджень і метаана-
лізів продемонстровано, що дотримання 
такої дієти асоційоване зі скороченням сер-
цево-судинного ризику [24, 29, 123]. Також 
вона сприяє суттєвому зниженню амбулатор-
ного АТ, рівнів глюкози і ліпідів крові [28]. 
Дотримання середземноморської дієти має 
супроводжуватися іншими заходами щодо 
зміни способу життя –  фізичними вправами, 
зменшенням маси тіла тощо [96].

Профілактика
Найефективнішою стратегією є зменшен-

ня кількості споживання алкоголю та, як за-
значено вище, фізичні вправи, що є одним 
із важливих напрямів запобігання/лікуван-
ня АГ, індукованої алкоголем [6, 73, 76, 130, 
132, 140]. При контрольних візитах до лікаря 
наявність підвищеного АТ потребує, зокрема, 
виключити застосування ліків або субстанцій, 
що призводять до його зростання або нівелю-
люють ефекти антигіпертензивних засобів, 
наприклад, алкоголю чи нестероїдних про-
тизапальних препаратів [72].

Цікаве дослід жен ня було проведене з ме-
тою з’ясування питання щодо імплементації 
рекомендацій ESC та ESH 2018 р. стосовно 
вживання алкоголю пацієнтами з АГ. Середня 
кількість споживання алкоголю на день, реко-
мендована європейськими лікарями, які від-
відують кардіологічні конгреси чи конгреси 
з внутрішньої медицини, за результатами опи-
тування відповідала європейським настановам. 
Однак автори зазначають малу кількість ліка-
рів, які проводять скринінг на приймання ал-
коголю пацієнтами з нещодавно виявленою АГ 
та при лікуванні її резистентної форми (лише 
28,6 та 14,5% відповідно), що може вказувати 
на недостатність менеджменту стосовно вста-
новлення осіб, які вживають алкоголь [147].

У настановах ESC із профілактики ССЗ 
у клінічній практиці 2016 р. відзначені ре-
комендації щодо здорового харчування 
та споживання алкогольних напоїв, яке має 
бути обмежене двома склянками на день 
(20 г на добу) для чоловіків та однією 
(10 г на добу) –  для жінок. Також упродовж 
тижня доцільно дотримуватися безалкоголь-
них днів і уникати запоїв [96]. Окрім того, 
відзначені рекомендації щодо заходів, спря-
мованих на боротьбу зі зловживанням алко-
голем, зокрема урядові обмеження та закони, 
використання засобів масової інформації, 
економічні заохочення тощо [96].

Висновки
Таким чином, незважаючи на доведений 

несприятливий вплив споживання алкоголю 
на низку захворювань, включно з онкологіч-
ними хворобами і травмами, наслідки впливу 
алкоголю на ССС є складнішими: як шкід-
ливі, так і корисні. Однак приймання алко-
голю не слід рекомендувати як захід охорони 
здоров’я, оскільки межа між його корисни-
ми і негативними ефектами відносна, адже 
рівня безпечного вживання немає, а також 
не можна врахувати індивідуальну чутливість 
до алкоголю. Слід підкреслити, що подібний 
сприятливий вплив на ризик ССЗ може бути 
досягнутий за допомогою інших рекоменда-
цій модифікації способу життя (наприклад, 
фізичні вправи, раціональне харчування) [34].

Як видно із викладеного вище, проведе-
но велику кількість досліджень, які проде-
монстрували різний вплив алкоголю на АТ: 
прий мання у значних дозах може спричи-
няти розвиток АГ, але кореляція між низь-
ким чи помірним вживанням та АГ залиша-
ється суперечливою. Причинно-наслідковий 
зв’язок між алкоголем і АГ потребує наступ-
ного вив чення, оскільки не до кінця з’ясо-
вані механізми підвищення АТ при його 
прийманні, не розв’язані питання щодо 
порогової дози, асоціації зі статтю, етніч-
ною приналежніс тю, схемою вживання, ви-
дом напою та іншими факторами. Оскіль-
ки є дані щодо лінійного зв’язку алкоголю 
та АТ, обмеження вживання слід порадити 
як чоловікам, так і жінкам, особливо тим, 
що випивають >2 доз на день для чоловіків 
та >1 дози для жінок. Зменшення споживан-
ня алкоголю і зниження АТ може сприяти 
значному зниженню смертності, захворюва-
ності та витрат на охорону здоров’я.
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Основні механізми підвищення АТ 
при вживанні алкоголю

• Порушення регуляції АТ ЦНС, стимуляція 
гіпоталамо-гіпофізарної системи з надлишковою 
продукцією кортизолу [45, 65, 113]

• Активація САС [59, 64, 65, 74, 100, 113]
• Активація ренін-ангіотензин-альдостеронової 

системи [40, 59, 65, 74]
• Оксидантний стрес, пригнічення 

антиоксидантної системи [74, 113]
• Зміна функції барорецепторів [113]
• Індукція інсулінорезистентності [65, 137]
• Ендотеліальна дисфункція, пригнічення 

продукції оксиду азоту, зниження його 
біодоступності [65, 69, 74]

• Підвищення реактивності судин 
до вазоконстрикторних агентів, 
порушення релаксації судин [74]

• Стимуляція продукції ендотеліну-1/-2 
та інших вазоконстрикторів [45, 65, 133, 148]

• Зміна під впливом етанолу функції іонних 
каналів клітинних мембран, порушення обміну 
Ca2+, Mg2+ та ін. [65, 74, 129]

• Генетична схильність [65, 128]

Рис. 5. Основні патофізіологічні механізми, які лежать в основі алкоголь-індукованої АГ [74]

Хронічне вживання алкоголю

Активація РААСАктивація САС

Ендотеліальна дисфункція
Зміна реактивності судин

Зниження біодоступності NO 

Оксидантний стрес 

Підвищення Са2+ 
у гладеньком’язових клітинах судин

Підвищення АТ

ЗУ




