
N{,HICTEPCTBO охоронI4 здоров,я }rкрлiнr{

ндцонАлъний унIвЕрситЕт охоронL{ здоров,я укрдiни
п\{Ен{ п. л. lilугiр{кА

KBa:icPiKal liй на Hav1,oBa

праця на правах pyкoг]Llcy

Фуркало 0дексiй Сергiйович

ДИСЕРТАЦШ

IНТЕНСИВНА ТЕРАПIЯ НЕВЦКЛАДНИХ CTAHIB ПРИ

ЕшовАскулярЕIй рЕвАскудяризАIIII мIоклрду у
IIДЦI€НТIВ ПОХИЛОГО BIKY З ГОСТРИМ КОРОНЛРНИМ

синдроl\{ом

в га_чlr:зi знанъ 2? Охорона здорOR'я за, спеLiiалънiстта 22?_ lVIел,ацgllо

(наукова спецiальнiсть кАнестезiологiя та iнтенсивна терапiя>)

IIодастъся на здобуття наукOвого ат,упеня доктOра фiл*софii

fiисертацiЯ мiстить результати власЕих дослiдженъ, Використання iдей,

резуIIьтатiв i TeKcTiB iнших aBTopiB маютъ посиланняна вИповiдне джерело

-%" О" С" Фуркало

Науковий керiвник; Доскутов ол*г АнатошiйOвич, дсктср мsдичних наук,

професор

КиТв - 2а21



2 
 

АНОТАЦІЯ 

Фуркало О.С. Інтенсивна терапія невідкладних станів при ендоваску-

лярній реваскуляризації міокарду у пацієнтів похилого віку з гострим 

коронарним синдромом. – Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису.  

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора філософії в галузі 

знань 22 Охорона здоров’я за спеціальністю 222 Медицина (наукова спеціаль-

ність «Анестезіологія та інтенсивна терапія»). – Національний університет 

охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика, Київ, 2021. 

Метою даного дослідження було підвищення ефективності інтенсивної 

терапії шляхом зменшення частоти виникнення невідкладних станів та усклад-

нень, зумовлених ішемічно-реперфузійним ушкодженням при проведенні 

ендоваскулярної реваскуляризації міокарду у хворих похилого віку з гострим 

коронарним синдромом за рахунок oптимізaції методики анестезіологічного 

забезпечення на основі принципу фармакологічного посткондиціювання. 

Основою дослідження став попарний порівняльний аналіз ефективності 

нітрогліцерину відносно груп болюсного введення нітроглціерину та лідокаїну, 

а також їх комбінації із групою стандартної фармакотерапії у попередженні 

таких невідкладних станів та ускладнень під час ішемії-реперфузії міокарду як 

феномени невідновленого (no-reflow) та сповільненого (slow-reflow) коронар-

ного кровотоку реканалізованою судиною, наростання ішемії міокарду після 

реваскуляризації, реперфузійні порушення ритму та невідкладні стани та 

ускладнення післяопераційного періоду з боку серцево-судинної, нервової, 

дихальної, сечовидільної систем у хворих, що підлягали ургентному стенту-

ванню коронарних артерій (СКА) з приводу гострого коронарного синдрому 

(ГКС). Попередньо було проведено процедуру лінійної регресії з метою 

виявлення незалежних предикторів тривалості госпіталізації у вікових групах 

серендього (51,95±6,4 р.) та похилого віку (67,5±7,16 р.) та обґрунтування 

вибору вікової категорії хворих. 

До дослідження увійшли 151 хворих у віці 60 років і старше (середній вік 

66,5±5,6 р.) та 30 – у віці до 60 років (середній вік 51,95±6,4 р.), що проходили 
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лікування на базі ДУ «Інститут серця МОЗ України» з приводу ГКС і яким 

проводилося ургентне СКА. 

Застосовані у дослідженні методи клінічного обстеження були загально-

прийнятими для даної категорії пацієнтів та виконувалися із урахуванням умов 

реальної клінічної ситуації, що дозволило отримати об’єктивні дані, які після 

статистичної обробки, стали доступні для їх оцінки та інтерпретації.   

Дослідження було розділене на ретроспективний та проспективний етапи, 

а хворі були розподілені на 6 дослідних груп. 

На ретроспективному етапі з метою визначення незалежних предикторів 

тривалості госпіталізації хворих та частоти післяопераційних ускладнень було 

проведене порівняння та статистичний аналіз (множинна лінійна регресія) 

даних історій хвороб пацієнтів двох дослідних груп: першої ретроспективної 

(група Ір), до якої ввійшли пацієнти з ГКС із середнього віку (51,95±6,4 років), 

та пацієнти другої ретроспективної групи (група ІІр), до якої ввійшли пацієнти 

з ГКС похилого віку  (67,5±7,2 років), яким було виконане ургентне СКА. 

Проспективний етап полягав у попарному порівнянні та статистичному 

аналізі результатів досліджень хворих з ГКС І- IV, ІІ- IV та ІІІ-IV дослідних 

груп, яким на етапі виконання ургентного СКА в програми інтенсивної терапії 

та анестезіологічного забезпечення було включене застосування нітрогліцерину 

(І група), лідокаїну (ІІ група) та комбінації лідокаїну та нітрогліцерину 

(ІІІ група). Пацієнтам ІV дослідної групи проводилася стандартна рутинна 

періопераційна фармакотерапія. Базуючись на результатах порівняння, було 

сформовано оптимальну методику анестезіологічної підтримки у 

досліджуваних хворих. 

Стандартна медикаментозна терапія при поступленні хворих із підоз-

рою на ГКС прийнята в ДУ «Інститут Серця» включала інфузію нітрогліцерину 

(НГ) у дозуванні 1,5-2,5 мкг/кг/хв та гепарину у дозуванні 12-15 Од/кг/год. 

Після поступлення пацієнта до операційної виконувалася премедикація: 1 мл 

(50 мкг) фентанілу та 1 мл (5 мг) сибазону в/в (за відсутності протипоказів). 

Відразу після початку реваскуляризації вводилося додатково 10 000 Од. 
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гепарину. Ця терапія призначалася усім хворим груп Ір, ІІр та ІV. 

Пацієнти проспективної групи І (НГ) отримували, наряду із стандартною 

фармакотерапією, болюс з розрахунку 2,5 мкг/кг нітрогліцерину, що вводився 

безпосередньо в інфарктзалежну КА під час процедури стентування відразу 

після реканалізації судини. 

Пацієнти проспективної групи ІІ (ЛК) отримували на тлі стандартної 

фармакотерапії, внутрішньовенний болюс лідокаїну з розрахунку 1,5 мг/кг маси 

тіла відразу після поступлення до операційної. 

Пацієнти проспективної групи ІІІ отримували на тлі стандартної 

фармакотерапії комбінацію з внутрішньовеного болюсу лідокаїну з розрахунку 

1,5 мг/кг маси тіла відразу після поступлення до операційної та болюсу 2,5 мкг/кг 

нітрогліцерину в інфарктзалежну КА відразу після реканалізації судини. 

В результаті ретроспективного дослідження було встановлено наступне: 

В групі ІІр 10 (32,3%) хворих мали тривалість госпіталізації 1-3 дні 

(підгрупа ІІа), 8 (25,8%) хворих – 4-5 днів (підгрупа ІІб), та 13 (41,9%) пацієнтів – 

більше 5 діб (ІІв). Хворі середнього віку мали достовірно коротший період 

перебування в стаціонарі: 3 [3] проти 5 [5] діб у групі ІІр, р=0,02. 

 У підгрупі ІІв виявилися більшою частота ЦД – 5 (38%) проти 0 для 

інших груп; р=0,045 та нижчий рівень ФВЛШ: 47,2±10% проти 53,1±7 та 

56,6±2,5% у хворих підгруп ІІа та ІІб відповідно, р=0,014, а також більший 

відсоток ураження ПКА – 94,4±9,2 проти 84±21,6% та 77,9±16% для підгруп ІІа 

та ІІб; р=0,047. 

82,9% усіх невідкладних станів та ускладнень після втручання чи 29 ви-

падків спостерігалося у групі похилого віку та лише 17,1% (6 випадків) було 

зареєстровано у хворих середнього віку (Ір). На хворих підгрупи ІІа припало 

11,4% (4), на хворих підгрупи ІІб -8,6% (3) та на підгрупу ІІв – 62,9% (22) 

відсотки від загальної кількості ускладнень; р<0,001. У 53,8% чи 7 хворих 

підгрупи ІІв відмічалися різні ускладнення з боку ЦНС: по 23,1% (3) хворих 

мали кому різного ступеня тяжкості та прояви енцефалопатії; один пацієнт мав 

ГПМК після операції. Цей відсоток виявився суттєво більшим за такий у 
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підгрупах ІІа та ІІб (по 1-му хворому із енцефалопатією) та групу Ір, де 

загальне число порушень ЦНС склало 6,7% чи 2 хворих; р=0,02. 23,1% (3) 

хворих мали ускладненння з боку серцево-судинної системи в підгрупі ІІв: 

1 випадок ФШ та 2 випадки ГСН; у підгрупі ІІа був лише один випадок 

тромбозу стента (10%); р=0,02. 30,8% чи 4 хворих мали ускладнення з боку 

сечовидільної системи у групі ІІв : (23,1%) (3) випадки КІН та 7,7%  (один 

випадок) ГНН проти двох випадків КІН у групі ІІб (25%) та одногу випадку у 

групах ІІа та Ір (відповідно 10 та 3,3%); р=0,02. Лише в підгрупі ІІв загинуло 

троє хворих (23,1%); р=0,02 проти інших груп. 

З метою підтвердження наявності існування кореляційного зв’язку між 

наведеними параметрами і тривалістю госпіталізації було проведено множинну 

лінійну регресію: У групі ІІр вік хворого виявився єдиним незалежним 

предиктором тривалості госпіталізації (р=0,008). Аналогічний аналіз у групі Ір 

показав кореляцію контрольної точки із показниками гемоглобіну, Тропоніну І 

та холестерину, відсотками оклюзії основних коронарних артерій, індексом 

маси тіла, фракції викиду лівого шлуночка та об’єму інтраопераційної 

крововтрати (усі р<0,02).  

Підсумовуючи відмітимо, що хворі старшої вікової групи мали довший 

період госпіталізації, значно вищу кількість ускладнень з боку нервової, 

серцево-судинної та сечовидільної систем та вищу смертність; в той же час 

результати лінійної регресії визначили вік єдиним незалежним предиктором 

тривалості госпіталізації у групі ІІр, тоді як у групі Іp цей показник був 

асоційований майже із усіма вихідними параметрами. 

При аналізі результатів проспективного попарного порівняння методик 

монотерапії інтракоронарним нітрогліцерином та внутрішньовенним лідокаїном 

із групою стандартної фармакотерапії було отримано наступні дані: 

Середня величина зменшення САТ після введення НГ становила 

16,4±5,2 мм рт. ст.; це падіння тиску не призвело до погіршення самопочуття чи 

виникнення ускладнень у пацієнтів групи І. 

Введення НГ у групі І було асоційоване із меншою частотою феномену 
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slow-reflow: 1 (3,3%) проти 7 (23,3%) у групі контролю; р=0,049, тоді як 

застосування лідокаїну у групі ІІ не вплинуло на показник у порівнянні із 

групами НГ чи стандартної фармакотерапії.  

Жодна з двох досліджуваних методик монотерапії не вплинула на показ-

ники чи 3-денну динаміку ФВЛШ у групах дослідження, але введення ЛК 

у групі ІІ призвело до зниження рівнів Тропоніну І на третю добу відносно 

групи контролю: 4,23 [26] проти 36,9 [40,2] нг/мл; р=0,044. Монотерапія НГ у 

групі І не мала вираженого впливу на рівень маркеру  відносно групи контролю 

(р=0,37).  

Регресія елевації сегменту ST була суттєво вищою у групі НГ у порів-

нянні із дослідними групами введення лідокаїну та контрольною у перші 

60 хвилин після реканалізації – 67,5±24,1 проти 53,8±18,2% у групі стандартної 

фармакотерапії; р=0,016 та 67,5±24,1 проти 55,1±9,4% для групи застосування 

лідокаїну; р=0,011. Через 24 години ці показники вже суттєво не різнилися 

(р=0,68 та 0,29 проти контролю та ЛК, відповідно). Це може свідчити про те, 

що застосування нітрогліцерину покращує міокардіальну перфузію, але цей 

ефект інтракоронарної болюсної дози нітрогліцерину нетривалий.  

Кількість реперфузійних екстрасистолій у групі ЛК була значно меншою 

у порівнянні із контрольною – 2 (6,7%) проти 10 (33,3%) хворих; р=0,02. 

Відсутність різниці у частоті реєстрації А-В блокад між групами (13,3 (4) проти 

10,0% (3) для контролю; р=1) дозволяє виключити аритмогенний вплив 

досліджуваного дозування анестетика. Болюсне інтракоронарне застосування 

нітрогліцерину у групі І суттєво не впливало на частоту реперфузійних 

порушень серцевого ритму, в порівнянні з хворими контрольної групи.  

Введення НГ було пов’язане із значно зменшеною частотою 

післяопераційної стенокардії (1 проти 8 хворих для контролю, р=0,03) у порів-

нянні із групою контролю, що відбилося на різниці у загальній кількості 

невідкладних станів та ускладнень, що була статистично достовірна: 34,3% (11 

випадків) проти 65,6% (21 випадок) у контрольній, р=0,023.  

У групі введення лідокаїну хворі мали в два рази більшу частоту 
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дихальної недостатності (13,3% (4 хворих) проти 6,7% (2 хворих) для групи IV; 

р=0,67), але нижчу зустрічальність енцефалопатії (3,3% (1 хворий) проти 10% 

(3 хворих) для групи IV; р=0,61. Різниці у загальній кількості невідкладних 

станів та ускладнень між групами не було відмічено: в групі ЛК було 

зареєстровано 47,5% усіх випадків невідкладних станів (19 випадків), а в групі 

контролю – 52,5% (21 випадок); р=0,82. 

Резюмуючи результати проведених досліджень монотерапії НГ та ЛК, 

відмітимо, що застосування методики посткондиціювання в/в введенням 

лідокаїну в дозі 1,5 мг/кг сприяло суттєвому зменшенню частоти реперфузійних 

порушень серцевого ритму, чого не спостерігалося у групі болюсного введння 

НГ, однак застосування болюсу НГ у групі І суттєво знизило частоту 

виникнення стенокардії після ендоваскулярної реваскуляризації міокарду.  

Отримані результати дослідження дозволили зробити висновок про 

доцільність порівняння протективних властивостей методики поєднаного 

застосування досліджуваних препаратів із групою стандартної фармакотерапії 

та оцінки отриманих результатів. 

Аналіз результатів проспективного порівняння методики комбінованого 

застосування внутрішньовенного лідокаїну та інтракоронарного нітрогліце-

рину із групою стандартної фармакотерапії дозволив отримати наступні дані: 

Комбінована методика посткондиціювання НГ та ЛК у групі ІІІ майже 

повністю попередила виникнення феноменів no- та slow-reflow (3,3% (1 

випадок) проти 26,7% (8 випадків) для контролю, р=0,03) та показала кращі 

результати за кожну з методик окремого введення НГ та ЛК (3,3 проти 6,7% для 

НГ; р=1 та 16,7% для ЛК; p=0,19); 

Введення комбінації НГ та ЛК у групі ІІІ поліпшило регресію елевації 

сегменту ST через 60 хвилин (64,3±16 проти 53,8±18,2% у групі ІV, р=0,02) та 

24 години після стентування (83±5,7 проти 76,5±15,4% у групі ІV, р=0,03) 

в порівнянні із прийнятою схемою фармакотерапії. Лише методика, застосована 

у групі ІІІ була ефективною у підтриманні ліпшої динаміки регресії через добу 

п/о періоду, а відсотки регресії були суттєво вищими за такі у групі ЛК (64,3±16 
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проти 55,1±9,4; р=0,009 через 60 хв. та 83±5,7 проти 72,3±19,1; р=0,005 через 

24 години для груп ІІІ та ІІ відповідно); 

На відміну від інших груп, комбіноване введення НГ та ЛК у групі ІІІ 

дозволило значно поліпшити середній показник ФВЛШ на другий день 

спостереження (55,6±5,7 проти 52,7±5% у групі ІV, p=0,04) у порівнянні із 

групою стандартної фармакотерапії. Додавання ЛК суттєво поліпшило ефек-

тивність методики монотерапії НГ: середнє значення ФВЛШ більше на 2,1% 

у перший день, на другий (55,6±5,7 і 49,4±7,4%; p<0,001) та третій (56,1±9,1 

проти 49,3±8,9%; p=0,005) дні відповідно у порівнянні із групою НГ. Анало-

гічні результати було отримано при порівнянні комбінованої схеми із моно-

терапією ЛК: ліпша динаміка для групи ІІІ на 3,1 та 3,7% відповідно для 

першого та другого днів спостереження, 56,1±9,1 та 49,1±9,2% для груп ІІІ та ІІ 

відпоівдно; р=0,044 на третій день. 

Комбіноване посткондиціювання НГ+ЛК було пов’язане із суттєвим 

зниженням середніх показників післяопераційного ТрІ на другий (4,7 [19] нг/мл 

проти 19,6 [46,9] нг/мл для групи ІV, р=0,046) та третій (6,6 [27,5] нг/мл та 36,9 

[40,2] нг/мл для групи IV, р=0,021) дні спостереження у порівнянні із групою IV. 

Такого протективного впливу не було досягнуто ані після монотерапії ЛК (ТрІ на 

другий день суттєво нижчий для групи ІІІ: 4,7 [19] проти 33,9 [101,6] для ЛК; 

р=0,035), ані НГ (нижчі медіани та менший розкид значень у дні 2 та 3). 

Схема посткондиціювання, застосована у групі ІІІ ефективно знизила 

частоту виникнення реперфузійних екстрасистолічних аритмій в порівнянні із 

групою IV: 10 (30%) для контролю проти 2 (6,7%) для НГ+ЛК, р=0,02; 

комбінація препаратів сприяла профілактиці пароксизмів ФП після СКА, 

зменшивши частоту виникнення стану у 2 рази (два випадки проти чотирьох 

до операції). Частота реєстрації А-В блокад була приблизно однакова у групах 

ІІІ та IV на час поступлення (2 та 1 випадки, відповідно; p=1); показник не 

зазнав змін у післяреваскуляризаційному періоді у групі комбінованої терапії, 

тоді як у групі стандартної фармакотерапії спостерігалося зростання епізодів А-

В блоку: 10% (3 випадки) після СКА. Вищенаведене знайшло відображення у 
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суттєво меншій загальній кількості хворих із аритміями у групі ІІІ: 20% (6 

випадків) проти 53,3% (16 випадків) для контролю, р=0,015; методика 

виявилася ефективнішою як за монотерапію НГ у групі І, де відсоток 

ускладнень після СКА зріс більш як у 2 рази, так і за монотерапію ЛК, що не 

призвела до суттєвого зменшення загальної кількості ускладнень у порівнянні 

із групою контролю (р=0,12); методика застосована у групі ІІІ не мала 

аритмогенного впливу на пацієнтів та може вважатися безпечною у даному 

відношенні. 

Застосована у групі ІІІ методика кардіопротекції дозволила успішно 

знизити частоту п/о стенокардії: 1 (3,3%) хворий проти 8 (26,7%) усіх пацієнтів; 

р=0,03 та скоротити кількість випадків ниркової недостатності у 3,5 рази  

(6,7 проти 23,3%; р=0,15) у порівнянні із групою контролю, та в результаті, 

знизити частоту реєстрації невідкладних станів та ускладнень післяопераційного 

періоду втричі (7 (25,0%) та 21 (75,0%) для контрольної, р<0,001). Комбінація 

НГ та ЛК виявила ліпший протективний ефект за монотерапію болюсом НГ у 

групі І, що не суттєво вплинула на частоту ниркової недостатності п/о (13,3 

проти 23,3% для НГ та контролю, р=0,51), та болюсом ЛК у групі ІІ, що не був 

ефективним ані у попередженні п/о стенокардії (20,0 проти 26,7% для 

контролю, р=0,76) чи ниркової недостатності (20,0 та 23,3% для контролю, 

р=1), ані у зменшенні загальної кількості ускладнень (19 проти 21 випадку для 

групи ІІ та групи ІV; р=0,82). 

Підсумовуючи сказане можна заключити, що комбінована методика 

введення НГ та ЛК у групі ІІІ виявилася не лише ефективнішою за застосовану 

стандартну схему фармакотерапії, а й перевершила ефективність схем введення 

препаратів окремо у групах І та ІІ практично в усіх контрольних точках 

дослідження: лише одночасне введення препаратів дозволило досягти зниження 

показнику ФВЛШ на другий день спостереження та показало суттєво ліпші 

результати за будь-яку іншу групу проспективного дослідження; лише в групі ІІІ 

спостерігалася значно нижча загальна частота реперфузійних порушень ритму; 

на відміну від інших груп, методика мала помітний вплив на зниження частоти 
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п/о ниркової недостатності. 

Отримані результати дозволяють дійти висновку, що лідокаїн при 

внутрішньовенному введенні до СКА та нітрогліцерин, введений інтракоро-

нарно відразу після СКА виявляють потенційований синергізм та перевищують 

сумарний ефект монотерапії препаратами описаний у розділах 4 та 5. 

Оскільки комбінована методика застосована у групі ІІІ виявила себе не 

лише ефективною а й безпечною у гемодинамічному відношенні, вона може 

бути запропонована у якості рекомендацій щодо оптимізації періопераційного 

анестезіологічного забезпечення при екстреному стентуванні КА у хворих 

похилого віку з ГКС. 

Ключові слова: інтенсивна терапія, ГКС похилому віку, екстрене стенту-

вання, реперфузійне ураження міокарду, фармакологічна кардіопротекція, 

нітрогліцерин, лідокаїн. 

 

ANNOTATION 

Furkalo O.S. Intensive therapy of urgent conditions during endovascular 

revascularization of myocardium in elderly patients presenting with acute coronary 

syndrome. – Qualified scientific work on the rights of the manuscript. 

Thesis for the degree of doctor of philosophy in the field of study 22 

Healthcare by Program Subject Area 222 Medicine (Anesthesiology and Intensive 

Care). – Shupyk National Healthcare University of Ukraine, Kyiv, 2021. 

The aim of the present study was to increase the effectiveness of intensive 

therapy by reducing the incidence of urgent conditions and complications caused by 

ischemia-reperfusion injury in elderly patients presenting with acute coronary 

syndrome undergoing endovascular revascularization of myocardium through the 

optimization of the methodic of anesthesiologic management based upon the 

principle of pharmacologic postconditioning. 

The study was based upon pairwise comparative analysis of effectiveness of 

nitroglycerine bolus administered into the coronary artery with the group of standard 

pharmacotherapy and lidocaine bolus administered intravenously with the group of 
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standard pharmacotherapy as well as the combination of the aforementioned drugs in 

prevention of the following urgent conditions caused by ischemia-reperfusion: no- 

and slow-reflow phenomena, exacerbation of myocardial ischemia after 

revascularization, reperfusion arrhythmias and emergent conditions of cardiovascular, 

nervous, respiratory and urinary systems during postoperative period in elderly 

patients undergoing endovascular revascularization for acute coronary syndrome. A 

comparative evaluation of effectiveness between the methodic of combined 

administration of NTG and LC and control group in preventing the aforementioned 

conditions has been performed on the following stage. Additionally, a linear 

regression determining the independent predictors of length of stay between the 

elderly and the younger age groups has been conducted with the end to substantiate 

the choice of age group of patients. 

151 patients aged 60 years or older (mean age 66.5±5.6) as well as 30 patients 

aged under 60 (51.95±6.40), undergoing treatment for ACS at Kyiv Heart Centre and 

having urgent CAS conducted for them. 

Methods of clinical examination and statistical analysis of data are widely 

acknowledged for this category of patients and have been chosen with the 

consideration of real-life circumstances in clinical emergency, which allowed for the 

acquisition of highly reproducible data suited for assessment and interpretation in 

similar situations.  

For the optimal solution of the goals set, the study has been divided into 

retrospective and prospective stages and the patients have been divided into 6 groups. 

In the retrospective stage there was conducted a comparison and statistical 

analysis (linear regression) of patients’ medical history data in Groups Ir (under 

60 y.o.) and IIr (60 and above) aiming to determine the independent predictors of 

LOS as well as the frequency of postoperative complications. 

Prospective stage consisted of statistical analysis and comparison between the 

results of observations of patients in groups I, II, III and IV, which have respectively 

had NG, LC, NG+LC and standard pharmacotherapy administered to them. 

Standard pharmacotherapy for patients with ACS consisted of the IV infusions 
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of NG dosed 25-50 mcg/kg/min and heparin dosed 12-15 U/kg/hr. On patient’s 

arrival to the operation room a premedication consisting of 1ml fentanyl and 1 ml 

diazepam was administered in case of no contraindications. Directly after the start of 

revascularization a 10 000 Units of heparin were additionally administered. This 

scheme was the sole treatment choice for all patients in groups Ir, IIr and IV.  

Group I (NTG) received, in addition to standard treatment scheme, an 

intracoronary bolus of 2.5 mcg/kg of NG during CAS immediately after the 

recanalization of the infarct-related artery (IRA). 

Group II (LC) received and IV bolus of LC dosed at 1.5 mg/kg body weight 

upon entering the operation room in addition to the standard treatment scheme. 

Group III (NG+LC) received a combination of IV bolus of LC at 1.5 mg/kg 

upon entering the operation room and intracoronary bolus of 2.5 mcg/kg of NTG 

during CAS immediately after the recanalization of the IRA. 

Results of performed retrospective research state:  

Group IIr had 10 (32.3%) of its patients having a LOS period between 1 and 

3 days (subgroup IIa), 8 (25.8%) patients have had a LOS between 4 and 5 days 

(subgroup IIb) and 13 (41.9%) patients had been hospitalized for over 5 days (IIc). 

Subroup IIc had an average LOS of 10 [10] days, higher incidence of DM: 5 or 38% 

versus 0 for other subgrps, p=0.045 and a lower average LVEF: 47.2±10.0 vs 

53.1±7.0% and 56.6±2.5% in patients of subgroups ІІа and ІІb respectively, р=0.014. 

Though the percentage of patients with different stenosis localization did not differ 

between the subgroups, patients with long LOS had a higher mean percentage of RCA 

stenosis: 94.4±9.2 vs 84.0±21.6% and 77.9±16.0% for ІІа and ІІb respectively, 

р=0.047. 

Subgroup IIc also presented with a higher incidence of postoperative 

complications for nervous (7 (53,8%) vs 1 (10.0%) and 1 (12.5%) correspondingly 

for groups IIa and IIb, p=0.02), cardiovascular (3 (23,1%) vs 2 (20%) in IIa and 0 in 

other groups, p=0.02) and urinary (30,8% (4) vs 25% (2) for IIb and 1 cases for IIa 

and Ir, respectively, p=0,02) systems, as well as a higher mortality rate (23,1% (3) 

patients in IIc only, p=0,02) which led to a higher overall number of events – 22 
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(62,9%) vs 4 (11.4%), 3 (8,6%) and 6 (17%) for IIc, IIa, IIb and Ir respectively, 

p<0.001). 

In order to verify the association of the above parameters with LOS a multiple 

linear regression was conducted: age emerged to be a single independent predictor of 

LOS (p=0.008) with the regression equation evidencing an average increase in LOS 

of 4.6 days for every 10 years of age above 60. Similar fashioned analysis in the 

younger age group displayed the association between LOS and levels of Hb, Tr I, 

cholesterol, stenosis percentages for LCA ostium, LAD and RCA, BMI and LVEF 

(all p<0.02). 

Thus, the results of linear regression did not verify the data acquired during the 

comparative analysis between subgroups with different periods of LOS, defining the 

age as a sole predictor, whereas group I had its control point associated with almost 

each of the studied parameters. 

Analysis of the results of prospective study of the methods of monotherapy with 

NTG and LC yielded the following data:  

Mean drop in MAP after NG administration was 16.4±5.2 with the average 

dilation percentages of the main CA not being statistically different (p=0.55) 

amounting 14 [14.4]% for LAD; 7.9 [14.6]% for LCX and 11.1 [1.8]% for RCA. 

Postconditioning with NG in group I was associated with lower frequency of 

slow-reflow – 1 (3.3%) vs 7 (23.3%) for control, p=0.049) phenomenon. Whereas the 

incidence of no-reflow did not differ at all (p=1 vs control) between the groups. 

Preconditioning with LC failed to affect the immediate TIMI flow grade perfusion of 

the IRA in comparison with either NG or control groups. 

None of the studied drugs have had any effect on the mean values or dynamics 

of LVEF during the 3-day follow-up period, but LC administration appeared to be 

associated with a decrease of Tr I levels at the 3-rd day of follow-up vs the control: 

4.23 [26] vs 36.9 [40.2] ng/ml for LC and control respectively, p=0.044 but not 

against the NG group (p=0.37). 

ST segment elevation regression was noticeably higher in NG group compared 

to any other study group in the first 60 minutes post recanalization 67,5±24,1 vs 
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53,8±18,2% for control; р=0,016 and against 55,1±9,4% for LV; р=0,011, whereas 

after 24 hr period these values haven’t differed to such extent (p=0,68 and 0,29 vs 

control and LC, respectively). 

Number of reperfusion arrhythmias was lower in the LC group when compared 

to the control – 2 (6.7%) against 10 (33.3%) patients, p=0.02; it is important to note 

that there was no difference in the occurrence of AV block in groups LC and control, 

which allows to exclude the arrhythmogenic influence of anesthetic in the tested 

dose. No significant difference in cardiac arrhythmias post PCI was observed for the 

NG group; considering the ability of NTG to eventually metabolize into peroxinitrite – 

an extremely potent oxidant able to exacerbate reperfusion injury and deepen cell 

membrane ion imbalance, this result may be considered positive.  

At the same time, NG administration was connected with significantly lower 

frequency of postoperative angina pectoris – 1 (3.3%) vs 8 (26.7%), p=0.026; and 

a lower rate of renal deficiency – 13.3% (4 patients) vs 23.3% (7 patients) in compa-

rison to the control group, whereas the occurrence of acute LV failure (1 patient in 

each grp), minor bleeding (1 patient from group I), respiratory (1 and 2 patients from 

groups NTG and control) and neurological deficiency (3 patients in each group) did not 

statistically differ. This led to the gap in overall number of events: 34.0% (11 cases) vs 

65.6% (21 cases) for control, p=0.023. LC group did not significantly differ from the 

control group in the occurrence of acute LV failure (2 and 1 patients in respective 

groups), angina (6 vs 8 patients from groups II and IV), minor bleeding (none in either 

group) and renal insufficiency (6 and 7 patients from groups LC and control). Besides, 

patients in group II had twice as frequent episodes of respiratory failure (13.3% 

(4 patients) vs 6.7% (2 patients) for grp IV) but lower incidence of encephalopathy 

(3.3% (1 patient) vs 10.0% (3 patients) in group IV). No difference in the overall 

incidence of urgent conditions was registered: 47.5% of all cases (19 episodes) was 

registered in group II and 52.5% (21 cases) in the control group; p=0.82. 

Summarizing the abovementioned, there was an obvious improvement in 

different aspects of myocardial recovery for each of the studied methods of cardio-

protection when compared to the standard pharmacological therapy with most 
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improvements not overlapping for NG and LC groups. Although there was no absolute 

winner in the comparison between the two study groups, NG administration yielded 

a supreme 60-minute ST segment elevation regression when compared to any other 

group. 

Results of the conducted study combined with little to no evidence concerning 

the harmful interaction between LC and NTG allow to conclude the expedience to 

study a methodic of the combined administration of lidocaine and nitroglycerin in 

elderly patients undergoing urgent PCI for ACS, and compare the results with the 

group of standard pharmacotherapy. 

Analysis of the results of prospective comparison between the methodic of 

combined use of LC and NG and standard pharmacotherapy yielded the following 

results. 

The methodic of combined administration NG+LC in group III almost 

completely prevented the appearance of no- and slow-reflow phenomena: 3.3% 

(1 case) vs 26.7% (8 patients) in the control group; p=0.026, displaying better overall 

results compared to each of the methods of monotherapy with NG and LC used in 

groups I and II (3.3 vs 6.7% for NG and 16.7% for LC). 

Group III had an improved rates of ST segment elevation regression in 

60minutes (64.3±16.0 vs 53.8±18.2% for group ІV; р=0.02) as well as 24 hrs post PCI 

(83.0±5.7 vs 76.5±15.4% in group ІV; р=0.03). The combined methodic was the only 

one that was effective in keeping the significantly better dynamics of ST regression 

during the whole follow-up period with the regression percentages being decently 

higher than those in group LC (р=0.009 in 60 minutes and р=0.005 in 24 hrs). 

Combined drug delivery in group III was the sole methodic effective in the 

significant improvement in LVEF compared to the group of standard pharmaco-

therapy: the mean value on the 2-nd follow-up day was 55.6±5.7 vs 52.7±5.0% for 

grp IV; p=0.04. Addition of lidocaine also significantly improved the effectiveness of 

monotherapy with NG: mean LVEF was higher by 2.1% at day 1; p<0.001 and 

p=0.005 for days 2 and 3 respectively, in comparison with group I. Similar results 

have been obtained after comparing the combined scheme with LC monotherapy: 
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better dynamics for Grp III by 3.1 and 3.7% respectively at the 1-st and 2-nd days of 

follow-up; p=0.044 at the 3-rd day. 

Combined delivery of NG+LC was not associated with a noticeable drop in the 

average numbers of postoperative TrI at 2-nd (4.7 [19] ng/ml vs 19.6 [46,9] nr/ml for 

group IV; р=0.046) and 3-rd (6.6 [27.5] ng/ml and 36.9 [40.2] ng/ml at group IV; 

р=0.021). Such protective effects haven’t been achieved neither in group I nor in 

group II (TrI on day 2 lower for group III; p=0.035). 

The postconditioning scheme, delivered in group III was not only effective in 

reducing the incidence of reperfusion extrasystolic arrhythmias compared to group 

IV: 10 (30.0%) for control and 2 (6.7%) for NG+LC; p=0,02, but also led to 

a quadruple decrease in the incidence of extrasystoles post PCI compared to such on 

admission: 26.7% (8 patients) vs 6.7% (2 people) post PCI; the combination of drugs 

accompanied the prophylactic of paroxysms of AF post PCI by decreasing the 

incidence of this arrhythmia by two times: 2 cases vs 4 cases on admission. The 

incidence of AV block was nearly even in groups III and IV on admission (2 and 

1 cases, respectively); this did not change after the revascularization for group III, 

whereas the group of standard pharmacotherapy has seen an increase in incidence of 

AV block: 10% (3 cases) post PCI. The abovementioned resulted in significantly 

lower overall incidence of reperfusion arrhythmias in group III: 20.0% (6 cases) 

against 53.3% (16 cases) in the control group; p=0.015. The combined methodic 

proved to be more effective than the scheme of monotherapy with NG in group I, 

where the percentage of this complication post PCI has seen a nearly twofold 

increase, as well superior to the scheme of monotherapy with LC with the latter 

failing to significantly decrease the overall number of arrhythmias when compared to 

the control group (p=0.12). Furthermore, the methodic utilized in group III displayed 

no arrhythmogenic effect and may be considered safe in this regard.  

The combined scheme of cardioprotection allowed to decrease the incidence of 

postoperative angina: 3.3% (1 patient) vs 26.7% (8 people); p=0.03 and lower the 

number of cases of renal failure by 3.5 times (6.7 vs 23.3%) when compared to the 

control group, thus lowering the incidence of urgent conditions and complications in 
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postoperative period threefold: 25% (7 cases) and 75% (21 cases) for the control; 

p<0.001. Combination of NG+LC caused better protective effects compared to the 

scheme of monotherapy in group I, which failed to significantly influence the 

frequency of renal failure: 13.3 vs 23.3% for NG and control, respectively; p=0.51 

and to the scheme applied in group II with the latter being ineffective neither in 

preventing angina pectoris: 20.0 vs 26.7% for control; p=0.76 or reducing the 

incidence of renal failure: 20.0 and 23.3% for control; p=1 nor in decreasing the 

overall frequency of complications: 19 and 21 cases for groups II and IV; p=0.82. 

Summarizing the abovementioned we have concluded that the scheme 

of combined administration of NG and LC in group III appeared effective not only 

in comparison to the standard scheme of pharmacotherapy but mostly overcame 

the effectiveness of the schemes of solitary drug administration in groups I and II 

in almost each studied aspect of cardioprotection: only the simultaneous administration 

of drugs allowed to reduce the mean numbers of LVEF on the 2 follow-up day thus 

demonstrating significantly better results compared to any other group of prospective 

study; Group III alone demonstrated a noticeably lower frequency of reperfusion 

arrhythmias; unlike other groups, the methodic had a significant role in decreasing 

the incidence of postoperative renal failure. 

The received results allow to conclude that lidocaine administered 

intravenously before PCI and nitroglycerin, delivered to the coronary artery directly 

after PCI display not just synergy but potentiation thus exceeding the summed 

efficacy of monotherapy with drugs studied in chapters 4 and 5. 

Since the combined scheme of preconditioning delivered in group III not only 

proved its effectiveness but also safety in hemodynamic regards, it can be proposed 

as recommendations for the optimization of perioperative anesthesiologic manage-

ment during the emergent PCI in elderly patients presenting with ACS.  

Keywords: intensive care, ACS in elderly, urgent coronary stenting, myocardial 

reperfusion injury, pharmacologic cardioprotection, nitroglycerin, lidocaine. 
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ВСТУП 

Обґрунтування вибору теми дослідження 

Останніми роками операція коронарного стентування активно збільшує 

свою частку у структурі операцій на серці: лише за період 2013-2015 рр. 

кількість процедур зросла на 20,5% [1]. Процедура лишається золотим стандар-

том невідкладної допомоги при гострому інфаркті міокарду (ГІМ) із елевацією 

сегменту ST при загальному часі ішемії менше 6 годин [5].  

Ішемічно-реперфузійне ураження (ІРУ) міокарду лишається одним із най-

більш досліджуваних та актуальних ускладнень реваскуляризації, що обумов-

лено поліморфністю клінічних форм (частина яких є неспецифічними для цього 

стану проявами, а частина потребує спеціалізованих методів діагностики), та 

складними механізмами розвитку що полягають у порушенні іонного та клітин-

ного гомеостазу [54]. 

Категорія хворих похилого віку має доведено вищі ризики інтра- та 

післяопераційних ускладнень невідкладної реваскуляризації міокарду через 

обтяженість клінічного анамнезу та важче відновлення у післяопераційному 

періоді. І хоча пацієнти цієї групи можуть бути більш адаптованими до 

міокардіальної ішемії, дослідження відмічають у них і меншу ефективність 

кардіопротекції через гіршу ендотеліальну реактивність, менший вплив конди-

ціювання на відновлення ФВЛШ, та негативний вплив супутньої патології [157-

159]. Ці чинники визначають пріоритетність включення групи до процесу 

пошуку оптимальних стратегій боротьби з реперфузійним ураженням. 

Відсутність ефективного лікування та складність своєчасної діагностики 

ІРУ зсувають терапевтичні акценти в бік профілактики розвитку та підготовки 

міокарду до наслідків реперфузії.  

До основних класів кондиціювання належать механічне та фармако-

логічне кондиціювання. Перший тип полягає у проведенні циклів ішемії-

реперфузії безпосередньо на серці або верхній чи нижній кінцівці, другий – 

у застосуванні різних класів фармакологічних сполук. 
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Ефективність механічного кондиціювання є суперечливою тематикою, 

оскільки численні дослідження не відмічають ефективності методики у норма-

лізації сегменту ST, постінфарктному ремоделюванні ЛШ, або композитному 

ризику смертності/ГІМ/повторної реваскуляризації [63, 64, 67]; тоді як роботи 

інших дослідників відмічають кращу динаміку МВ-КФК, меншу зону набряку 

міокарда та ліпшу динаміку регресії сегменту ST [69, 70]. 

До найбільш вивчених препаратів фармакологічної кардіопротекції слід 

віднести модулятори бета-адренорецепторів, аденозин, циклоспорин-А, блока-

тори кальцієвих каналів та донатори оксиду азоту.  

Сполуки з групи донаторів NO виявилися ефективними у зменшенні 

пікових значень МВ-КФК, розміру зони інфаркту індексу порятунку міокарду 

(ІПМ) та, дуже суттєво – відсотку мікроваскулярної обструкції (МВО), але лише 

у хворих із повною оклюзією чи субоклюзією судини [96]. Препарати (в т.ч. НГ) 

поліпшують відновлення ендотелійзалежної дилатації (ЕЗД) після ішемії-

реперфузії та загальний прогноз пацієнтів у відношенні частоти 6- та 12-місяч-

них ускладнень групи МАСЕ [96, 98]. Однак, не менша кількість досліджень, 

серед яких представлені і дуже обширні праці, не відмічає суттєвої різниці у 

розмірі зони ІМ, відсотку МВО, рівнів МВ-КФК та Тр І, чи відновленні ФВЛШ 

та зони ІМ [80, 96, 97]. Результати аналізу пацієнтів реєстру GRACE свідчать про 

асоціацію хронічної терапії нітратами із значно нижчою частотою реєстрації 

STEMI та повної блокади лівої ніжки пучка Гіса ПБЛНПГ [101]. 

В той же час питання хронічної терапії НГ, зокрема, пов’язане із 

розвитком толерантності до препарату через інактивацію ферменту АЛДГ-2, 

що здатна майже повністю нівелювати протективні ефекти препарату [105, 

106], а у щурів навіть призвела до збільшення зони ІМ. Роботи в цьому напрямі, 

однак, не дають визначення «хронічної терапії нітратами» та пропонують різні 

схеми введення НГ. 

Доступність НГ в ургентній клінічній ситуації, суперечливі результати 

досліджень ефективності та проблематика хронічної терапії обумовили вибір 

препарату дослідником. 
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На відміну від вищенаведених препаратів, лідокаїн не має потужної 

доказової бази, а переважна більшість досліджень протективного ефекту пре-

парату проводилося на тваринних моделях. У роботах анестетик демонстрував 

ефективність у зменшенні зони ІМ, рівнів Тр І, МВ-КФК, відсотку апоптозу 

клітин міокарду та відновленні провідності міокарду після І-Р [107-110]. Ці ж 

роботи, однак, визнають сумнівну ефективність препарату у зниженні частоти 

п/о ускладнень, зменшенні тривалості госпіталізації та частоті післяопера-

ційних аритмій, а одна з робіт [112] відмічає що доза ЛК, необхідна для захисту 

міокарду також має виражений негативний інотропний вплив. 

Доступність ЛК в ургентній клінічній ситуації, суперечливі результати 

досліджень та обмаль результатів на людях обумовили вибір препарату для 

дослідження протективного ефекту. 

Отже, питання профілактики ІРУ є особливо актуальним для хворих 

похилого віку, а численні дослідження не дають остаточних відповідей 

стосовно ефективності більшості фармакологічних агентів чи оптимальної 

стратегії кардіопротекції, більш того, фармакопротекція в умовах клінічної 

ургенції має обмежену доказову базу, хоча найбільша вираженість симптома-

тики ІРУ та безпосереднього протективного ефекту препаратів спостерігається 

саме після реканалізації гострої оклюзії. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами 

Робота виконана відповідно до основних напрямків науково-експери-

ментальної роботи кафедри анестезіології та інтенсивної терапії Національного 

університету охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика МОЗ України: 

«Розвиток організаційних та клінічних аспектів підвищення безпеки пацієнтів в 

анестезіології та інтенсивній терапії» (№ державної реєстрації: 0114U002223, 

терміни виконання 2013-2018 рр.). Автор є співвиконавцем цих науково-

дослідних робіт. 

Мета і завдання дослідження 

Метою даного дослідження було підвищення ефективності періопера-

ційного анестезіологчного забезпечення шляхом зменшення частоти виник-
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нення невідкладних станів та ускладнень, зумовлених ішемічно-реперфузійним 

ушкодженням при проведенні ендоваскулярної реваскуляризації міокарду 

у хворих похилого віку з гострим коронарним синдромом зa рaхунoк oптимі-

зaції методики анестезіологічного забезпечення на основі принципу фармаколо-

гічного посткондиціювання. 

Для досягнення цієї мети були поставлені такі завдання. 

1. Оцінити частоту розвитку післяопераційних невідкладних станів та 

ускладнень, зумовлених ішемічно-реперфузійними ушкодженнями міокарду у 

пацієнтів різних вікових груп та визначити предиктори тривалості госпіталізації 

після проведення ендоваскулярної реваскуляризації міокарду з приводу 

гострого коронарного синдрому. 

2. Визначити ефективність методики посткондиціювання інтракоронар-

ним введеням нітрогліцерину на частоту виникнення невідкладних станів та 

ускладнень, зумовлених ішемічно-реперфузійними ушкодженнями міокарду, під 

час та після ендоваскулярної реваскуляризації міокарду. Провести порівняльну 

характеристику ефективності з відповідними показниками пацієнтів групи 

стандартної фармакотерапії у хворих похилого віку з гострим коронарним 

синдромом в умовах клінічної ургенції. 

3. Визначити вплив методики посткондиціювання внутрішньовенним 

введенням лідокаїну на частоту виникнення ускладнень та невідкладних станів, 

зумовлених ішемічно-реперфузійними ушкодженнями міокарду, під час та після 

ендоваскулярної реваскуляризації міокарду. Провести порівняльну характерис-

тику ефективності з відповідними показниками пацієнтів групи стандартної 

фармакотерапії у хворих похилого віку з гострим коронарним синдромом в 

умовах клінічної ургенції. 

4. Визначити вплив комбінованої методики посткондиціювання лідокаїном 

та нітрогліцерином на частоту виникнення усладнень та невідкладних станів, 

зумовлених ішемічно-реперфузійними ушкодженнями міокарду, під час та після 

ендоваскулярної реваскуляризації міокарду. Провести порівняльну характерис-

тику ефективності з відповідними показниками пацієнтів групи стандартної 
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фармакотерапії у хворих похилого віку з гострим коронарним синдромом 

в умовах клінічної ургенції. 

5. Розробити і впровадити в клінічну практику рекомендації щодо опти-

мізації періопераційного анестезіологічного забезпечення з метою поперед-

ження розвитку невідкладних станів, зумовлених ішемічно-реперфузійними 

ураженнями міокарду, при ендоваскулярній реваскуляризації у хворих похилого 

віку з гострим коронарним синдромом. 

Об’єкт дослідження – інтенсивна терапія при ендоваскулярній реваску-

ляризації міокарду у пацієнтів похилого віку з ГКС. 

Предмет дослідження – відновлення кровотоку реканалізованою судиною, 

регресія елевації сегменту ST, динаміка ФВЛШ та ТрІ, періопераційні невід-

кладні стани та ускладненння після ішемії-реперфузії. 

Методи дослідження: 

– для оцінки загально соматичного та клінічного стану пацієнтів 

використовувалися дані анамнезу життя та хвороби, дані фізикальних та 

антропометричних досліджень, клінічний огляд, клініко-лабораторні та клініко- 

інструментальні методи дослідження; 

– для оцінки функціонального стану серця та системної гемодинаміки 

застосовувалися пульсоксиметрія, електрокардіографія (ЕКГ), ехокардіографія 

(Ехо-КГ), коронаровентрикулографія (КВГ); 

– оцінювалися наступні клінічні, біохімічні та лабораторні показники: 

дані загального аналізу крові, біохімічні показники білірубіну, холестерину, 

креатиніну та сечовини, дані коагулограми, рівні Тропоніну І та вибрані 

показники кислотно- основного стану крові. 

– методи статистичного аналізу даних використовувалися для узагаль-

нення результатів дослідження та визначення достовірності міжгрупової різниці. 

Наукова новизна отриманих результатів  

Було вивчено, узагальнено та систематизовано проблематику викорис-

тання нітрогліцерину та лідокаїну із кардіопротективною метою у хворих 

похилого віку, що були ургентно прооперовані з приводу ГКС. 
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Вперше в Україні комплексно обґрунтована проблематика використання 

фармакологічної кардіопротекції у хворих похилого віку ургентно стентованих 

з приводу ГКС. 

Було встановлено та обґрунтовано ефективність кардіопротективного 

ефекту лідокаїну та нітрогліцерину у хворих похилого віку, ургентно стенто-

ваних з приводу ГКС. 

Вперше у хворих похилого віку стентованих з приводу ГКС було 

проведено порівняльну оцінку протективних ефектів методики комбінованого 

введення досліджуваних препаратів у порівнянні із стандартною схемою пері-

операційної фармакотерапії. 

Сформульовано рекомендації щодо періопераційної фармакопротекції 

для ургентних хворих похилого віку, стентованих з приводу ГКС що дозволила 

ефективно знизити частоту розвитку невідкладних станів та ускладнень. 

Практичне значення отриманих результатів 

У результаті проведених досліджень було сформульовано рекомендації 

щодо оптимізації периопераційної фармакологічної підтримки для підготовки 

міокарду до реперфузії, зменшення проявів реперфузійного ураження, змен-

шення кількості невідкладних станів та ускладнень у післяопераційному 

періоді. 

Проведене дослідження дозволило оптимізувати наявну методику пері-

операційного анестезіологічного забезпечення, запропонувати рекомендації 

щодо проведення анестезіологічного забезпечення у пацієнтів похилого віку 

з ГКС, яким проводили ургентне стентування, що дозволило майже повністю 

попередити виникнення порушень кровотоку реканалізованою судиною 

(1 випадок (3,3%) проти 8 (26,7%) для контролю; р=0,026), поліпшити регресію 

елевації сегменту ST через 60 хвилин (64,3±16 проти 53,8±18,2% у групі ІV, 

р=0,02) та 24 години після стентування (83±5,7 проти 76,5±15,4% у групі ІV, 

р=0,03), значно поліпшити середній показник ФВЛШ на другу добу спостере-

ження (55,6±5,7 проти 52,7±5% у групі ІV, p=0,04), знизити середні показники 

післяопераційного ТрІ на другий (4,7 [19] нг/мл проти 19,6 [46,9] нг/мл для 

групи ІV, р=0,046) та третій (6,6 [27,5] нг/мл та 36,9 [40,2] нг/мл для групи IV, 
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р=0,021) дні спостереження у порівнянні із групою стандартної фармакотерапії; 

застосування комбінованої схеми посткондиціювання дозволило попередити 

виникнення реперфузійних порушень ритму (53,3% (16 випадків) у групі конт-

ролю та 20% (6 хворих) у групі НГ+ЛК; р=0,015), післяопераційних ускладнень 

та невідкладних станів (75% (21 випадок) у групі контролю проти 25% (7 ви-

падків) у групі НГ+ЛК; р<0,001) у даної когорти пацієнтів та дaлo мoжливіcть 

уcпішнo oпeрувaти пaцієнтів з ГКС високої групи ризику. 

Теоретичні положення дисертаційної роботи використовуються у навчаль-

ному процесі на кафедрі анестезіології та інтенсивної терапії Національного 

університету охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика. 

Особистий внесок здобувача  

Планування і проведення усіх досліджень виконано у період з 2017 по 

2021 роки. Дисертант разом із науковим керівником розробили основну ідею та 

елементи дизайну роботи. Отримані дані є результатом самостійної роботи 

здобувача. Автором самостійно проведено аналіз сучасної зарубіжної та вітчиз-

няної наукової літератури з визначеної проблематики, розроблено методологію 

і дизайн дослідження, сформульовано мету і завдання дослідження.  

Автором проведений ретроспективний аналіз медичної ̈ документації 

61 пацієнта різних вікових груп, яким було проведено екстрену ендоваскулярну 

реваскуляризацію. Дослідник приймав безпосередню участь у лікуванні та 

спостереженні за 120 пацієнтами похилого віку, що увійшли до проспективного 

етапу роботи та яким виконувалося екстрене стентування з приводу ГКС. 

Клініко-лабораторні обстеження пацієнтів, формування клінічних груп, лабора-

торні, інструментальні методи дослідження виконувались особисто або за 

безпосередньої ̈участі дисертанта. Автором особисто систематизовано отримані 

результати, проведено статистичний та кореляційний аналіз даних із викорис-

танням комп’ютерних програм, адаптованих до медичних досліджень. Аналіз й 

узагальнення результатів клінічних, параклінічних та лабораторних досліджень, 

формулювання основних положень дисертації і висновків виконані автором 

особисто. Здобувачем особисто написані всі розділи дисертаційної роботи, 

підготовані до друку наукові праці, дисертаційна робота до захисту. У наукових 
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працях, опублікованих у співавторстві, дисертанту належить більша частина 

виконаної роботи, автор не запозичував ідеї та розробки співавторів публікацій. 

Співавторами наукових праць є науковий керівник – д.мед.н., проф. 

Лоскутов О.А. та співавтори, з якими проведені дослідження – д.мед.н., проф. 

Тодуров Б.М., д.мед.н., доц. Дружина О.М., д.мед.н., доц. Дзюба Д.О., к.мед.н. 

Хохлов А.В., Максаков А.О., Веремчук С.Ф. У наукових працях, опублікованих 

у співавторстві, дисертанту належить дизайн дослідження, фактичний матеріал, 

дисертант особисто проводив дослідження згідно запропонованої методики. 

Апробація результатів дисертації 

Матеріали дисертації та наукові положення дисертаційної роботи були 

представлені та обговорені на науково- практичних конференціях та конгресах 

з міжнародною участю: «Молодіжна анестезіологічна конференція “Тріщинські 

читання”» (м. Київ, 24-25 травня 2018 р.); «Молодіжна анестезіологічна конфе-

ренція “Тріщинські читання”» (м. Київ, 16-18 жовтня 2019 р.). 

Публцікації за темою дисертації 

За темою дисертації опубліковано 6 наукових праць, із них: 1 стаття 

в науковому виданні, проіндексованому у базі даних SCOPUS, 3 статті 

у фахових виданнях, рекомендованих МОН України, 2 роботи опубліковано 

в наукових збірниках, матеріалах і тезах національних та міжнародних з’їздів і 

конференцій.  

Обсяг і структура дисертації 

Дисертаційна робота викладена на 181 сторінці комп’ютерного тексту і 

складається з анотації, списку публікацій здобувача, основної частини (вступу, 

аналізу сучасного стану проблеми інтенсивної терапії невідкладних станів та 

ускладнень при ендоваскулярній реваскуляризації міокарду у пацієнтів 

похилого віку з гострим коронарним синдром, розділу матеріалів і методів 

дослідження, чотирьох розділів власних досліджень, аналізу та узагальнення 

результатів досліджень, висновків, практичних рекомендацій, списку викорис-

таних джерел, що включає 162 посилання та займає 20 сторінок. Робота 

ілюстрована трьома формулами, 33 таблицями і 10 рисунками. 
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РОЗДІЛ 1 

СУЧАСНИЙ СТАН ПРОБЛЕМИ ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ 

НЕВІДКЛАДНИХ СТАНІВ ТА УСКЛАДНЕНЬ  

ПРИ ЕНДОВАСКУЛЯРНІЙ РЕВАСКУЛЯРИЗАЦІЇ МІОКАРДУ  

У ПАЦІЄНТІВ ПОХИЛОГО ВІКУ  

З ГОСТРИМ КОРОНАРНИМ СИНДРОМОМ 

 

За оцінками Національного Центру Статистики Здоров’я у США за 2013-

2016 роки в середньому 18,2 мільйони осіб у віці від 20 років страждають на 

ішемічну хворобу серця (ІХС), що складає 6,7% від загальної популяції; 

смертність від ускладнень цієї патології склала 2,01% [1]. За цей період, 3% 

осіб перенесли ГІМ, а 3,6% страждали на стенокардію різного генезу. 

Останніми роками процедура стентування коронарних артерій (СКА) стає 

дедалі поширенішою у світі та, зокрема, в Україні [1, 2]. Частка інтервенційних 

втручань в структурі операцій на серці невпинно зростає. За даними Теренди 

Н.О. у період з 2013 р. по 2015 р. кількість СКА в Україні зросла на 20,5% 

(з 6 956 у 2013 р. до 8 383 у 2015 р.), тоді як загальна кількість втручань на 

серці знизилась з 28 051 у 2013 р. до 26 199 у 2015 р. [3]. Для порівняння: у 

США за той самий період кількість ендоваскулярних втручань зменшилась на 

7,2% [4]. Вражаючою є різниця у 8 разів в кількості цих операцій на 10 000 на-

селення між вказаними країнами – 18,1-16,4 в період 2013-2015 рр. у США [2] 

та 1,53-1,96 за той самий період в Україні [3]. 

Збільшення частки неінвазивних кардіологічних втручань у порівнянні з 

аорто-коронарним шунтуванням (АКШ) пов’язане в першу чергу з меншою 

травматичністю інтервенційної процедури та меншою тривалістю перебування 

хворого в стаціонарі. Проте питання ефективності СКА порівняно з АКШ та 

фармакотерапією і досі є предметом багатьох наукових дискусій. Численні 

дослідження, присвячені порівняльному аналізу результатів СКА та фібринолі-

тичної терапії, АКШ та фармакотерапії, СКА та інтрагоспітального фібринолізу 

у пацієнтів з гострим коронарним синдромом (ГКС) [5-7]. Стосовно останніх, 
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негайне стентування вже багато років є рекомендованим стандартом лікування 

пацієнтів з гострим інфарктом міокарда (ГІМ) із елевацією сегменту ST 

(STEMI), час ішемії у яких був менше двох годин. Якщо ж час ішемії 

перевищує дві години, рекомендовано догоспітальний фібриноліз із наступним 

стентуванням [7]. Ті ж самі рекомендації, підтвердженні рандомізованими 

дослідженнями TRIANA, SENIOR, PAMI, PCAT-2, діють і для хворих з ГКС 

старіших за 65 років [8-10]. 

 

1.1 Вік хворого як фактор ризику серцево-судинних ускладнень 

У віковій структурі захворюваності особи похилого (60 і більше років) 

віку відносяться до групи підвищеного ризику: захворюваність на ІХС у віці від 

60 до 80 років склала близько 16%, а у віці від 80 років цей показник був 

відповідно в середньому 28%, що яскраво свідчить про збільшення відсотку 

хворих на цю патологію із віком. Схожа картина спостерігається і із 

захворюваністю на ГІМ: у віковій категорії 60-80 років вона склала 8% (11,5% 

із популяції чоловіків), захворюваність у категорії від 80 років була ще вищою- 

15%. [1]. Хворі похилого віку не лише частіше страждають на ГІМ, але і, згідно 

досліджень, у літніх пацієнтів довший, у порівнянні із хворими до 60 років, 

проміжок між госпіталізацією та початком коронарної реваскуляризації: 84 хви-

лини у хворих похилого віку проти 65 хвилин у хворих у віці до 60 років 

(р=0,015) [11, 12]. Хворі похилого віку також продемонстрували в середньому 

більш тривалий період загальної ішемії (240 хвилин проти 187 у молодшій 

віковій групі, р=0,0001), а вік разом із довшим часом до початку стентування 

(більше 90 хвилин) виявилися незалежними предикторами інтрагоспітальної 

смертності [11, 12]. 

Дослідники наголошують на зростанні смертності та частоти ускладнень 

пропорційно збільшенню віку незалежно від методу лікування [13-18]. Саме 

оцінка значущості вікового фактору у хворих з ГКС лягла в основу розробки 

Mayo clinic шкали оцінки ризику післяопераційних ускладнень у пацієнтів 

у віці 90 років та старше. Шкала new Mayo clinic scores поміж інших незалежних 
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факторів включає вік хворих та наявність ГІМ не більше, як за 24 г до 

стратицікації. Новіші дослідження підтверджують ефективність стратифікації 

ризиків, запропоноване в цій шкалі [19, 20]. 

Дослідження He Chen та співавторів (2017) оцінило прогностичну 

цінність шкали clinical SYNTAX score (CSS), що слугує для стратифікації 

післяопераційного ризику: автори відмічають суттєву різницю між середнім 

віком та розподілом хворого у ту чи іншу когорту ризику [21]. Середній вік 

хворих у групах низького, середнього та високого ризиків складав відповідно 

54,6±9,7; 57,1±9,8 та 63,1±10,1 років (р˂0,001). Також суттєво відрізнявся і 

середній показник SS, який склав 4,7±2,2; 108±3,3 та 20,2±6,9 відповідно для 

груп низького, середнього та високого ризику за СSS (р˂0,001), що демонструє 

чітку позитивну кореляцію між ступенем ураження КА та середнім віком 

хворого; автори також проаналізували кореляцію між тривалістю перебування в 

стаціонарі та групою ризику за шкалою СSS. Середня тривалість госпіталізації 

суттєво різнилась у групах низького, середнього та високого ризиків та склала 

відповідно 5,3±2,6; 6,0±3,4 та 7,5±4,9 днів (р˂0,001). Суттєво відрізнявся і по-

казник MACE, який за дворічний період спостереження склав 8,8%; 11,3% та 

16,8% відповідно у групах низького, середнього та високого ризиків (р˂0,001) 

[21]. У більш ранніх дослідженнях проводилась перевірка предиктивних 

можливостей шкали SS та СSS у пацієнтів із середнім віком більше 70 років, 

що в цілому підтвердили попередні знахідки [22, 23]. 

Шкала GRACE Score дала можливість дослідити найбільш потужні 

предиктори смертності, якими виявилися вік (збільшення з кроком у 10 років) 

та зупинка кровообігу при надходженні хворого до стаціонару [24]. Більш нова 

версія (GRACE 2) базувалась на визначенні коротко- та довгострокової смерт-

ності та ризику ГІМ. Як і раніше, вік знову значимо корелював із усіма 

кінцевими точками дослідження, при цьому ризик смертності зростав експо-

ненційно при збільшенні віку у лінійній прогресії [25]. 

Аналіз даних пацієнтів в рандомізованому дослідженні APEX-AMI порів-

нює основні клінічні показники у вікових групах до 65, 65-74 і більше 75 років 

та відзначає суттєво більш обтяжений анамнез в останніх двох групах за 
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рахунок більшої частоти хронічної супутньої патології такої як артеріальної 

гіпертензії (АГ), цукрового діабету І типу (ЦД І), ГПМК, тощо; у висновках цієї 

роботи вік визначається, що збільшення віку на кожні 10 років підвищує ризик 

90-денної смертності у 2 рази (!). Суттєва різниця між віковими групами 

спостерігалась також у частоті інсульту, шоку та розвитку хронічної серцевої 

недостатності [26]. Слід відмітити, що більшість шкал стратифікації ризику 

мають ряд обмежень, зазначених в обзорі R.A. Brogan та співавторів (2014) і 

пов’язаних переважно із недоліками дизайну дослідження покладеного в їх 

основу [27]. 

Існуючі дані засвідчують гіршу толерантність старіючого міокарду до 

ІРУ: на щурячих та людських моделях було виявлено позитивну кореляцію віку 

із ступенем реперфузійного некрозу- дослідні старшої вікової групи в 

середньому мали більшу зону інфаркту та рівні Тропоніну І, старша вікова 

група також мала більш значний рівень реперфузійного апоптозу [28]. Окрім 

того, ймовірно що вік також негативно впливає на метаболізм вільних 

радикалів в міокарді, що в свою чергу посилює реперфузійне ушкодження [29]. 

Підсумовуючи написане відмітимо, що похилий та старечий вік хворого є 

беззаперечним фактором ризику післяопераційних ускладнень з боку серцево-

судинної системи, що додатково обтяжуються частішою для таких хворих 

супутньою патологією, а методики кондиціювання старіючого міокарду з 

метою попередження реперфузійного ушкодження виявляють меншу ефектив-

ність у порівнянні із такими у хворих середнього віку.  

 

1.2 Кровотеча та тромбоз стента після реваскуляризації міокарду 

Більшість ускладнень, пов’язаних з процедурою коронарного стенту-

вання, не є специфічними. Проте до теперішнього часу не має єдиної думки 

стосовно оптимального підходу для лікування деяких з них. 

Порівняльний аналіз частоти тромбозу стенту та кровотеч у хворих, 

оперованих з приводу ГІМ та в стабільному стані, показав, що через 12-30 міс. 

після втручання частота тромбозу у останніх була майже вдвічі нижчою (1,2% 

проти 0,7%). Натомість частота кровотеч (за GUSTO) виявилась достовірно 
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меншою у хворих з ГІМ. Що ж стосується вибору антиагрегантної терапії, то 

автори відмічають, що подовжена до 30 місяців схема лікування виявилась 

достовірно більш ефективною у порівнянні з 12-місячною, при чому це 

стосувалось як стабільних, так і хворих з ГІМ, в групі яких частота тромбозу 

становила 1,9% при 12-місячній терапії і лише 0,5% при 30-місячній [30]. 

Аналогічні результати отримали також автори, які досліджували ризик тром-

бозу та кровотеч, застосовуючи подовжену до 30 місяців схему антиагрегантної 

терапії. І хоча остання значно знизила ризик тромбозу стента з 1,4% до 0,4%, 

смертність в групі хворих, які приймали антиагрегантні препарати на протязі 

30 міс., виявилась вищою, як і частота помірної та тяжкої кровотеч (р=0,001) 

[31]. 

Таким чином, подовження антиагрегантної терапії до 30 міс є неодно-

значним, кроком оскільки не тільки підвищує ризик кровотеч, а і призводить до 

зростання смертності. 

Ряд досліджень, проведених приблизно в той самий часовий проміжок, 

вивчали результати використання більш коротких схем антиагрегантної терапії. 

Так у рандомізованому дослідження OPTIMIZE порівнювалась ефективність  

3- та 12-місячної терапії у пацієнтів після СКА [32]. В свою чергу, у рандо-

мізованому дослідженні SECURITY аналізувалась ефективність схеми прийому 

хворими антиагрегантів протягом 6 та 12 місяців [33]. Результати обох 

досліджень не виявили різниці у частоті ускладнень між групами з більш 

коротким та подовженим строком прийому антиагрегантних препаратів. Однак 

слід зазначити, що дослідження проводились у популяції з низьким ризиком 

післяопераційних ускладнень.  

 

1.3 Гостре порушення мозкового кровообігу після реваскуляризації 

міокарду 

Дослідники відмічають 17-кратне (!) зростання ризику ішемічного інсульту 

у строк дві доби після СКА (ВР=17,5) та поступове зниження показнику 

протягом наступних тижнів. Результат є особливо актуальним із урахуванням 

того факту, що середній вік хворих із ГПМК склав 72,7±10,5 років [34]. Праця 
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R. Didier та співавторів (2016) наводить основні предиктори порушень мозко-

вого кровообігу у хворих похилого віку під час або після СКА (середній вік 

65±12,4 років): порушення мозкового кровообігу в анамнезі, (24,5 проти 7,8%, 

р<0,001), ХНН (26,6 проти 15,2%, р<0,001), інсулінозалежний ЦД (19,1 проти 

12,4%, р =0,03), ГІМ (56,0 та 30,4%, р< 0,001) та кардіогенний шок (20,2 проти 

3,0%, р<0,001) [35]. Дуже обширна праця, що аналізує результати майже 

100 тисяч хворих, доходить висновку що присутність ТІА чи інсульту в анам-

незі була асоційована із підвищеним ризиком інтрагоспітального інсульту 

(ВР=2,04; р<0,001), підвищеним ризиком реадмісії у 90 днів (ВР=1,22; р<0,001) 

та довготривалої смертності (ВР=1,23; р=0,005) [36]. Праця, що оцінила 

відстрочені наслідки цереброваскулярних подій (ЦВП) та тромбозу стента: 

смертність була суттєво більшою у групі із ЦВП (ВР=6,1; р<0,001 проти 

контролю), хоча простої різниці у трирічній смертності не спостерігалося, 

модель пропорційних ризиків Кокса визначила незалежну асоціацію ЦВП  

із 3-річною летальністю [37]. Праця Satoshi S, Shun К та ін. підтвердила асоці-

ацію між періпроцедуральним ГПМК та старшим віком, ХНН, патологією пери-

феричних артерій та ГКС. Мультиваріативна регресія виявила що транс-

радіальний доступ асоційований із нижчою частотою ГПМК у порівнянні 

із трансфеморальним (ВР=0,33; р=0,004) [38]. 

 

1.4 Гостре ураження нирок після реваскуляризації міокарду 

Гостре ураження нирок (ГУН) після ендоваскулярних рентгенконт-

растних процедур зазвичай інтерпретується як контрастіндуковане ураження, 

але може мати й іншу етіологію. Контрастіндукована нефропатія (КІН) є 

третьою за значимістю причиною гострого ушкодження нирок після стенту-

вання. Вона визначається як елевація рівня сироваткового креатиніну на 25% та 

більше або на 44 ммоль/л у період 48 годин після виключення інших можливих 

чинників. У більшості випадків цей стан є транзиторним, а рівні креатиніну 

досягають максимальних значень у 3-5 днів та поступово нормалізуються  

на 7-10 день. Частота виникнення стану суттєво коливається (від 0 до 24%) та 
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залежить від наявності певних факторів ризику [39]. КІН є поліетіологічним 

явищем, виділяється дві основні когорти факторів ризику нефропатії: пацієнт-

залежні та залежні від особливостей втручання. Дослідження O. Caspi та 

співавторів (2017) ставило за мету порівняння частоти виникнення ГУН у 

пацієнтів із STEMI, які підлягали стентуванню (когорта 1) або тромболізису/не 

підлягали реперфузії (когорта 2), також визначались фактори ризику ниркового 

ураження у когорти 1 [40]. У групі хворих, що підлягали СКА, пацієнти з ГУН 

були старішими за пацієнтів без ураження нирок та мали більшу частоту 

артеріальної гіпертензії. Вони частіше потребували інсулінотерапії, мали 

найнижчий показник гломерулярної фільтрації та середній рівень гемоглобіну. 

Майже у чверті хворих з ГУН була серцева недостатність (СН) ІІ, ІІІ або ІV 

стадії за Killip, 27% потребували внутрішньоаортальної балонної контрапуль-

сації (ВАБК). У більшості хворих діагностували передній інфаркт міокарда 

(в 64% проти 47% у хворих без ГУН) та зниження ФВЛШ нижче 45% (у 50% та 

у 31% відповідно у хворих з ГУН та без). Цікаво, що кількість введеної 

контрастної речовини суттєво не відрізнялась у хворих з ГУН (160 мл) у порів-

нянні з хворими без ураження нирок (150 мл). Не було різниці і в частоті ГУН 

у хворих із СКА та в контрольній групі. І хоча частота реєстрації 

кумулятивного показника (смерть + повторна госпіталізація з приводу СН + 

повторний ГІМ) впродовж 12 місяців після стентування суттєво різнилась 

(42,1% для хворих з ГУН та лише 12,5% для хворих без ГУН), не було різниці 

між групами хворих з СКА та без стенетування [40]. 

В аналогічному дослідженні відмічається, що найбільш значущими 

незалежними предикторами ГУН після СКА є хронічна ниркова недостатність 

та кардіогенний шок. І хоча ризик інтрагоспітальних ускладнень виявився 

значно вищим у групі хворих з КІН, автори не виявили різниці між когортами 

пацієнтів з різним рівнем елевації сироваткового креатиніну [41]. 

Цікаво зазначити, що інтраартеріальний шлях введення контрасту також 

відмічається деякими дослідниками у якості фактору ризику. У рекомендаціях з 

попередження КІН канадського товариства радіологів зазначено, що ризик 
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розвитку ураження нирок зростає вдвічі при інтраартеріальному введенні конт-

расту у порівнянні із внутрішньовенним [42]. 

На даний момент не розроблено специфічних методів лікування даного 

стану. Застосовується комплексний підхід, заснований на виявленні хворих із 

високим ризиком КІН, заходах профілактики ураження нирок та підтримуючій 

фармакотерапії у разі виявлення ускладнення, а при прогресування ниркової 

недостатності може бути необхідний діаліз [43]. 

Щодо профілактичних заходів, то вони поділяються на фармакологічні та 

нефармакологічні. До останньої групи належить обмеження кількості 

контрасту. J.R. Brown та співавтори (2010) у своїй роботі роблять висновок про 

наявність кореляції між кількістю введеного контрасту та частотою виникнення 

КІН. Дослідження визначило максимально допустиму дозу контрасту (МДДК) 

як 5мл х маса тіла (кг) / рівень сироваткового креатиніну (мг/дл). Згідно значень 

цього параметру, хворі були розподілені на групи ризику: хворі із показником 

меншим або дорівнює 1,0 (значення від 0,5 до 1,0) та більше 1,0 (групи 1,0-1,5; 

1,5-2,0 та >2,0). Мультиваріативний регресивний аналіз виявив, що в групах із 

показником МДДК 1 та менше не було суттєвого ризику виникнення КІН, тоді 

як кожне подальше зростання МДДК на 0,5 було асоційоване із підвищенням 

частоти реєстарції КІН в середньому на 45% [44]. Іншими дослідниками 

пропонуються такі радикальніші методи зменшення контрастного наванта-

ження, як втручання із ультра низьким введенням контрасту або безконтрастні 

перкутанні коронарні втручання [45, 46]. 

Ще одним методом попередження ураження нирок є контроль осмоляр-

ності введеної контрастної речовини. Огляд та мета-аналіз досліджень різних 

превентивних стратегій КІН продемонстрував ефективність внутрішньовенного 

введення саліну у комбінації із N- ацетилцистеїном (NAC) при використанні 

низькоосмолярного контрасту для зниження частоти ГУН [47]. Стосовно 

медикаментозних превентивних методик, у вищенаведеному аналізі порівню-

ється ефективність N-ацетилцистеїну, натрію гідрокарбонату, статинів і аскор-

бінової кислоти та робиться висновок, що високі дози N-ацетилцитсеїну 
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в комбінації з внутрішньовенним саліном, у порівнянні із монотерапією 

саліном, призвели до зниження частоти виникнення КІН. Натомість викорис-

тання натрію гідрокарбонату не призвело до суттєвого зниженням частоти КІН 

у порівнянні із саліном, як при використанні ізо- так і низькоосмолярного 

контрасту. Застосування статинів у комбінації із саліном порівняно з самим 

лише саліном не дало статистично значимої різниці у частоті КІН. Проте, 

додавання статинів до NAC та саліну у порівнянні із комбінацією останніх двох 

препаратів чи соди дозволило статистично значимо зменшити частоту виник-

нення КІН. Дослідження, в яких порівнюється аскорбінова кислота та натрію 

гідрокарбонат із вищезазначеними препаратами не мали достатньої доказової 

бази [47]. 

Результати, які були отримані в ході проведення обширного рандомізо-

ваного дослідження АСТ trial, не підтвердили ефективність ацетилцистеїну, так 

як частота КІН не відрізнялась в дослідній та контрольній групах [48]. 

Ще одне дослідження, в якому пацієнти отримували 80 мг аторвастатину, 

високу дозу NAC та натрію гідрокарбонату за 24 години до стентування, 

продемонструвало позитивний вплив статинів на частоту виникнення нефро-

патії, яка склала 4,5%, тоді як у групі хворих, які не приймали статини – 17,8% 

[49]. 

Використання аллопурінолу лишається малодослідженою тематикою. 

Проте в роботі T. Erol та співавторів (2013) відзначається ефективність препа-

рату та його суттєвий позитивний вплив на частоту КІН. Автори відмічають 

значиме зниження середнього рівня сироваткового креатиніну як в перші 

48 годин, так і через 4 дні після введення, тоді як в контрольній групі цей 

показник знизився несуттєво [50]. 

Підбиваючи підсумки, варто відмітити відсутність специфічних терапев-

тичних підходів у лікуванні контрастіндукованої нефропатії, що вже виникла, 

неодностайність у результатах досліджень та велику кількість протиріч 

стосовно стратегій та препаратів вибору для профілактики, тому, дана тематика 

потребує додаткового дослідження. 
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1.5 Ішемічно-реперфузійне ураження після реваскуляризації міокарду 

Ішемічно-реперфузійне ураження (ІРУ) міокарду являє собою сукупність 

патологічних процесів, що відбуваються після відновлення кровотоку у раніше 

ішемізованій ділянці міокарду та можуть призвести до ряду життєзагрожуючих 

ускладнень (незворотнього ураження кардіоміоцитів, їх некрозу і/або відсут-

ності адекватної перфузії в реканалізованій судині, аритмій, тощо) [51]. Каскад 

патологічних процесів при реперфузійному ушкодженні складається з переван-

таження вільними радикалами, запалення, перевантаження клітин іонами 

кальцію - «кальцієвий парадокс» та смерті кардіоміоцитів шляхом некрозу чи 

апоптозу [51, 52, 53, 54]. Дослідники виділяють наступні форми ІРУ: репер-

фузійні аритмії, оглушення міокарду, мікросудинна обструкція та летальне 

реперфузійне ураження. Останні дві форми є незворотніми [54]. В одному 

з досліджень навіть стверджується, що найчастіше смерть є наслідком ішеміч-

них шлуночкових аритмій, спровокованих ІРУ під час гострої фази ІМ [55]. 

Важливою ланкою у патогенезі ІРУ вважається, поміж інших, система 

білків кальпаїнів сімейства протеолітчних ферментів, розташованих у цитозолі 

клітини у неактивному стані. При підвищенні концентрації внутрішньоклітин-

ного кальцію та коливаннях рівня pH під час ішемії-реперфузії кальпаїнова 

система активується, призводячи до протеолізу білків міофібрил, дезорганізації 

цитоскелету та активації апоптозу [56].  

Ураження вільними радикалами є іншою важливою ланкою в патогенезі 

ІРУ. У формуванні агресивних сполук приймає участь не тільки кисень, але й 

азот: оксид азоту є сполукою із вазодилятаторними, антикоагулянтними та 

іншими кардіопротектинвими властивостями [54]. З іншого боку, ведуться 

дебати стосовно цитотоксичних властивостей сполуки. В той час, як деякі 

дослідники приписують NO безпосередню цитотоксичність [54], не викликає 

сумнівів токсичність оксиданту пероксинітриту, що утворюється після взаємо-

дії NO із супероксидом [57]. Дискутабельними лишаються питання токсичності 

сполуки in vivo в умовах реперфузії, оскільки пероксинітрит є короткоживучим 

радикалом та має системи елімінації в клітині, а токсичні концентрації NO, що 
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у дослідженнях також призводили до контрактильної дисфункції, мають сум-

нівне фізіологічне підґрунтя [56,58]. 

Точні механізми ІРУ та їх значення для розвитку цього явища не вивчені 

остаточно, а результати досліджень, отримані на тваринних моделях, не завжди 

коректно переносити в реальну клінічну практику. Незважаючи на ризики та 

складну патофізіологію реперфузійного ураження, швидка та своєчасна репер-

фузія міокарду лишається тактикою вибору [59].  

Хоча специфічної терапії ІРУ не існує, численні стратегії профілактики 

цього стану активно досліджуються. Основними напрямками цих досліджень є 

медикаментозна та немедикаментозна профілактика. 

 

1.6 Механічне кондиціювання як напрямок профілактики реперфузій-

ного ураження міокарду 

До методів немедикаментозної профілактики реперфузійного ушкод-

ження міокарда можна віднести методики прямого ішемічного пре- (ППреК) та 

посткондиціювання (ППостК), та дистанційного (ДПреК) пре- та постконди-

ціювання (ДПостК). Обидва методи полягають у штучному створенні періодів 

короткочасної ішемії з наступною реперфузією, відповідно до чи після рекана-

лізації оклюзованої судини. На відміну від прямого кондиціювання, яке ство-

рюється лігуванням коронарної артерії, або циклів інфляції балону в останній, 

дистанційне кондиціювання полягає у періодичній ішемізації верхньої або 

нижньої кінцівки, що забезпечує аналогічний кардіопротективний ефект [60]. 

Згідно даних S.H. Liu та співавторів (2013), три 30-секундні цикли інфляції 

балону відразу після початку реперфузії у дослідній групі сприяли зниженню 

рівня hs-CRP (високочутливий С-реактивний білок) та підвищенню рівня фету-

їну-А-сполуки із протизапальними та кардіопротективними властивостями [61]. 

Дослідження, в якому вивчався вплив посткондиціювання на розвиток 

ГІМ з елевацією сегменту ST під час процедури СКА, демонструє ефективність 

цієї методики у зменшенні зони інфаркту, пікових рівнів сироваткової креа-

тинкінази та ступеня набряку міокарда [62]. 
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Проте, значно масштабніше дослідження, проведене J.Y. Hahn та співав-

торами (2013), на основі аналізу динаміки ST сегмента та частоти життє-

загрожуючих ускладнень, не підтверджує позитивний вплив ППостК на процес 

реперфузії міокарда [63]. 

Аналогічно вищенаведеним результатам, в дослідженні M.L. Elzbieciak та 

співавторів (2013) автори не отримали переконливого підтвердження пози-

тивного впливу ППостК на функцію лівого шлуночка у пацієнтів із STEMI. 

Через 3 місяці після реваскуляризації не спостерігалось збільшення ФВЛШ та 

поліпшення зворотнього ремоделювання стінки лівого шлуночка [64]. 

В численних дослідженнях, присвячених вивченню ефективності мето-

дики ДПреК, отримані результати були неоднозначними. Так в роботах автори 

відмічається, що після процедури ДПреК у перші 16 год після операції у хворих 

спостерігалось значно суттєвіше зниження рівня тропініну Т у порівнянні з 

контрольною групою, а також зменшення частоти розвитку ІМ [65, 66]. 

Натомість, в дослідженнях A. Prasad та співавторів (2013) автори не 

виявили суттєвої різниці в частоті післяопераційного некрозу міокарду, рівнях 

С-реактивного білку, кількості циркулюючих ендотеліальних клітин-поперед-

ників та сукупному показнику ризику смертності, ГІМ та повторної реваскуля-

ризації через 12 місяців після СКА в дослідній та контрольній групах [67]. 

Цікавим є дослідження, в якому проводилась оцінка віддалених резуль-

татів, отриманих у хворих зі STEMI в середньому через 3,8 роки після СКА. 

Отримані дані щодо частоти ускладнень MACE та смертності в групі дистан-

ційного прекондиціювання та контрольній підтвердили ефективність ДПреК 

для профілактики реперфузійних ускладнень міокарда [68]. 

Рандомізовані дослідження G. Grimi та співавторів (2019) також про-

демонструвало переваги ДПреК, які проявились у зменшенні рівнів МВ-КФК, 

зони набряку міокарда (на МРТ), елевації сегменту ST в групі хворих з ДПостК 

у порівнянні з контрольною [69]. 

Особливої уваги заслуговує рандомізоване дослідження RIPOST-MI, 

в якому досліджувалась ефективність ДПостК у пацієнтів зі STEMI, яким 
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попередньо уже було виконано ДПреК. Порівнюючи між собою вказані групи 

та контрольну, автори роблять висновки, що додаткове проведення ПостК 

пацієнтам, яким вже виконували ПреК, не призводить до кумулятивного ефекту 

та посилення кардіопротекції [70]. 

 

1.7 Фармакологічне кондиціювання як напрямок профілактики 

реперфузійного ураження міокарду 

Фармакологічна кардіопротекція залишається найбільш актуальним мето-

дом в умовах ургенції. У дослідженнях кардіопротективні ефекти виявили 

числені класи препаратів: Інгібітори Na+/H+ такі як каріпорид та SM-20550 

попереджують кальцієве перевантаження міокарду, зменшуючи зону інфаркту 

при адміністрації перед ішемією та зменшуючи ступінь ремоделювання міо-

карду після інфаркту [71]. Передсердний натрійуретичний пептид (ПНП) та 

інгібітори фосфодіестерази 5 (ФДЕ5) такі як сілденафіл, варденафіл виявляють 

кардіопротективні, схожі на такі у ішемічного прекондиціювання ефекти 

шляхом активації ЦГМФ-залежної протеїнкінази [72]. Глюкозо-інсулін-калієва 

суміш (ГІК) має аналогічний механізм дії, окрім того, збільшує утилізацію 

глюкози. Є дані, що адміністрація ГІК перед реканалізацією зменшує зону 

інфаркту та частоту порушень серцевого ритму [73]. 

Надзвичайно широкий спектр фармакологічних препаратів, кардіопротек-

тивний ефект яких вивчався в різні періоди, спонукає нас звернути увагу на 

найбільш досліджені та доступні в клінічній практиці. 

1.7.1 Роль модуляторів бета-адренорецепторів у профілактиці репер-

фузійного ушкодження міокарду. Існує значна кількість досліджень, в яких 

вивчались кардіопротективні якості бета-блокаторів. Дослідники виявили, що у 

щурів з підвищеним АТ атенолол призвів до підвищення вдвічі частоти 

шлуночкових аритмій, a-v блокад (у чотири рази) та смертності (втричі). 

Натомість, застосування ізопротеренололу дало можливість майже втричі 

знизити частоту шлуночкових аритмій та летальності у щурів з нормальним АТ 

[74]. 
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У рандомізованому дослідженні METOCARD-CNIC також вивчалась 

ефективність бетаблокаторів. Проте, на відміну від попереднього, метапролол 

вводився хворим зі STEMI через 6 годин від розвитку симптомів. Позитивний 

результат був більш вираженим у хворих з TIMI flow 0-1 до стентування та 

полягав у зменшенні розміру зони ІМ, збільшенні ФВЛШ та суттєво нижчому, 

у порівнянні з контрольною групою, вивільнені МВ-КФК. Натомість сукупний 

ризик смерть/ шлуночкова аритмія/ кардіогенний шок/ a-v блокада та повтор-

ний ГІМ через 24 години суттєво не відрізнявся в дослідній та контрольній 

групах [75]. 

Ще одне дослідження оцінювало кардіопротективний ефкт β2-адрено-

міметика кленбутиролу, що вводився ізольовано, або у комбінації з мето-

прололом. Використання кленбутиролу призвело до зменшення зони інфаркту, 

поліпшення діастолічної функції, збільшення активності ендоплазматичної 

Ca2+-АТФази, комбінація цих препаратів не призвела до синергетичного 

антиапоптичного ефекту [76]. 

Протективні властивості відмічались дослідниками також у β3 агоністів. 

Введення до реперфузії болюсу BRL37344, що є стимулятором β3 адрено-

рецепторів, призвело до суттєвого зменшення зони інфаркту та покращення 

ФВЛШ через 12 тижнів [77].  

1.7.2 Роль аденозину у профілактиці реперфузійного ушкодження 

міокарду. Глибоке та детальне дослідження L. Singh та співавторів (2018), 

в якому автори вивчали дію аденозина в якості засобу ішемічного преконди-

ціювання, демонструє позитивний ефект від поєднання аденозину та натрію 

нітропрусиду (ННП), який результувався у суттєве зменшення розміру зони 

інфаркту [78]. Спроба додаткового введення L-NAME (інгібітор NO-синтеази), 

кофеїну та монтелукасту (антилейкотрієновий препарат) призвела до змен-

шення протективного ефекту аденозину, проте не вплинула негативно на ефект 

ННП. L-NAME та кофеїн нівелювали ефект зниження вивільнення міокардом 

лактатдегідрогенази (ЛДГ) та креатинкінази (КК), який автори отримали завдяки 

використанню аденозину та ННП. Цікаво, що L-NAME та кофеїн нівелювали 
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лише ефект аденозину, в той час як монтелукаст нівелював також і про-

тективний ефект ННП. Ще один протективний ефект, висвітлений у цьому 

дослідженні – це профілактика зниження скоротливої функції міокарда після 

реперфузії. Аденозин та ННП призвели до відносного поліпшення контрак-

тильної функції лівого шлуночка, сам аденозин призвів до підвищення про-

дукції оксиду азоту (NO), а протективний ефект, отриманий через застосування 

ННП, який є донором NO, був аналогічний такому від аденозину [78]. Схожі 

результати демонструє робота D. Garcia-Dorado та співавторів (2014), ствурд-

жуючи ефективність препарату у зменшенні зони ІМ після реканалізації 

у пацієнтів із ішемічним часом менше 200 хвилин [79]. 

Ці висновки засвідчують ключову роль оксиду азоту у кардіопротекції. 

Проте обширне рандомізоване дослідження REFLO-STEMI, в якому вивчався 

кардіопротективний вплив аденозину та ННП при внутрішньокоронарному 

введенні після тромбаспірації у хворих у перші 6 годин від початку ГІМ, не 

засвідчує різниці у розмірі зони інфаркту між групою із застосуванням адено-

зину та контрольною. Навпаки, робиться висновок про збільшення зони 

іфаркту, більший об’єм лівого шлуночка та меншу ФВЛШ у групі з викорис-

танням аденозину. Зазначається також більша частота ускладнень групи МАСЕ 

та серцевої недостатності через 30 днів та через 6 міс. [80]. 

Мета-аналіз 13 рандомізованих досліджень, в якому аденозин використо-

вувався як засіб ішемічного ПреК у хворих із STEMI, продемонстрував 

ефективність інтракоронарного введення цього препарату щодо зниження 

частоти реєстрації СН та частоти феномену no-reflow. Проте автори не виявили 

суттєвого впливу на частоту нелетального ІМ та величину загальної смертності 

[81]. 

В іншій роботі автори також не спостерігали позитивного впливу адено-

зину на зменшення смертності та нелетального ГІМ. Навпаки, суттєво зросла 

частота брадикардії та АВ-блокади [82]. Менше з тим, як і в вищенаведених 

дослідженнях [80-82], автори спостерігали суттєве зниження феномену no-

reflow. 
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Таким чином, не зважаючи на успішні результати використання адено-

зину деякими дослідниками та висвітлення оксиду азоту в якості медіатора 

протективного ефекту аденозину, протективні властивості цього препарату 

лишаються під питанням, а мета-аналізи результатів досліджень з даної тема-

тики не тільки не підтверджують його значимий позитивний вплив на віднов-

лення функції лівого шлуночка, але й свідчать про побічні, часто виражені 

ефекти.  

1.7.3 Роль блокаторів кальцієвих каналів у профілактиці реперфузій-

ного ушкодження міокарду. В численних роботах автори дослідили ефектив-

ність різноманітних блокаторів кальцієвих каналів (БКК). На щурячих серцях 

аналізувався кардіопротективний ефект ніфедипіну [83]; цильнідіпіну та амло-

дипіну [84]; фурнідипіну, нітрендипіну та німодипіну [85]; верапамілу, ніфіди-

піну та дилтіазему [86]. Отримані результати підтвердили кардіопротективну 

дію БКК, які, впливаючи на різноманітні біохімічні процеси в кардіоміоцитах 

щурів, зменшують артеріальний тиск, провідність серця та особливо ефективні 

у терапії реперфузійних порушень серцевого ритму.  

1.7.4 Роль циклоспорину А у профілактиці реперфузійного ушкод-

ження міокарду. Ще одним з напрямків наукових та клінічних досліджень, 

спрямованих на розробку засобів фармакологічної профілактики ІРУ, стало 

вивчення ефективності циклоспорину А (Цик-А). Так у подвійному сліпому 

рандомізованому дослідженні CIRCUS через 12 годин від початку симптомів 

оцінювалась ефективність внутрішньовенного болюсного введення Цик-А у 

дозі 2,5 мг/кг перед реканалізацією у хворих з ГІМ із тотальною оклюзією 

інфарктзалежної артерії. Згідно отриманих результатів, застосування Цикл А не 

призвело до суттєвого зниження сукупного показника ускладнень чи 

негативних наслідків, а також його окремих складових (смертність, повторна 

госпіталізація з приводу серцевої недостатності, повторний ГІМ чи інсульт) 

[87]. 

Аналогічні висновки були зроблені також в результаті рандомізованого 

дослідження CYCLE. Застосування Цик-А не вплинуло на динаміку окремих 
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показників, що свідчили б про поліпшення стану хворих та ефективність Цик-

А. Динаміка елевації сегменту ST, рівень тропоніну Т на 4 день після операції, 

частота кардіогенного шоку, величина ФВЛШ та смертності через 6 місяців 

після операції достовірно не відрізнялись у дослідній та контрольній групах 

[88]. 

Ще в одній роботі, присвяченій вивченню протективної ефективності 

Цик-А, N. Wu та співавтори (2017) виявили, що ПреК Цик-А у поєднанні з 

ППостК, як і сам по собі Цик-А, мали протективний ефект для щурів з 

нормальним рівнем холестерину. Натомість гіперхолестеринмія нівелювала 

більшість протективних ефектів окремо кожної з методик, проте не вплинула на 

кардіопротекцію, отриману шляхом комбінації цих двох видів кондиціювання 

[89]. В іншій праці препарат продемонстрував властивість зменшувати зону 

інфаркту у пацієнтів з ГІМ [90]. 

1.7.5 Роль ексенатиду у профілактиці реперфузійного ушкодження 

міокарду. Препарат є аналогом глюкагоноподібного пептиду-1, що викорис-

товується в терапії діабету. У нечисленних роботах, присвячених висвітленню 

протективної дії цього препарату у пацієнтів зі STEMI [71, 72] та in vitro [73], 

автори дійшли висновку, що протективні ефекти ексенатиду опосередковані 

через вплив на мітохондріальні пори прямої проникності, мембрану міто-

хондрій та активність клітинних АТФ-аз шляхом активації глюкагоноподібних 

пептидів – 1/цАМФ/ПКА ефекторного шляху [71-73].  

1.7.6 Роль донаторів оксиду азоту у профілактиці реперфузійного 

ушкодження міокарду. Оксид азоту (NO) є убіквітарною сполукою із значною 

кількістю фізіолгічних ефектів, що відіграють ключову роль у протекції органів 

від ішемії та, зокрема, кардіопротекції, не тільки у якості самостійного агента, 

а й як медіатора у біохімічних ланцюгах таких протективних сполук, як бета-3 

міметики [77] та аденозин [78]. У клітинах сердця сполука синтезується  

з L-аргініну під впливом ізоформ ферменту NO-синтетази (NOS). Клітинні ефекти 

сполуки опосередковуються шляхом активації розчинної гуанілатциклази, 

підвищення синтезу цГМФ та активації протеїнкінази G-сполуки, що зменшує 
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кальцієве та натрієве перевантаження клітини під час реперфузії шляхом 

фосфорилювання білку, який модулює Na/K-АТФ-азу, збільшення притоку 

натрію крізь неї та зменшення притоку кальцію через натрій-кальцієвий насос. 

Протеїнкіназа G також стимулює відкриття мітохондріальних АТФ-залежних 

К-каналів через протеїнкіназу С, знижуючи вивільнення цитохрому С, та 

активацію апоптотичних каскадів  

З-поміж інших функцій, сполука приймає участь у підтриманні кальцієвого 

гомеостазу клітини та у функціонуванні її скоротливого апарату [94]. Однак, як 

протективні властивості, так і оптимальна форма застосування оксиду азоту 

лишаються дискутабельним питанням та досліджуються не перше десятиріччя.  

В рандомізованому дослідженні NACIAM відмічається, що інфузія  

N- ацетилцистеїну на тлі низьких доз нітрогліцерину протягом 48-ми годин 

призводила до зменшення зони гострого інфаркту на 30%, а через три місяці 

після операції – до 50% [95].  

У наведеному вище дослідженні REFLO-STEMI [80], навпаки, не відміча-

ється ефективності ННП у зменшенні розміру зони інфаркту та мікросудинної 

обструкції. Аналогічні висновки стосуються і решти контрольних точок. 

Результати невеликого рандомізованого долідження NITRITE-AMI свідчать 

про те, що інтракоронарне введення натрію нітриту не було ефективним щодо 

зменшення рівня креатинкінази та вивільнення тропоніну Т. Також не спосте-

рігалось достовірної різниці у ФВЛШ, об’ємах чи масі лівого шлуночку (ІПМ). 

Аналіз підгрупи хворих із TIMI flow ≤1 при адмісії продемонстрував суттєве 

зменшення площі під кривою для креатинкінази у групі хворих, яким 

вводились нітрити, що відповідає зниженню розміру зони ІМ на 19%, тоді як 

показники для ТрІ суттєво не різнилился. У цій підгрупі використання нітриту 

натрію також призвело до суттєвого зменшення зони ІМ (15,3%) та покращення 

індексу рятунку міокарда. Для хворих підгрупи «ТІМІ > 1» переваги введення 

нітриту не були суттєвими. У 45% пацієнтів дослідної групи була транзиторна 

гіпотензія, яка однак, не вплинула на перебіг дослідження. Частота ускладнень 

МАСЕ через 6 міс. та один рік у групі дослідження була суттєво меншою [96].  
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Проте результати, отримані у більш масштабному рандомізованому 

дослідженні NIAMI, суттєво відрізнялись. Внутрішньовенна інфузія 70 ммоль 

нітриту натрію за 5 хвилин до втручання на КА не призвела до зменшення зони 

ІМ. Також не було суттєвої різниці у рівнях ТрІ, КК, об’ємах ЛШ та ФВЛШ 

через 6 днів та розмірі зони ІМ через 6 місяців [97].  

У роботах M. Lisi та співавторів (2012) і T. Gori та співавторів (2017) 

оцінюється вплив НГ та пентаеритритилу тетранітрату (ПЕТН, тільки перша 

праця) на ендотелійзалежну дилатацію (ЕЗД) після ІРУ. Праці констатують 

суттєве зниження ЕЗД, яке було спричинено щоденним двох-годинним через-

шкірним введенням НГ у дозі 0,6 мг/год протягом 6 днів. Ще вираженішим 

виявився ефект від орального прийому ПЕТН у дозі 80 мг на добу. Однак, 

дослідження показало, що повторна інкубація клітин з НГ була пов’язана із 

зменшенням сили дії захисного ензиму альдегідрогенази-2 (АЛДГ-2), що також 

відіграє ключову роль у метаболізмі NO. Ці результати свідчать про зменшення 

протективного ефекту НГ при тривалому застосуванні [98, 99]. 

У ще одному рандомізованому дослідженні NOMI автори оцінювали 

ефективність інгаляційного NO у пацієнтів зі STEMI через 4 години після 

реваскуляризації. Результати засвідчили відсутність суттєвої різниці між 

показниками у хворих дослідної та контрольної груп стосовно: співвідношення 

«розмір ІМ до маси ЛШ», співвідношення «розмір ІМ до зони ризику», 

концентрації ТрІ, індексу рятунку міокарда, величини ФВЛШ, кінцево-систо-

лічному (КСО) та діастолічному (КДО) об’ємам у строк 48-72 години. Проте, 

через 4 місяці різниця у індексі КСО між дослідною та контрольною групами 

була суттєвою. Відсутність попереднього використання НГ у хворих з інгаля-

ціями NO корелювала з суттєво меншим співвідношенням розміру ІМ до 

розміру зони ризику та меншою частотою міокардіальної кровотечі. У хворих 

цієї підгрупи також відмічалась значно менша різниця у збільшенні КСО та 

КДО порівняно з контролем. І хоча різниця у величині кумулятивного ризику 

ускладнень групи МАСЕ і крива Каплана-Мейера не були достовірними, 

тенденція до зростання статистичної значимості підтвердилась після подов-

ження періоду спостереження до одного1 року. Таким чином, отримані резуль-
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тати дозволили авторам зробити висновок про безпечність інгаляційного 

введення NO та його ефективність у зниженні рівнів цГМФ,відмічено позитив-

ний вплив NO на постінфарктне ремоделювання ЛШ та зростання ефективності 

препарату при відсутності НГ [78]. 

У дослідженні, де аналізувались більше 60 000 хворих з реєстру GRACE, 

отримані результати засвідчили, що STEMI та блокада лівої ножки пучка Гіса 

діагностувались значно частіше у хворих, які до цього постійно не приймали 

нітрати. На противагу цьому, нестабільна стенокардія (НС) переважала у 

хворих з постійною терапією нітратами в анамнезі. Ця різниця стосувалась всіх 

маркерів у всіх підгрупах дослідження. У підгрупі хворих зі STEMI, які 

постійно приймали нітрати, відсоток пацієнтів з підвищеним рівнем КК та 

позитивного ТрІ був достовірно меншим. Зворотня ситуація спостерігалась у 

підгрупі хворих зі STEMI, які не користувались нітратами. Аналогічні 

результати були отримані і при аналізі підгруп хворих з ГІМ без елевації 

сегменту ST. Проте ризик загальної та інтраопераційної смертності в порів-

нювальних групах не відрізнявся [101]. 

Іншим напрямком дослідження цієї групи препаратів є вивчення їх про-

тективного ефекту при посткондиціюванні. З цією метою X. Zhao та співавтори 

(2019) на щурячих серцях вивчили вплив ізосорбіду динітрату (ІСДН), який 

вводився безпосередньо перед реперфузією. Створювалась 40 хвилинна 

оклюзія ПМШГ ЛКА з наступною 180 хвилинною реперфузією. Останню 

поєднували з механічним ішемічним ПостК. У групах ПостК та поєднаних 

ПостК і ІСДН розмір зони інфаркту був суттєво меншим у порівнянні з 

контрольною. І хоча додавання нітрату до ПостК призвело до подальшого 

зменшення зони ІМ, різниця між групами ПостК та ПостК+ІСДН не набула 

статистичної значимості. Аналогічні висновки стосувались розміру зони ішемії 

та індексу апоптозу міокарда. Таким чином автори цього дослідження дійшли 

висновку, що нітрати не підсилювали позитивний вплив процедури ішемічного 

посткондиціювання на наслідки реперфузійного ураження міокарду [102]. 

Праця H. Yui та співавтори (2011), навпроти, доходить висновку про ефектив-

ність НГ не тільки у зменшенні зони інфарктного ураження ЛШ, але й 
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у профілактиці виникнення реперфузійних аритмій [103]. 

Аналогічний аналіз проводився також в рамках рандомізованого дослід-

ження NAPI, автори якого оцінювали ефект ПостК при використанні НГ у дозі 

100 мг/хв протягом 12 годин після втручання у стабільних хворих. Пацієнти 

з ГІМ та НС були виключені з дослідження. Автори не виявили переконливої 

різниці між групою хворих, що приймали нітрогліцерин та контрольною 

в величині інтрагоспітальної та дворічної смертності, частоти післяопераційної 

стенокардії та ГІМ, потребі в повторному стентуванні [104]. 

Непереконливі протективні властивості НГ при його тривалому викорис-

танні, зазначені у вищенаведених роботах, можна пояснити розвитком толе-

рантності до цього препарату через інактивацію ферменту АЛДГ-2. Результати 

дослідження, в якому вивчався проективний вплив НГ на судинний ендотелій 

при різних схемах і шляхах введення препарату, показали, що відносний 

кровотік у передпліччі був суттєво зменшений після ішемії-реперфузії (І-Р), 

а однократне введення НГ у дозі 0,6 мг/год впродовж двох годин нівелювало 

цей ефект. Тривала схема застосування НГ – дві години на добу протягом 

7 днів, як і терапія впродовж 24 годин щоденно, призвела до анулювання про-

тективного ефекту, присутнього у попередній групі. Однак комбінація з вітамі-

ном С частково нормалізувала протекторний ефект НГ [105]. 

L. Sun та співавтори (2011) на щурячих моделях продемонстрували 

негативний ефект довготривалої терапії НГ. Використання останнього в дозі 

7,2 мг/кг/д протягом 16 годин призвело до збільшення вдвічі розміру зони ІМ, 

тоді як додавання активатору АЛДГ-2 Alda-1 значною мірою зберегло протек-

тивний ефект нітрату у вигляді зменшення відносної зони ІМ з 250 до 150%. 

Проаналізувавши зміну серцевої функції, розміру зони ІМ, динаміку показника 

фракційного скорочення та показника активності АЛДГ, автори дійшли вис-

новку, що тривала терапія НГ призводить до пригнічення АЛДГ-2, що нівелює 

протективні властивості, відновити які можливо, застосувавши активатор фер-

менту Alda-1. Що ж стосується тривалої терапії ІСДН, його використання не 

призводить до пригнічення АЛДГ, проте й сам препарат не має протективних 

властивостей [106]. 
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Таким чином, підсумовуючи вищенаведені результати, слід відмітити 

суперечливу ефективність різних препаратів групи нітратів у покращенні показ-

ників, які більшістю авторів розглядаються, як первинні точки, а саме: зона ІМ, 

систолічна функція серця, ризик значних післяопераційних ускладнень. У той 

самий час, вплив нітратів на вторинні контрольні точки (вивільнення маркерів 

ушкодження міокарду, специфічні серцеві об’єми та т.ін.) частіше позитивний. 

Зниження ефективності НГ при довготривалій терапії не викликає сумнівів, 

проте не існує узгодженої думки стосовно періоду тривалості їх використання 

до моменту розвитку толерантності.  

1.7.7 Роль лідокаїну у профілактиці реперфузійного ушкодження 

міокарду. Лідокаїн (ЛК) – широко розповсюджений у клінічній практиці 

місцевий анестетик. Препарат є антиаритмічним засобом класу ІВ завдяки 

блокуванню швидких натрієвих каналів клітинної мембрани. 

В дослідженні D.J. Kaczmarek та співавторів (2019), проведеному на 

щурячих серцях, введення перед ішемією-реперфузією болюсу препарату в дозі 

1 мг/кг з наступною інфузією 0,6 мг/кг призвело до суттєвого зменшення зони 

ІМ та рівня Тр [107]. 

В іншому рандомізованому дослідженні у хворих після АКШ оцінювали 

протективні ефекти лідокаїну окремо та у комбінації з дексмедетомідином 

(ЛІДО та ЛІДО+ДЕКС). В обох групах, у порівнянні з контрольною, відмічався 

більш низький рівень МВ-КФК, та ТрІ, проте достовірної різниці між показ-

никами досліджуваних груп не було. Важливо додати, що зазначені зміни ніяк 

не відбилися на частоті післяопераційних ускладнень, тривалості госпіталізації 

та однорічній смертності [108]. У ще одній роботі аналогічного спрямування 

автори не виявили залежності між застосуванням лідокаїну у хворих під час 

АКШ та зменшенням ТрІ, МВ-КФК, концентрації с-реактивного білку, а також 

різниці у частоті післяопераційних ускладнень, необхідності в медикаментозній 

підтримці або тривалості госпіталізації. Цікаво відзначити також відсутність 

різниці у частоті реєстрації порушень серцевого ритму [109]. 

Цікаве дослідження було проведено на кролячих серцях, в якому автори 

поставили за мету вивчення ефективності різних схем застосування лідокаїну 
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при ІРУ: за 10 хв до ІР (група ПреК), на початку реперфузії (група ПостК) та 

група з постійною інфузією (ПОСТ). І хоча розмір зони ІМ виявився значно 

меншим у групі ПОСТ, частота аритмій не різнилась між групами. Таким чином, 

робота продемонструвала ефективність пролонгованої інфузії лідокаїну для 

зменшення зони ІМ, проте не відбулося зменшення реперфузійних аритмій [110]. 

В роботі B. Müller-Edenborn та співавторів (2016) авторами оцінювався 

ефект підшкірного введення лідокаїну щурам з тривалою ішемією міокарда. 

Лідокаїн частково попереджав суттєве зниження ФВЛШ на третій день ішемії, 

проте терапія анестетиком не призвела до суттєвого зменшення рівня ТрІ чи 

зони ІМ [111]. 

Ще в одній роботі, виконаній на щурячих серцях, порівнювались протек-

тивні властивості лідокаїну та синтетичної сполуки 44 Bu після 60-хвилинної 

ішемії та 30-хвилинної реперфузії. Автори відзначили ефективність анестетика 

лише у дозі 200 мкмоль (зменшення зони ІМ). Проте висока концентрація лідо-

каїну супроводжувалась вираженим негативним інотропним ефектом [112]. 

S.J. Canyon і Y.P. Dobson (2014) на щурах дослідили антиаритмічну дію 

лідокаїну (ЛК) та аденозину (А), як кожного окремо, так у поєднанні (групи ЛК, 

А, та ЛК+А). Автори дійшли висновку про неефективність монотерапії лідокаї-

ном,тоді як додавання аденозину сприяло стійкому зменшенню частоти та три-

валості реперфузійних та ішемічних аритмій (фібриляції шлуночків та шлуноч-

кової тахікардії [113]. 

Таким чином, дослідники не доходять остаточної думки стосовно протек-

тивних властивостей лідокаїну або його позитивного впливу на окремі ланки 

патогенезу ішемічно-реперфузійного ураження міокарда. У більшості вище-

наведених робіт не відмічається покращення клінічних показників, таких як 

тривалість госпіталізації, потреба в інотропній підтримці після операції, внут-

рішньогоспітальні та відстрочені ускладнення групи MACE, тощо. Відмічається 

дозозалежне підвищення ефективності препарату паралельно з яким збільшу-

ється негативний інотропний ефект, а також нейротоксичність лідокаїну. Слід 

відмітити, що більшість робіт, в яких детально досліджувались біохімічні 
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маркери показники функції ЛШ та різноманітні схеми використання анесте-

тика, було виконано на щурячих моделях або ізольованих тваринних серцях в 

умовах віддалених від реальних клінічних та при відсутності супутньої 

патології хворої людини. 

 

Висновки до розділу 1 

Підбиваючи підсумки огляду проблематики ускладнень ендоваскулярної 

реваскуляризації міокарду, можна зробити наступні висновки. 

- Похилий та старечий вік пацієнтів є доведеним фактором ризику 

періопераційних ускладнень та смертності як при АКШ так і СКА. Показник 

включений до більшості відомих шкал оцінки післяопераційного ризику таких 

як Mayo clinic score, clinical SYNTAX, GRACE score. Причинами цього явища є 

більша частота супутньої патології, задавненість уражень КА, гірша пере-

носимість реперфузійних ускладнень та довший час між початком симптомів та 

початком втручання. 

- Питання післяопераційної схеми антиагрегантної терапії активно 

досліджується: 30-місячна схема прийому препаратів показує більшу ефектив-

ність у попередженні тромбозу стента, проте збільшує ризик малих та великих 

кровотеч; 12-місячна схема, у свою чергу, не завжди ефективніша за шести та, 

навіть, трьохмісячну схему прийому препаратів. 

- Гостре ураження нирок під час стентування асоційоване із старшим 

віком хворих, наявністю інсулінотерапії, ХНН та перипроцедурального кардіо-

генного шоку, а КІН є частою причиною погіршення прогнозу у пацієнтів 

із складним інтраопераційним періодом. 

- ІРУ є явищем із складною патофізіологією та значним поліморфізмом 

клінічних проявів. Питання терапії ІРУ зводиться до профілактики виникнення 

стану та атенуації окремих проявів ураження шляхом різноманітних методик 

механічного, хімічного фізичного та фармакологічного кондиціювання. 

- Механічне ішемічне пре- та постК є розповсюдженими методиками 

кондиціювання, що можуть бути виконані як безпосередньо на серці так і 
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дистально на кінцівках, однак численні дослідження демонструють суперечливі 

результати у зменшенні вираженості ІРУ та нормалізації біохімічних показ-

ників у інтрагоспітальному періоді для усіх різновидів процедури, окрім того, 

комбінування різних методів майже не дає кумулятивного ефекту. 

- Фармакологічне кондиціювання включає дуже широкий спектр класів 

та сполук: дослідження аденозину, бета-блокаторів та БКК показали, в цілому, 

позитивні результати, тоді як протективні ефекти циклоспорину А та ексена-

тиду не знайшли одностайності у роботах дослідників. 

- Донатори NO демонстрували ефективність у зменшенні мікроваску-

лярної обструкції, поліпшенні регресії сегменту ST, зниженні кардіоспеци-

фічних маркерів та зменшенні зони ІМ у хворих із гострою оклюзією судини. У 

той же час обширні дослідження свідчать про повну відсутність чи пограничну 

ефективність препаратів групи у цих напрямках. Іншою прбелмою є питання 

хронічної терапії, що знижує протективні ефекти препаратів, та особливо НГ, 

однак, немає узгодженої думки стосовно порогових дозувань та схеми введення 

нітратів, що викликають розвиток толрантності. 

- Кардіопротекивні властивості лідокаїну досліджені мало – праці відмі-

чають антиапоптотичний вплив препарату та ефективінсть у зниженні ТрІ та 

МВ-КФК, та поліпшенні загальної серцевої провідності після І-Р тоді як вплив 

на кількість ускладнень у періопераціному періоді був мінімальний, а більшість 

робіт проводилося на тваринних моделях чи свідчили лише про ефективність 

препарату у комбінації з іншими протективними агентами (аденозином, декс-

метомедином). 

- Отже, проблема інтенсивної терапії та профілактики ускладнень СКА є 

найбільш актуальною у хворих похилого віку з ГКС в умовах клінічної 

ургенції, а оскільки наявні підходи до лікування та препарати вибору є 

предметом активної наукової дискусії, дана проблема лишається актуальною; її 

вирішення і було поставлено завданням нашого дослідження.  
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РОЗДІЛ 2  

КЛІНІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСТЕЖЕНИХ ХВОРИХ  

І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1 Дизайн дослідження 

Враховуючи поставлені в роботі задачі, нами було обстежено 151 хворих 

у віці від 60 років та 30 хворих із середнім віком 51,95±6,4 р., що підлягали 

невідкладній ендоваскулярній реваскуляризації коронарних артерій з приводу 

гострого коронарного синдрому в ДУ «Інститут серця МОЗ України» в період 

з 16.12.2017 по 22.05.2019.  

Дослідження було організоване як двоетапне відкрите контрольоване 

когортне дослідження, рандомізація здійснювалася за допомогою комп’ютерної 

програми. Перший етап дослідження був виконаний ретроспективно за мето-

дикою «випадок-контроль», другий – проспективно. 

Всі хворі були обстежені із використанням клінічних, інструментальних 

та лабораторних методів, включаючи такі обстеження як EКГ, eхoкaрдіoгрaфію, 

кoрoнaрoгрaфію. Діагноз ГКС був встановлений̆ на основі аналізу даних 

клінічного aнaмнeзу зaхвoрювaння, клінічних oзнaк та за результатами лабора-

торно-інструментальних методів дослідження. 

Першим етапом було проведено відбір пацієнтів. До дослідження було 

залучено загалом 223 пацієнти, серед яких було виключено 42 людини у зв’язку 

із невідповідністю критеріям відбору. 

Критеріями включення до дослідження були: вік хворого 60 років та 

більше (вік менше 60 років для однієї групи) при наявності підозри на гострий 

коронарний синдром. 

Критерії не включення:  

• Хворі із протипоказами до проведення КВГ (непереносимість йодо-

вмісних препаратів). 

• Хворі, із наявними попередніми даними КВГ, що демонструють обширні/ 

складні ураження коронарних артерій які потребують невідкладного АКШ. 
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Критерії виключення:  

• Пацієнти, у яких проведена екстрена КВГ виявила важке мульти-

судинне/стволове ураження, а тактикою вибору стало шунтування.  

• Хворі, яким після екстреної КВГ з різних причин стентування було 

виконано у плановому порядку (хворі із негативним показником ТрІ та хроніч-

ними оклюзіями коронарних судин). 

• Хворі, для яких з технічних причин втручанням вибору стала балонна 

ангіопластика без стентування. 

• Пацієнти з повною АВ-блокадою. 

У дослідженні прийняли участь 181 пацієнт; 120 хворих дали усну та 

письмову (за можливості) інформовану згоду на проведення додаткових 

методів дослідження, проведення анестезіологічного забезпечення та лікування 

за рекомендованими схемами. Ще 61 хворий дав згоду на обробку персо-

нальних даних. Протокол дослідження був схвалений Комітетом з етики ДУ 

«Інститут серця МОЗ України».  

На першому етапі для вирішення поставлених завдань основне дослід-

ження було розділене на ретроспективне (ІІ етап) та проспективне (ІІІ етап), а 

хворі (після рандомізації за допомогою комп’ютерної програми) були розпо-

ділені на 6 дослідних груп: 

Ретроспективне дослідження 

Група Ір включала 30 пацієнтів віком до 60-ти років (сер. вік 51,95±6,4 р.), 

які були ургентно госпіталізовані до відділення ендоваскулярної діагностики та 

лікування з підозрою на ГКС, підлягали ургентному стентуванню та отриму-

вали стандартну періопераційну фармакотерапію, прийняту для даної категорії 

хворих. 

Група ІІр включала 30 пацієнтів віком від 60-ти років (середній вік 

67,5±7,16 р.), які були ургентно госпіталізовані до відділення ендоваскулярної 

діагностики та лікування з підозрою на ГКС, підлягали ургентному стенту-

ванню та отримували стандартну періопераційну фармакотерапію, прийняту 

для даної категорії хворих. 
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Проспективне дослідження 

Група І (НГ) складалася з 30 пацієнтів віком від 60-ти років (середній вік 

67,4±5,4 р.), які були ургентно госпіталізовані до відділення ендоваскулярної 

діагностики та лікування з підозрою на ГКС, підлягали ургентному стенту-

ванню, отримували стандартну періопераційну фармакотерапію, прийняту для 

даної категорії хворих та додатково – болюсне введення НГ в коронарну 

артерію відразу після реканалізації. 

Група ІІ (ЛК) складалася з 30 пацієнтів віком від 60-ти років (середній вік 

66,7±4,6 р.), які були ургентно госпіталізовані до відділення ендоваскулярної 

діагностики та лікування з підозрою на ГКС, підлягали ургентному стенту-

ванню, отримували стандартну періопераційну фармакотерапію, прийняту для 

даної категорії хворих та додатково – болюсне введення ЛК внутрішньовенно 

після поступлення до операційної. 

Група ІІІ (НГ+ЛК) складалася з 30 пацієнтів віком від 60-ти років 

(середній вік 65±7,2 р.), які були ургентно госпіталізовані до відділення 

ендоваскулярної діагностики та лікування з підозрою на ГКС, підлягали ургент-

ному стентуванню, отримували стандартну періопераційну фармакотерапію, 

прийняту для даної категорії хворих та додатково – комбіноване болюсне 

введення: ЛК – внутрішньовенно після поступлення до операційної та НГ – 

інтракоронарно відразу після реканалізації.  

Група ІV (Контроль) складалася з 30 пацієнтів віком від 60-ти років 

(сер.вік 67±5,16 р.), які були ургентно госпіталізовані до відділення ендо-

васкулярної діагностики та лікування з підозрою на ГКС, підлягали ургентному 

стентуванню, та отримували стандартну періопераційну фармакотерапію, прий-

няту для даної категорії хворих. 

На другому (ретроспективному) етапі було проведене порівняння та 

статистичний (кореляційно-регресійний) аналіз даних історій хвороб пацієнтів 

дослідних груп Ір (до 60-ти років) та ІІр (від 60-ти років) з метою визначення 

незалежних предикторів тривалості госпіталізації хворого та частоти після-

операційних ускладнень та невідкладних станів. 
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Третій (проспективний етап) полягав у попарному порівнянні та статис-

тичному аналізі результатів спостережень за хворими І-IV груп, ІІ-IV та  

ІІІ-IV груп.  

Структуру та послідовність етапів дослідження наведено на рисунку 2.1.  

 

Рис. 2.1. Структура дослідження. 

 

2.2 Клініко-параклінічні показники обстежених хворих 

Середній вік обстежуваних пацієнтів становив 64,3±5,99 років (від 35 до 

82р), середній індекс маси тіла (ІМТ) – 28±4,33 кг/м2 (від 17,76 до 38,67 кг/м2); 

чоловіки складали 126 осіб (69,6%), жінки – 55 осіб (30,4%). Показники серед-

ньої тривалості госпіталізації пацієнтів дослідження не були нормально роз-

поділені та становили 3 [3] (від однієї до тридцяти діб).  

2.2.1 Ретроспективний етап дослідження. Доопераційні клінічні, анам-

нестичні показники та результати лабораторних досліджень наведені у таб-

лицях 2.1 та 2.2 відповідно для хворих Ір (до 60 р.) та ІІр (від 60 р.) груп. 
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Таблиця 2.1 

Клінічні характеристики та супутня патологія хворих груп Iр та ІІр 

Показник 

Групи дослідження 

p Група Ір  

n=30, 

 до 60 років 

Група ІІр 

n=31,  

від 60 років 

Середній вік, років 51,95±6,4 67,5±7,16 >0,0001 

ІМТ* сер, (кг/м2) 26,12±3,8 27,6±4,8  0,23 

Госпіталізація, д 3 [3] 5 [5] 0,02 

Жінки/чол. 6 (20)/24 (80) 12 (38,7)/19 (61,3) 0,1 

Курці 12 (40) 10 (32,3) 0,6 

ЦД** ІІ типу 2 (6,7) 5 (16,1) 0,43 

АГ*** 20 (66,6) 26 (93,3) 0,15 

СН# І за Killip 6 (20) 3 (9,7) 0,3 

СН ІІ за Killip 24 (80) 28 (90,3) 0,3 

АКШ## в анамнезі 1 (3,3) 1 (3,2) 1 

Інфаркт в анамнезі 2 (6,7) 5 (16,1) 0,42 

ХНН### в анамнезі 1 (3,3) 3 (9,7) 0,61 

ГПМК+ в анамнезі 1 (3,3) 4 (12,9) 0,35 

Мітральний порок 3 (10) 6 (19,3) 0,47 

Трикуспідальний порок 1 (3,3) 3 (9,7) 0,61 

Аортальний порок 2 (6,7) 2 (6,4) 1 

Примітки:  

1. * – індекс маси тіла;  

2. ** – цукровий діабет;  

3. *** – артеріальна гіпертензія;  

4. # – серцева недостатність;  

5. ## – аортокоронарне шунтування;  

6. ### – хронічна ниркова недостатність;  

7. + – гостре порушення мозкового кровообігу. 
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Таблиця 2.2 

Лабораторні показники хворих груп Ір та ІІр 

Показник 

Біохімічні показники 

p 
Група Ір  

n=30, 

 до 60 років 

Група ІІр 

n=31,  

від 60 років 

Гемоглобін, г/л 135,1±18,6 132,7±20,1 0,6 

Гематокрит, % 39,9±4,2 39,9±5,5 0,94 

Білірубун заг., 

мкмоль/л 
12,15±4,14 11,8±3,7  0,72 

Сечовина, мкмоль/л 6,0±1,42 7,5 ±4,4  0,14 

Креатинін, мкмоль/л 90,2±17,2 116,8±88,3  0,18 

Тропонін І до, нг/мл 1,5 [3,2] 0,9 [9,4] 0,72 

Холестерин заг., 

ммоль/л 
5,1±1,57 

4,7±1,33 
0,36 

ФВЛШ*, % 53,9±8,6 51,8±8,4 0,39 

Показник Коагулограма p 

ПТЧ**, сек 10,7±1,1 12,6±8,1 0,21 

ПТІ***, % 94,6±10,1 91,8±16 0,42 

МНВ#, у.о. 1±0,1 1,17±0,76 0,23 

АЧТЧ##, сек 25,8 [9,6] 32,4 [21,2] 0,06 

Фібриноген, г/л 4,1±1,6 3,77±3  0,59 

Примітки:  

1. * – фракція вигнання лівого шлуночку; 

2. ** – протромбіновий час;  

3. *** –  протромбіновий індекс;  

4. # – міжнародне нормалізоване відношення; 

5. ## – активований частковий тромбопластиновий час. 
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Таким чином, дослідні групи ретроспективного аналізу суттєво не різ-

нилися за жодним із наведених показників, за винятком віку (р<0,0001) та 

середньої тривалості госпіталізації (р=0,02); наведена різниця обумовлена 

контекстом дослідження: групи Ір та ІІр навмисно підбиралися із хворих до та 

від 60-ти років, а різниця у періоді госпіталізації обумовлена безпосередньою 

кореляцією останнього із віком хворого (див. табл. 2.1).   

Далі було вираховано та оцінено середні показники відсотку та лока-

лізації ураження коронарних артерій (КА) за даними коронаровентрикулографії 

(КВГ). Більшість пацієнтів дослідних груп мали ураження двох чи більше 

коронарних артерій (табл. 2.3).  

Таблиця 2.3 

Локалізація ураження коронарних артерій у хворих груп Ір та ІІр 

Коронарна артерія 

Кількість (%) хворих із ураженням 

відповідної артерії 

р Група Ір  

n=30, 

 до 60 років 

Група ІІр 

n=31,  

від 60 років 

Мультисудинне ураження 21 (70) 25 (80,6) 0,38 

ОС ЛКА* 3 (10) 8 (29) 0,18 

ПМШГ ЛКА** 26 (86,7) 26 (84) 1 

ОГ ЛКА*** 19 (63,3) 20 (64,5) 1 

ПКА# 21 (70) 24 (77,4) 0,57 

Примітки:  

1. * – основний ствол лівої коронарної артерії;  

2. ** – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії;  

3. *** – огинаюча гілка лівої коронарної артерії;  

4. # – права коронарна артерія. 

Характеристики ураження коронарних артерій для хворих Ір та ІІр групи 
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наведено у таблицях 2.3-2.4. Значимим вважався відсоток стенозу у 60% та 

більше. Лише значимі ураження КА складали вибірку для середніх значень 

стенозу та оцінки локалізації ураження у хворих у відповідних порівняннях. 

Таблиця 2.4 

Відсоток звуження окремих КА у хворих груп Ір та ІІр 

Коронарна 

артерія 

Ступінь звуження від початкового діаметру 

артерії, % 

р Група Ір  

n=30, 

 до 60 років 

Група ІІр 

n=31,  

від 60 років 

ОС ЛКА* 62,5±17,7  67,4±16,2 0,72 

ПМШГ ЛКА** 86,1±11,2 87,8±11,7 0,63 

ОГ ЛКА*** 79,5±17,4 86,7±12,1 0,92 

ПКА# 82,2±18,3 86,1±17 0,51 

Примітки:  

1. * – основний ствол лівої коронарної артерії;  

2. ** – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії;  

3. *** – огинаюча гілка лівої коронарної артерії;  

4. # – права коронарна артерія. 

Порівняння досліджуваних груп не виявило суттєвої різниці у локалізації, 

ступені стенозу або відсоткові мультисудинного ураження КА. Слід, однак, 

відмітити близьку до значимої різницю у кількості хворих із ураженням ОС 

ЛКА: 3 (10%) проти 9 (29%) хворих для груп Ір та ІІр відповідно. Стволове 

ураження лівої коронарної артерії є доведеним фактором ризику довго- та 

короткострокових післяопераційних ускладнень, життєзагрожуючих порушень 

ритму, смертності, повторного ГІМ та інсульту [114, 115]. Також звертають на 

себе увагу дещо більші середні показники ураження майже для всіх КА 

у хворих старшої вікової групи (див. табл. 2.4). 

Було також оцінено показники стентованості хворих, виражені як кіль-
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кість хворих, яким було імплантовано певну кількість стентів та вирахувано 

середню кількість стентів/хворого, що визначалася як сума імплантованих 

стентів у кожній з груп поділена на кількість хворих групи. 

Як бачимо, жодному хворому ретроспективного етапу не було імплан-

товано більше двох стентів, а відсотки хворих із одним та двома стентами 

суттєво не різнилися, хоча дещо більша кількість хворих групи похилого віку 

отримала 2 стенти (р=0,38), що може бути наслідком більшого загального 

відсотку ураження КА (див. табл. 2.4) та гіршої якості КА у старших пацієнтів 

(табл. 2.5). 

Таблиця 2.5 

Кількість імплантованих стентів у хворих груп Ір та ІІр 

Кількість стентів,  

n 

Кількість хворих, n (%) 

р 
Група Ір  

n=30, 

 до 60 років 

Група ІІр 

n=31,  

від 60 років 

1 24 (80) 21 (67,7) 0,38 

2 6 (20) 10 (32,3) 0,38 

Стентів/пацієнта 1,19 1,32 0,3* 

Примітка. * – порівняння проводилося із включенням стандартноговідхилення. 

У таблиці 2.6 було виконано порівняння періопераційної фармакотерапії 

у групах етапу дослідження. Аналіз виявив у групі ІІр дещо більшу потребу у 

симпатоміметиках, стимуляції діурезу (що було пов’язано із порушенням 

перфузії нирок через серцеву слабкість) та більший відсоток хворих яким було 

призначено тікагрелор замість клопідогрелю через гірші ураження коронарних 

судин. Жоден із зазначених показників суттєво не різнився із групою 

контролю. 

Таблиця 2.6 
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Фармакотерапія під час госпіталізації хворих в групах із Ір та ІІр 

Фармацевтичний препарат 

Кількість хворих 

р 

Група Ір  

n=30, 

 до 60 років 

Група ІІр 

n=31,  

від 60 років 

n (%) n (%) 

Аспірин 30 (100) 30 (100) 1 

Клопідогрель 27 (90) 21 (67,7) 0,06 

Гепарин 30 (100) 31 (100) 1 

Тікагрелор 3 (10) 10 (32,2) 0,06 

Каптоприл 10 (32,3) 17 (56,7) 0,07 

Ебрантіл 3 (10) 7 (22,6) 1 

Бісопролол 20 (66,7) 24 (77,4) 0,4 

Фуросемід 11 (36,7) 18 (58,1) 0,13 

Статини 29 (95) 27 (87,1) 0,35  

Добутамін 4 (13,3) 10 (19,4) 0,13 

 

Таким чином, аналіз періопераційних анамнестичних, клініко-лаборатор-

них та інструментальних показників не виявив статистично значимої різниці за 

жодним з досліджуваних параметрів, окрім таких, що передбачені дизайном 

дослідження, з чого можна дійти висновку що дослідні групи ретроспективного 

аналізу були однорідними за більшістю параметрів і абсолютно співставні. 

2.2.2 Проспективний етап дослідження. Проспективний етап перед-

бачав попарне порівняння аналогічних із попереднім етапом періопераційних 

клініко-параклінічних та інструментальних показників для груп НГ та 

контрольної, Групи ЛК та контрольної, комбінованого введення (НГ+ЛК) та 

групи контролю (ІV).  

Таблиці 2.7 та 2.8 відображають середні клінічні, анамнестичні та лабо-

раторні показники, відповідно. 
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Таблиця 2.7 

Клінічні характеристики та особливості анамнезу хворих груп І (НГ),  

IІ (ЛК), ІІІ (НГ+ЛК) та ІV (контрольної). 

Показник 

Групи дослідження 

р НГ  
(n=30) 

ЛК  
(n=30) 

НГ+ЛК 
(n=30) 

Контроль 

 (n=30) 

Середній вік, р 67,4±5,4 66,7±4,6 65±7,2 67±5,16 0,22 

ІМТ* сер, (кг/м2) 28,9±4,6 27,8±3,7  28,4±5 29,2±4,1 0,29 

Госпіталізація, д 2 [2] 3 [3] 2 [3] 2 [3] 0,17 

Жінки/чол 
11 (36,6) / 
19 (63,3) 

12 (40) /  
18 (60) 

8 (26,7) /  
22 (73,3) 

6 (20) / 
24 (80) 

0,13 

Курці 9 (30) 10 (33,3) 7 (23,3) 10 (33,3) 0,57 

СН# І за Killip 2 (6,7)  2 (6,7) 1 (3,3) 3 (10) 1 

СН ІІ за Killip 28 (93,3)  28 (93,3) 29 (96,7)  27 (90) 0,61 

АКШ## в анамнезі 0 (0) 0 (0) 1 (3,3) 1 (3,3) 1 

Стентування в анамнезі  1 (3,3) 4 (13,3) 2 (6,7) 2 (6,7) 0,67 

ГІМ в анамнезі 5 (16,7) 6 (20) 3 (10) 2 (6,7) 0,25 

ХНН### в анамнезі 1 (3,3) 0 (0) 1 (3,3) 0 (0) 1 

ГПМК+ в анамнезі 0 (0) 1 (3,3) 0 (0) 2 (6,7) 0,49 

Мітральний порок 1 (3,3) 2 (6,7) 5 (16,7) 4 (13,3) 0,67 

Трикуспідальний порок 4 (13,3) 4 (13,3) 2 (6,7) 6 (20) 0,25 

Аортальний порок 0 (0) 4 (13,3) 1 (3,3) 0 (0) 0,11 

ЦД** ІІ типу 4 (13,3) 4 (13,3) 3 (10) 6 (20) 0,47 

АГ*** 25 (83,3) 26 (93,3) 24 (80) 21 (70) 0,21 

Примітки:  
1. * – індекс маси тіла;  
2. ** – цукровий діабет;  
3. *** – артеріальна гіпертензія;  
4. # – серцева недостатність;  
5. ## – аортокоронарне шунтування;  
6. ### – хронічна ниркова недостатність;  
7. + – гостре порушення мозкового кровообігу; 
8. р – наведено найменший рівень значущості серед результатів попар-

ного порівняння між дослідними групами та групою контролю.  
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Таблиця 2.8 

Лабораторні показники хворих груп І (НГ), IІ (ЛК) та ІІІ (НГ+ЛК) та IV 

(контрольної) 

Показник 

Біохімічні показники 

р* НГ  

(n=30) 

ЛК  

(n=30) 

НГ+ЛК 

(n=30) 

Контроль 

(n=30) 

Гемоглобін, г/л 141,9±17,57  143±10,8  143,2±12,2 140±14,2  0,35 

Гематокрит, % 41,9±4,67 42±3,24 42,8±5,1 40,9±3,56 0,1 

Білірубун заг., 

мкмоль/л 
11,5±5,56 14,6±5,33 11,9±7,4 11,6±6,2 0,11 

Сечовина, мкмоль/л 6±1,95 6,55±2,1 6,2±2,1 6,1±1,63 0,44 

Креатинін, мкмоль/л 94±17,13 93,1±15,2 90,5±15 85,9±11,76 0,07 

Тропонін І, нг/мл 0,65 [8] 0,34 [14,13] 5,5 [8,9] 2,5 [16,9] 0,49 

Холестерин заг., 

ммоль/л 
5,45±1,46 5,74±1,79 5,21±1,93 5,24±1,44 0,31 

ФВЛШ*, % 50,5±6,32 49,2±9,8  52,3±4,2 50,73±5,72 0,22 

Показник Коагулограма р 

ПТЧ**, сек 11,8±1,6 12,6±8,1 12,2±3,3 13,6±5,4 0,08 

ПТІ***, % 93,2±18,6  71,8±25,9 74,1±22,1 86,4±23,6  0,04 

МНВ#, у.о. 1,1 [0,15] 1,17 [0,76] 1,2 [0,4] 1,1 [0,11] 0,18 

АЧТЧ##, сек 34,5 [20,6] 32,4 [212] 31,7 [41,4] 30,8 [7,1]  0,08 

Фібриноген, г/л 5,9 [3,4]  3,77 [3]  4,3 [3,2] 4,34 [3,4] 0,03 

Примітки: 

1. * – фракція вигнання лівого шлуночку; 

2. ** – протромбіновий час; 

3. *** – протромбіновий індекс; 

4. # – міжнародне нормалізаційне відношення;  

5. ## – активований частковий тромбопластиновий час; 

6. р – наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між дослідними групами та групою контролю.  
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Суттєвої різниці між клінічними та анамнестичними показниками виявлено 

не було (див. табл. 2.7); можна відмітити дещо більший відсоток жінок у групах 

НГ та ЛК у порівнянні із контрольною (р=0,17); чотири хворі із патологією АК 

спостерігалися лише у групі ЛК (р=0,11) та ще один – у групі НГ+ЛК. 

Різниця спостерігалася у величині ПТІ (93,2±18,6% у групі НГ проти 

71,8±25,9% для групи ЛК, р=0,04) та рівні фібриногену (5,9 [3,4] г/л у групі НГ та 

3,77 [3] г/л для ЛК, р=0,03), однак, жодна із середніх величин не вийшла за межі 

референтних значень, а різниця у показниках ПТЧ не була достатньо значимою 

та не підтвердила клінічної значущості різниці ПТІ, оскільки була максимальною 

у групах НГ та контрольній (див. табл. 2.8); до того ж, не було знайдено досто-

вірних даних, що Інші показники коагулограми суттєво не різнилися. 

Локалізація та ступінь ураження коронарних артерій наведені у таблицях 

2.9 та 2.10.  

Таблиця 2.9 

Локалізація ураження коронарних артерій у хворих груп І (НГ), IІ (ЛК)  

та ІІІ (НГ+ЛК) та IV (контрольної). 

Коронарна 

артерія 

Кількість (%) хворих із ураженням відповідної артерії 

р НГ 

 (n=30) 

ЛК  

(n=30) 

НГ+ЛК 

(n=30) 

Контроль 

(n=30) 

Мультисудинне 

ураження 
24 (80) 26 (86,7) 

21 (70) 
25 (83,3) 0,36 

ОС ЛКА* 3 (10) 3 (10) 3 (10) 5 (16,7) 0,7 

ПМШГ ЛКА** 30 (100) 24 (80) 28 (93,3) 27 (90) 0,02 

ОГ ЛКА*** 12 (40) 12 (40) 15 (50) 14 (46,7) 0,79 

ПКА# 20 (66,6) 18 (60) 17 (56,7) 20 (66,6) 0,6 

Примітки: 

1.  * – основний ствол лівої коронарної артерії;  

2. ** – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії;  

3. *** – огинаюча гілка лівої коронарної артерії;  

4. # – права коронарна артерія; 

5. р – наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між дослідними групами та групою контролю. 
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Таблиця 2.10 

Середній відсоток стенозу окремих КА у хворих груп І (НГ), IІ (ЛК) та ІІІ 

(НГ+ЛК) та IV (контрольної) 

Коронарна 

артерія 

Ступінь звуження від початкового діаметру 

артерії, % 

р 

НГ  

(n=30) 

ЛК  

(n=30) 

НГ+ЛК 

(n=30) 

Контрольн

а (n=30) 

ОС ЛКА* 68,3±17,6 66,3±28,3 70,1±26 69±12,5 0,63 

ПМШГ ЛКА** 86,3±13,3 84,2±16,8 82,7±11,9 87,2±15,1 0,21 

ОГ ЛКА*** 82±20,2 86,7±12,1 88±16,6 86,4±15,5 0,55 

ПКА# 85,9±19,4 93,3±13 95,4±21,2 91±9,7  0,31 

Примітки:  

1. * – основний ствол лівої коронарної артерії;  

2. ** – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії;  

3. *** – огинаюча гілка лівої коронарної артерії;  

4. # – права коронарна артерія; 

5. р – наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між дослідними групами та групою контролю.  
 

У таблиці 2.10 варто відмітити суттєво більшу кількість хворих із значи-

мим ураженням ПМШГ ЛКА у групі НГ: 30 (100%) для групи НГ проти 24 

(80%) для групи ЛК та 27 для групи контролю, р=0,02. Слід зазначити, що з них 

лише у 17 артерія була інфарктзалежною, тоді як у групі ЛК показник становив 

14 хворих, а в контрольній – у 16 (р>0,05), а середній відсоток ураження 

ПМШГ у групі НГ не відрізнявся від груп порівняння. З цього можна заклю-

чити, що у групі НГ ПМШГ частіше виступала у ролі обтяжуючого, а не 

основного ураження у хворих та не була критично звуженою; у групах ЛК та 

НГ+ЛК був найвищий середній відсоток ураження ПКА, що могло стати 

причиною більшої кількості порушень ритму при поступленні для пацієнтів. 

Інші показники локалізації та ступеню ураження КА суттєво не різнилися. 

Кількість імплантованих стентів у хворих проспективного дослідження 

відображена у таблиці 2.11. 
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Таблиця 2.11  

Кількість імплантованих стентів у хворих груп І (НГ), IІ (ЛК) та ІІІ 

(НГ+ЛК) та IV (контрольної). 

Кількість 

стентів 

Кількість хворих, n (%) 

р НГ  

(n=30) 

ЛК  

(n=30) 

НГ+ЛК 

(n=30) 

Контрольна 

(n=30) 

1 23 (76,7) 18 (60) 17 (56,7) 20 (66,7) 0,27 

2 4 (13,3) 4 (13,3) 3 (10) 6 (20) 0,37 

3 1 (3,3) 4 (13,3) 5 (16,7) 3 (10) 0,35  

4 2 (6,7) 2 (6,7) 4 (13,3) 1 (3,3) 0,35 

5 0 (0) 1 (3,3) 1 (3,3) 0 (0) 1 

6 0 (0) 1 (3,3) 0 (0) 0 (0) 1 

Стентів/пацієнта 1,4 1,9 1,97 1,5 0,1* 

Примітки:  

1. р – наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між дослідними групами та групою контролю; 

2. * – рівень значимості було розраховано із урахуванням середнього відхи-

лення для груп. 
 

У групі НГ спостерігалось дещо більше хворих, яким був імплантований 

1 стент (23 проти 20 для контролю, р=0,27), хоча відсотки мультисудинного 

ураження у групах не різнилися (див. табл. 2.10). Цікаво відмітити, що 

у групі ІІІ був найменший відсоток хворих із одним імплантованим стентом, 

в той же час відсоток мультисудинного ураження в групі також був найменшим 

серед груп дослідження. Це може бути пов’язане із гіршим загальним станом 

КА у пацієнтів групи НГ+ЛК, що зумовило необхідність імплантації додаткових 

стентів з метою профілактики дисекції чи протезування малих за діаметром/ 

анатомічно складних ділянок артерій. 

Відносно невеликий відсоток хворих із одним стентом у групі ЛК може 

бути пов'язаний із більшою кількістю хворих, яким було імплантовано 3 та 
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більше стентів (лише у групі ЛК по одному хворому отримало 5, та 6 стентів, 

що пов’язано із ускладненнями при стентуванні інфарктзалежної артерії). Ця 

різниця відобразилася у помітно вищій середній кількості стентів на пацієнта, 

яка все ж не виявилася статистично значимою (р=0,1). 

Аналіз фармакотерапії, яку отримували хворі наведених груп не виявив 

суттєвих відмінностей а найбільша різниця була у кількості хворих, що 

отримували бета-блокатори (р=0,1). Хворі групи ІІІ мали найбільшу частоту 

введення тікагрелору, та найменшу – клопідогрелю, що пов’язано із більшою 

кількістю імплантованих стентів та складнішими ураженнями КА (табл. 2.12). 

Таблиця 2.12 

Фармакотерапія під час госпіталізації хворих в групах груп І (НГ), IІ 

(ЛК) та ІІІ (НГ+ЛК) та IV (контрольної) 

Препарат 

Кількість хворих, n (%) 

р НГ 

(n=30) 
ЛК (n=30) 

НГ+ ЛК 

(n=30) 

Контрольна 

(n=30) 

Аспірин 30 (100) 30 (100) 30 (100) 30 (100) 1 

Клопідогрель 20 (66,7) 22 (73,3) 17 (30) 22 (73,3) 0,28 

Варфарин 1 (3,3) 1 (3,3) 0 (0) 1 (3,3) 1 

Тікагрелор 8 (26,7) 5 (16,7) 12 (40) 8 (26,7) 0,41  

Нефракційований 

гепарин 
30 (100) 30 (100) 30 (100) 30 (100) 1 

Прасугрел 2 (6,7) 3 (10) 1 (3,3) 0 (0) 0,21 

Інгібітори АПФ 6 (20) 10 (20) 15 (50) 12 (40)  0,16 

Антагоністи рецеп-

торів ангіотензину 
3 (10) 2 (6,7) 5 (16,7)  3 (10) 0,47 

Бета-блокатори 25 (83,3) 24 (80) 25 (83,3) 29 (96,7) 0,1 

Примітка. р – наведено найменший рівень значущості серед результатів попар-

ного порівняння між дослідними групами та групою контролю. 
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Таким чином, порівняльний аналіз основних періопераційних клініко-

гемодинамічних та лабораторних показників у хворих, яким з метою профілак-

тики реперфузійних ускладнень були введені: інтра коронарно – нітрогліцерин, 

в/в – лідокаїн та обидва препарати у комбінації із стандартною медикаментозною 

терапією не виявив значимих розбіжностей у більшій частині показників. 

Показники із наявною статистичною різницею між групами були про-

аналізовані після відповідних таблиць порівняння: наявна різниця між групами 

для цих параметрів не знаходила підтвердження у зміні пов’язаних показників 

(різниця у значеннях ПТІ та фібриногену, див. табл. 2.8) та не мала суттєвого 

впливу на оцінку контрольних точок дослідження (різниця у кількості хворих із 

ураженням ПМШГ, що не була інфарктзалежною, див. табл. 2.9). 

Знахідки підтверджують відсутність суттєвого впливу вихідних парамет-

рів обстежених груп хворих на контрольні результати дослідження та 

результати кореляційно-регресійного аналізу.  

Особливості фармакотерапії досліджуваних груп 

Стандартна медикаментозна терапія при поступленні хворих із підоз-

рою на ГКС прийнята в ДУ «Інститут Серця» включала інфузію НГ у дозу-

ванні. 25-50 мкг/кг/хв та гепарину у дозуванні 12-15 Од/кг/год. Після 

поступлення пацієнта до операційної виконувалася премедикація у складі 1 мл. 

фентанілу та 1 мл сибазону (за відсутності протипоказів). Відразу після початку 

реваскуляризації вводилося додатково 10000 Од. гепарину. Ця терапія при-

значалася усім хворим Груп Ір, ІІр та ІV (контрольної). 

Пацієнти групи І (НГ) отримували, наряду із стандартною фармако-

терапією, болюс нітрогліцерину у дозуванні 2,5 мкг/кг, введений безпосередньо 

в інфарктзалежну КА під час процедури стентування відразу після реканалізації 

судини. 

Пацієнти групи ІІ (ЛК) отримували, наряду із стандартною фармако-

терапією, внутрішньовенний болюс лідокаїну з розрахунку 1,5 мг/кг маси тіла 

відразу після поступлення до операційної. 
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Пацієнти групи ІІІ (НГ+ЛК) отримували, наряду із стандартною фарма-

котерапією, комбінацію внутрішньовенного болюсу лідокаїну з розрахунку 

1,5 мг/кг маси тіла відразу після поступлення до операційної та болюс нітро-

гліцерину у дозуванні 2,5 мкг/кг, введений безпосередньо в інфарктзалежну КА 

під час процедури стентування відразу після реканалізації судини.  

За потреби хворим усіх груп застосовувалася інгаляція кисню, знеболення 

морфіном для купування больового синдрому, бета- блокатори, аміодарон, 

інгібітори АПФ, діуретики, атропін, допамін, та інша терапія, відповідна 

ускладненням, що виникали протягом лікувально- діагнсотичного процесу. 

Подвійна антитромбоцитарна терапія включала навантажувальну дозу 

у 300 мг аспірину та 300 мг клопідогреля або 300 мг аспірину та 180 мг 

тікагрелору (вибір між плавіксом та брилінтою залежав від ангіографічної 

картини та супутньої патології хворого та оцінювався хірургом) із підтри-

муючим дозуванням у 75-150 мг аспірину та 75 мг клопідогреля або 180 тіка-

грелору в день протягом 12 місяців та призначалася усім хворим дослідження. 

Терапія у відділені реанімації суттєво різнилася (за винятком інфузійної) в 

залежності від безпосередніх задач, обтяженості анамнезу та наявності 

ускладнень, що становили безпосередню загрозу життю пацієнта. Інфузія НГ 

(за відсутності побічних ефектів, наявності АГ) та гепарину (2-8 доба) зберіга-

лася при поступленні хворого до палати відділення. 

Лікування легкого та ступеня СН за Killip включало інгібітори АПФ 

протягом перших двох діб, діуретики (фуросемід в/в 4-8 разів на добу за 

потреби, манніт, гіпотіазид). Тяжка СН потребувала додавання бета-міметиків- 

допамін у дозі Допамін у дозі 2,5-5,0 мкг/кг/хв і/або добутамін (початкова доза 

2,5 мкг/кг/хв, титрується). 

При виникненні шлуночкових аритмій застосовувалися бета-адрено-

блокатори, аміодарон, за потреби-інфузія лідокаїну. ФП після реканалізації 

частіше носила транзиторний характер, при тахіформі застосувувалися бета-

блокатори та дигоксин. Погана переносимість чи відсутність регрсесії ФП 

потребувала проведення карідоверсії. Синусова брадикардія коригувалася 
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введенням атропіну (починаючи з 0,3-0,5 мг), а за відсутності ефекту – ЕКС, як 

і у випадку повної АВ-блокади. 

Загалом, всі лікувальні заходи та фармакотерапія були регламентовані 

задачами лікувального процесу та такими, що є загальноприйняті в клінічній 

прaктиці для лікувaння хворих зазначеної категорії. 

 

2.3 Загальна характеристика застосованих методів дocліджeння й 

оцінки функціoнaльнoгo стану ceрця й cиcтeмнoї гемодинаміки 

2.3.1 Оцінка ефективності кардіопротекції. Оскільки завданням роботи 

була оцінка ефективності кардіопротективного впливу досліджуваних препа-

ратів в умовах клінічної ургенції, використовувалися непрямі методи оцінки 

відновлення функції міокарду, доступні в рамках такої ситуації. 

Оцінка вимірів та характеристик ураження коронарних артерій викону-

валася безпосередньо після реканалізації та через 1-2 хвилин після введення НГ у 

програмному забезпеченні «AW VolumeShare 4», що поставлялося у комплекті із 

ангіографом «Innova 3100IQ», («General Electric», США). Відсоток ураження тієї 

чи іншої КА оцінювався індивідуально хірургом за даними ангіограми та за 

необхідності додатково вимірювався у програмному забезпеченні. Значимим 

вважався відсоток стенозу у 60% та більше для проксимальних, середніх та 

дистальних стенозів та більше 50% для стовбурових уражень ЛКА. 

Зазначене програмне забезпечення було використане з метою оцінки 

відсотку дилатації КА після введення НГ у розділі 4. Відсоток дилатації 

визначався за формулою 2.1: 

,        (2.1) 

де D%  – відсоток дилатації артерії, %; 

d1 – діаметр після дилатації, мм;  

d0  – діаметр до дилатації, мм. 

Діаметри до та після введення НГ вимірювалися на відрізку судини де 

дилатація була найбільш вираженою.  
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Оцінка швидкості антеградного кровотоку інфарктзалежною судиною 

після реканалізації виконувалася із застосуванням шкали TIMI flow grade до 

ангіограм пацієнтів групи НГ. 0-й рівень за шкалою відповідає відсутності 

антеградного току за місцем оклюзії (No-reflow), 1-й рівень відповідає 

проникності контрасту за місце оклюзії, але відсутності візуалізації русла 

дистальніше від нього. 2-й рівень (часткова перфузія) відповідає проникненню 

контрасту за місце оклюзії та заповнення дистального русла судини із 

наступною евакуацією контрасту, проте, заповнення і/або евакуація контраст-

ного середовища суттєво уповільнені у порівнянні із суміжними судинами 

схожого діаметру. Рівні 1-2 відповідають феномену Slow-reflow, а рівень 3 

відповідає повній перфузії судини і відсутності сповільненого заповнення/ 

евакуації контрастного середовища [10]. 

Хоча шкала має ряд недоліків (суб’єктивність при оцінці та категоріаль-

ний характер шкали), вона є стандартом оцінки перфузії у галузі, а простота та 

швидкість використання роблять її інструментом вибору нашого дослідження. 

Ефективність шкали у стратифікації смертності, відновленні ФВЛШ та кіль-

кості п/о ускладнень добре відомі [117-119]. 

Оцінка величини елевації та регресії ST здійснювалась на підставі аналізу 

плівок ЕКГ при поступленні хворого (для елевації) через 60 хвилин та 24 години 

після стентування. Сумарна елевація ST для хворого визначалася як сума 

величин елевації у двох передніх чи двох нижніх відведеннях (елевація більше 

2 мм) та реципрокних депресій у двох протилежних відведеннях (депресія більше 

1 мм). Відсоток регресії через 60 хв. після операції визначався за формулою 2.2: 

,      (2.2) 

де R60 – регресія через 60 хв. п/о, % ; 

∑ST60 – сумарна величина елевації ST у 60 хв. п/о, мм (мВ); 

∑ST0 – сумарна величина елевації ST при поступленні, мм (мВ). 

Відсоток регресії у 24 години після операції розраховувався за анало-

гічною формулою (порівняння завжди із початковою елевацією). 
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Оцінка реперфузійних порушень ритму здійснювалася починаючи від 

моменту реканалізації інфарктзалежної судини. Частина хворих мала пору-

шення ритму при адмісії – їх загальна структура наведена у розділах 4-6 

власних досліджень. Оскільки постійна форма аритмії при поступленні у 

хворих маскувала порушення, що могли виникати як компоненти реперфу-

зійного синдрому, «реперфузійними» вважалися аритмії, що виникали вперше 

під час реперфузії та пароксизми аритмій, що були відсутні при поступленні, 

але з’явилися під час реперфузії, або такі, що були присутні при поступленні 

але суттєво зросли у частоті під час реперфузії (екстрасистолія). 

2.3.2 Клінічні, лабораторні та біохімічні показники. У зв’язку з вели-

кою кількістю показників групи, для аналізу були відібрані лише параметри, 

зміни яких могли, згідно теорій патогенезу ІРУ та даних досліджень, мати 

суттєвий вплив на протікання реперфузії та післяопераційного відновлення 

функції міокарду. 

• Збір анамнезу життя та хвороби та дані медичної документації паці-

єнтів (Вік, стать, зріст та вага, паління, обтяженість анамнезу (ЦД, ХНН, ГІМ та 

ГПМК), наявність стійкої АГ, перенесені операції (в.т.ч. АКШ, стентування 

КА), препарати які хворий регулярно приймає).  

• Загальний аналіз крові виконувався за допомогою аналізаторів «Sysmex 

KX-21» та «Sysmex XT-1800i» («Roche diagnostics», Швейцарія). 

• Біохімічні показники крові (Білірубін загальний, сечовина та креатинін, 

холестерин загальний) вимірювалися на аналізаторі «VITROS 350 chemistry 

system» («Ortho Clinical Diagnostics», США). 

• Показники коагулограми визначалися за допомогою аналізатору 

«Sysmex CA 560» («Roche diagnostics», Швейцарія). Були виміряні показники 

ПТІ, ПТЧ, МНО, АЧТЧ, та d-фібриногену. 

• Показники кислотно-основного стану крові вимірювалися за допомо-

гою газоаналізатора «ABL800 Flex Series 835» («Radіometer», Дaнія). У нашому 

дослідженні були відображені та оцінені показники рН, лактату та зсуву 

буферних основ.  
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• Високочутливі кардіоспецифічні ферменти (Тропонін І) вимірювалися 

на аналізаторі «Immulite1000» («Siemens», Германія). 

2.3.3 Інструментальні методи дослідження. Об’єм виконаних інстру-

ментальних досліджень був регламентований ургентним характером втручання 

та кінцевими точками дослідження. 

Електрокардіографія 

Електрокардіографія проводилася відразу при поступленні хворого до 

відділення інтенсивної терапії на 12-канальному апараті «Innomed Heart Screen 

80G-L1» («Innomed», Угорщина) зі швидкістю запису 50 мм/секунду у 12 стан-

дартних відведеннях. При аналізі даних зверталася увага на наявність порушень 

ритму, частоту шлуночкових комплексів та специфічних ознак ураження 

міокарду Інфаркту Міокарда. 

За даними кардіограми визначалася гострота ураження, орієнтовна 

локалізація та обширність ішемічної зони, наявність або відсутність зубця -Q та 

елевації сегменту ST.  

Локалізація ГІМ визначалася за наявністю патологічних змін у відпо-

відних відведеннях: V1-V3 для передньоперетинкового, V3-4 при передньо-

верхівковому, I-aVL, V5-6 при передньобоковому, усі грудні та I-aVL при 

розповсюдженому передньому інфаркті, зміни у II-III та aVF для задньо- 

діафрагмального, II, III, aVF при задньобічному та II, III, aVF, V5-6 при 

розповсюдженому задньому ІМ. Характеристики сегменту ST свідчать про 

ступінь вираженості ішемії міокарду: у найгострішому періоді спостерігається 

виражена (більше 3 мм) елевація сегменту над ізолінією, для гострого періоду 

Q-інфаркту характерне формування патологічного комплексу Qr (патологічний 

Q та зменшений r) при інтрамуральному ураженні та Qs при трансмуральному 

інфаркті, елевації ST не настільки виражені-сегмент поступово повертається до 

норми із формуванням негативного Т, що свідчить про локалізацію зони 

некрозу. У відведеннях протилежних до інфарктних, спостерігається рецип-

рокна депресія ST. Для підгострого періоду характерні аналогічні ознаки 
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із можливим зменшенням амплітуди від’ємного T. Рубцева стадія характери-

зується поверненням ST до ізолінії, тоді як патологічний зубець Q та нега-

тиавний Т може зберігатися протягом усього життя. Відсутність патологічного 

зубця Q за наявності ознак ішемії може свідчити на користь дрібновогнищевого 

інфаркту, а ішемічна елевація ST може бути відсутньою (можилві варіанти 

депресії ST при інтрамуральній чи субендокардіальій локалізації інфаркту).  

Для підтвердження діагнозу необхідні дані ехокардіографії, позитивні 

маркери некрозу та відповідні зміни на ангіограмі. 

Ехокардіографія 

Стандартна ехокардіографія виконувалася на апараті «PaoLus UF-760AG», 

(«Fukuda», Японія) у двовимірному режимі з парастернальної позиції на рівні 

мітрального клапана із використанням датчиків із частотою 1,5-5,0 МГц та 

сумісними режимами одно- та двовимірної Ехо-КГ.  

При аналізі визначалися розміри та ступінь рухливості стінок серця, 

фракція вигнання лівого шлуночку (ФВЛШ), наявність аневризм; оцінювалося 

функціонування клапанів на наявність супутніх утворень (вегетацій), стенозу 

чи недостатності при скороченнях серця, вимірювалися розміри висхідної 

аорти та тиск у легеневій артерії. Враховуючи ургентний характер процедури, 

визначалися лише основні показники серцевої функції. 

З апікального доступу на рівні 4х та 2х камер в автоматичному режимі 

були виміряні кінцевий систолічний (КСО) та кінцевий діастолічний (КДО) 

об’єми лівого шлуночка та вирахувана ФВЛШ за Simpson за формулою 2.3: 

        (2.3)  

В цьому ж режимі може бути виконана оцінка розмірів та об’єму 

аневризми ЛШ за наявності останньої. За допомогою режиму «М» з апікаль-

ного доступу на рівні 4х, 2х та 3х камер оцінювалася скоротливість камер 

серця: амплітуда руху ендокарда у 5 та більше мм та потовщення міокарда 50% 

оцінювалася як нормальна рухливість, гіпокінезія стінки відповідала екскурсії 

ендокарда менше 5 мм із відповідним потовщенням <50%, відсутність 
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потовщення та видимої екскурсії оцінювалася як акінезія, а витончення стінки 

та зворотній рух у систолу- дискінезія.  

Наявність та вираженість клапанної недостатності визначалися при 

кольоровому картуванні та імпульсній доплер-ЕхоКГ та оцінювалися за 

шкалою від 1+ до 4+ в залежності від поширеності зворотньоого потоку 

у порожнині передсердь: + для мітральної недостатності відповідав зворот-

ньому току крові лише поблизу клапану, тоді як ++ відповідали току у середній 

частині лівого передсердя. +++ відповідали субтотальному зворотньому потоку, 

а ++++ - тотальному зворотньому току крові у передсерді. 

Вимірювання розмірів аорти проводили у В-режимі з парастернальної 

позиції по довгій вісі ЛШ. Виміри виконувалися у видах, що візуалізують 

максимальних поперечний діамтер. Діаметр кільця аортального клапану (АК) 

вимірювали між точками прикріплення стулок АК (за внутрішніми краями). 

Другий вимір був на рівні максимального діаметру синусів Вальсальви, а 

третій- на рівні синотубулярного переходу (перехід синусів Вальсальви в 

тубулярну частину висхідної аорти). 

Коронарографія 

Коронарографія (КГ) виконувалася на апараті «Axiom Artis» («Siemens», 

Німеччина) та «Innova 3100IQ», («General Electric», США) та слугувала 

остаточним методом верифікації ураження коронарних судин для усіх хворих, 

що увійшли до груп дослідження.  

Після виконання трансрадільної артеріальної, рідше- трансфеморальної 

артеріальної пункції за методикою Сельдінгера, заводився інтродьюсер діа-

метру 6Fr (1мм= 3Fr), через який послідовно, за допомогою робочого проводу, 

вводилися діагностичні катетери Judkins Left або Judkins Right. Після послід-

овної катетеризації вусть лівої та правої коронарних артерій (КА), виконувався 

запис ангіограми у відповідних ангіографічних проекціях (мінімум 4 для лівої 

та 2 для правої коронарної артерії). 

При оцінці ангіограм зверталася увага на тип кровопотачання серця 

(лівий чи правий), особливості коронарної анатомії (надмірно звивисті судини, 
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аневризматично розширені судини, відходження обох КА з одного устя, тощо), 

наявність та характеристики уражень коронарних артерій. Ступінь звуження 

КА оцінювався індивідуально кожним хірургом. 

 Початкові атеросклеротичні зміни КА відповідали несуттєвому стенозу 

до 40%. Стеноз у 50-75% зазвичай не вважався критичним та не підлягав 

корекції в умовах ургенції. Стеноз 75-90% підлягав оцінці у сукупності із 

іншими клінічними показниками та корекції при наявності елевації маркерів 

некрозу і вираженого больового синдрому у хворого. Стеноз 95% (субоклюзія) 

та повна оклюзія судини підлягали оцінці на задавненість процесу та корекції 

звуження, що, найімовірніше, призвело до появи клінічної симптоматики. 

Хронічні оклюзії, зазвичай ідентифікувалися за розвинутим колатеральним 

кровообігом у ділянці судини за оклюзією чи ретроградному її кровопоста-

чанню та не підлягали корекції в ургентному порядку. 

Враховувалися додаткові негативні прогностичні фактори успішності 

процедури: наявність кальцифікації у КА, присутність аневризм чи дисекцій, 

підвищена звивистість брахіоцефальних та периферичних судин. Коронарні 

артерії діаметру менше 2,0 мм підлягали лише процедурі ангіопластики.  

 

2.4 Коронарна ангіопластика та стентування 

Після ідентифікації інфарктзалежної (зазвичай однієї) судини на етапі КГ, 

виконувалася заміна діагностичного катетеру на направляючий катетер 

відповідного діаметру (6Fr або 7Fr за потреби більш складної маніпуляції): 

найчастіше застосовувалися Judkins left/Extra backup для лівої (ЛКА) та Judkins 

right/ Amplatz left для правої коронарної артерії (ПКА). Після повторної 

канюляції устя лівої чи правої коронарної артерії проводилася реканалізація 

інфарктзалежної судини за допомогою робочого (BMW, PT2) та, рідше, рекана-

лізаційного (Pilot, Fielder, Miracle, тощо) коронарного провідника. На провідник 

надягався балон діаметру 2,0 мм або менше та проводилася ангіопластика 

стенозованого сегменту або ділянки оклюзії судини. Балон забирався та, після 

оцінки необхідного діаметру, проводилася імплантація коронарної стент 
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системи із або без цитостатичного покриття. Застосовувалися стент системи із 

покриттям Xience Xpedition (Abbott), Resolute Integrity (Medtronic), Biomime 

(Meril) та Integrity, Rebel Monorail (Boston Scientific). Після дилатації 

доставляючого балона та постановки стента, доставляюча система евакую-

валася та виконувалася оцінка адекватності корекції стенозу та розправлення 

стенту, за необхідності, виконувалася постдилатація стента спеціальним 

балоном високого тиску. 

 

2.5 Статистична обробка результатів дослідження 

Статистична обробка результатів виконувалася у програмах Microsoft 

Excel та, більшою мірою, STATISTICA-12 (ліц. № GHGGGJ6TUABC4RGRHBCG, 

2015 р.). Частоту якісних параметрів було наведено у форматі кількість (%). 

Кількісні параметри оцінювалися на нормальність розподілення за допомогою 

критеріїв Колмогорова-Смірнова та Шапіро-Уілка.  

Подача показників із близьким до нормального розподіленням була у 

форматі M±SD, де М – середнє арифметичне ряду, SD – величина середньо-

квадратичного відхилення; ненормально розподілені були представлені в 

форматі Me [IQR], де Me – медіана, IQR – міжквартильний інтервал (різниця 

між 75% та 25% квартилями).  

Для визначення рівня значимості р при порівнянні пари якісних показ-

ників використовувався точний критерій Фішера, трьох показників – критерій 

ксі-квадрат Пірсона. Дві нормально розподілені вибірки порівнювалися з вико-

ристанням t-Критерію Ст’юдента, три вибірки порівнювалися за допомогою 

однофакторного аналізу ANOVA. Дві та три ненормально розподілені вибірки 

порівнювалися відповідно із використанням U-критерію Манна-Уітні та 

критерію Краскела-Уолліса. Cтaтиcтичнo знaчущими відміннocті ввaжaли при 

рівні р <0,05. При визначенні предикторів тривалості госпіталізації у третьоиу 

розділі використовувався кореляційно-регресійний аналіз із поетапним виклю-

ченням мультиколінеарних факторів. 
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Висновки до Розділу 2 

Підсумовуючи сказане вище, слід зазначити що застосовані у дослідженні 

інструментальні та лабораторні методи клінічного обстеження були загально-

прийнятими для даної категорії пацієнтів та стандартизованими, а оцінка 

ефективності кардіопротекції проводилася за простими та відтворюваними 

у реальній клінічній ситуації критеріями, що має вагоме значення при запровад-

женні моделей діагностики та лікування в клінічну практику.  
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РОЗДІЛ 3 

ВИЗНАЧЕННЯ НЕЗАЛЕЖНИХ ПРЕДИКТОРІВ ТРИВАЛОСТІ 

ПЕРЕБУВАННЯ В СТАЦІОНАРІ У ГРУПАХ ПАЦІЄНТІВ  

ПОХИЛОГО ТА СЕРЕДНЬОГО ВІКУ  

 

Тривалість перебування хворого в стаціонарі є однією з непрямих ознак 

перебігу хвороби та ускладнень, що виникають в процесі консервативного або 

хірургічного лікування. Саме тому для визначення чинників, що найбільше 

впливають на безпосередні результати ендоваскулярних втручань, ми вивчили 

кореляції між різноманітними клініко-лабораторними та інструментальними 

показниками і строком перебування в стаціонарі хворих із гострим коронарним 

синдромом (ГКС) після екстреної ендоваскулярної реваскуляризації міокарда. 

З цією метою було проаналізовано дані історій хвороб шістдесяти одного 

пацієнта, що були госпіталізовані у відділення рентгенваскулярної хірургії ДУ 

«Інститут серця МОЗ України» в період з 16.12.2017 по 06.02.2018 з діагнозом 

ГКС. Всім хворим було виконане екстрене стентування вінцевих артерій. Серед 

обстежених було 43 чоловіків (70,5%) та 18 жінок (29,5%). Середній вік хворих 

склав 59,7±6,8 років. Середній індекс маси тіла (ІМТ) – 26,9±4,3 кг/м2. Усі 

пацієнти дослідження були розбиті на дві групи в залежності від віку: до групи 

Ір увійшли 30 хворих, вік яких не перевищував 60 років (52±6,4 р); до групи ІІр 

– 31 хворий у віці 60 та більше років (67,5±7,16 р).  

 

3.1 Порівняльна характеристика підгруп різної тривалості госпіталі-

зації групи хворих похилого віку 

З метою виявлення особливостей у передопераційних показниках в за-

лежності від інтервалу госпіталізації хворі групи ІІр були розподілені на три 

підгрупи: ІІа підгрупа – пацієнти із строком перебування 1-3 дні: 32,3% (10 

хворих), ІІб підгрупа – пацієнти, що перебували в стаціонарі 4-5 днів: 25,8% (8 

хворих), ІІв підгрупа – пацієнти із періодом перебування більше 5 днів: 41,9% 

(13 хворих). 
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Середній вік хворих в усіх трьох підгрупах суттєво не відрізнявся 

(69,8±8,13, 68,1±8 та 65,2±5,6 років; р=0,12), що можна пояснити арбітражністю 

розподілу підгруп. Середні періоди госпіталізації суттєво різнилися в усіх трьох 

групах (3 [1], 4 [1] та 10 [10]; р<0,01), причому різниця між групами 2 та 3 була 

суттєво більшою ніж між групами 1 та 2 (табл. 3.1).  

Таблиця 3.1 

Клінічні та лабораторні показники до операційного обстеження у хворих 

з різною тривалістю перебування в стаціонарі 

Показник 

Строк перебування в стаціонарі 

р* 
ІІа  

(n=10) 

ІІб 

(n=8) 

ІІв 

(n=13) 

Середній вік (роки) 69,8±8,13 68,1±8 65,2±5,6 0,12 

Середня тривалість 

госпіталізації (д) 
3 [1] 4 [1] 10 [10] <0,01 

Жінки/чол, n (%) 
4 (40) / 

6 (60) 

2 (25) / 

6 (75) 

6 (46) / 

7 (54) 
0,4 

ІМТ (кг/м2) 28,8±5 28,6±3,8 26,2±5,2 0,25 

ГІМ в анамнезі 1 (10%) 2 (25) 2 (15) 0,61 

ГПМК в анамнезі 0 (0) 0 (0) 4 (31) 0,12 

АКШ в анамнезі 0 (0) 0 (0) 1 (7,7) 1 

Стентування в анамнезі 2 (20) 2 (25) 1 (7,7) 0,53 

ЦД в анамнезі 0 (0) 0 (0) 5 (38) 0,045 

ХНН 0 (0) 0 (0) 2 (15) 0,5 

Супутня клапанна 

патологія 
4 (40) 2 (25) 2 (15) 0,34 

Q-інфаркт 2 (20) 5 (62,5) 7 (54) 0,14 
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Продовження табл. 3.1 

Не Q-інфаркт 5 (50) 3 (37,5) 3 (23) 0,22 

Показник 

Строк перебування в стаціонарі 

р* 
ІІа  

(n=10) 

ІІб 

(n=8) 

ІІв 

(n=13) 

НС 3 (33) 0 (0) 2 (15) 0,22 

Нb (г/л) 133,4±11,7 135,4±10 130,5±18 0,49 

Ht (%) 40,6±3,7 40,4±2,85 39,1±5,3 0,53 

ФВЛШ (%) 56,6±2,5 53,1±7 47,2±10 0,014 

ТрІ (нг/мл) 0,12 [1,38] 0,37 [5,63] 5,62 [15,32] 0,09 

Холестерин заг. (ммоль/л) 4,45±1,64 4,9±1,56 4,6±1,05 0,57 

Сечовина (ммоль/л) 6,1 [2,8] 6,6 [2,6] 5,5 [2,8] 0,56 

Креатинін (мкмоль/л) 90 [43]  96,5 [44] 97 [31] 0,66 

Примітки: 

1. ІМТ – індекс маси тіла;  

2. ГІМ – гострий інфаркт міокарду; 

3. ГПМК – гостре порушення мозкового кровообігу; 

4. АКШ – аортокоронарне шунтування;  

5. ЦД – цукровий діабет;  

6. ХНН – хронічна ниркова недостатність;  

7. НС – нестабільна стенокардія; 

8. ФВЛШ – фракцій вигнання лівого шлуночку; 

9. Тр І – Тропонін І; 

10. * - наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між підгрупами. 

Наведені дані свідчать, що найбільший відсоток жінок спостерігався 

в групі із довготривалим періодом госпіталізації (46 проти 40 та 25 % для ІІа та 

ІІб; р=0,4).Така різниця не є випадковою: саме з жіночою статтю асоціюється 
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більш важкий та тривалий інтрагоспітальний період [120, 121]. Відмічалась 

деяка тенденція до зростання тривалості перебування в стаціонарі серед хворих 

з меншою масою тіла, що підтверджується результатами досліджень [122, 123] 

ГПМК в анамнезі мали тільки хворі з групи тривалого періоду госпіта-

лізації – 31% чи 4 особи; р=0,12 – усі зазначені хворі мали дуже обтяжений 

період госпіталізації, а двоє з них померли в інтрагоспітальному періоді. Ці 

результати підтверджують дані, які свідчать що ГПМК в анамнезі є значущим 

предиктором ранніх та відстрочених післяопераційних ускладнень та 

смертності хворих з гострим коронарним синдромом (див. табл. 3.1) [124, 125].  

Закономірно, що важка супутня патологія, що мала місце у хворих у до 

операційному періоді, суттєво впливала на перебіг післяопераційного періоду. 

Цукровий діабет ІІ типу (ЦД ІІ) спостерігався у 5-ти (38%) осіб тільки 

у ІІв групі та виявився статистично частішим у цих хворих (р=0,045), а перед-

операційна ниркова недостатність- у двох (див. табл. 3.1). Доведено, що паці-

єнти з ГКС, що страждають на цукровий діабет, мають підвищений у 2-4 рази 

ризик смертності у післяопераційному періоді [126, 127].  

У групі ІІв відсоток хворих із Q-ГІМ становив 54%, тоді як у групі ІІа 

доля Q-ІМ склала 20%; р=0,14, на не Q-ІМ припало 23% усіх випадків у групі 

ІІв та 50% усіх випадків у групі ІІа; р=0,22, на НС – 15% та 33% для груп ІІв та 

ІІа, відповідно; р=0,22. Можемо відмітити відносне превалювання Q-інфаркту 

при довготривалому перебуванні хворого та не Q- при терміні перебування 1-3 

дні. Загальна госпітальна смертність склала 3 чи 9,7% хворих групи ІІр; р=0,25 і 

спостерігалась тільки серед пацієнтів ІІв групи; (табл. 3.1). 

Фракція вигнання лівого шлуночку (ФВЛШ) при госпіталізації була 

суттєво меншою у групі тривалого перебування в стаціонарі (ІІв) (47,2±10% 

проти найближчого значення 53,1±7% у групі ІІб, р=0,045). Ці дані підтверд-

жуються дослідженнями, в яких фракція вигнання нижче 50 % асоціюється 

здовшим періодом інтрагоспітального перебування, більшою смертністю або 

частотою повторної реваскуляризації [128, 129].  

У таблиці 3.2 наведено показники локалізації атеросклеротичного 
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ураження у хворих з різним терміном перебування в стаціонарі  

Таблиця 3.2 

Локалізація значимого атеросклеротичного ураження коронарних артерій 

у групах хворих з різною тривалістю перебування в стаціонарі 

Уражена коронарна 

судина 

Строк перебування в стаціонарі 

р*  ІІа 

(n=10), 

 n (%) 

ІІб 

(n=8), 

n (%) 

ІІв 

(n=13), 

n (%) 

ОС ЛКА*
 0 (0) 4 (50) 4 (31) 0,23 

ПМШГ ЛКА**
 7 (80) 6 (75) 13 (100) 0,13 

ОГ ЛКА***
 6 (80) 6 (75) 8 (61,5) 1 

ПКА#
 8 (80) 7 (87,5) 9 (69,2) 0,61  

ЗМШГ ПКА##
 2 (20)  4 (50) 2 (15,4) 0,15 

Мультисудинне ураження 7 (70) 7 (87,5) 11 (84,6) 0,59 

Примітки: 

1. * – основний ствол лівої коронарної артерії;  

2. ** – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії;  

3. *** – огинаюча гілка лівої коронарної артерії;  

4. # – права коронарна артерія; 

5. наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між підгрупами. 

6.  ## – задня міжшлуночкова гілка правої коронарної артерії. 

 

 

 

 

Ураження стовбура цієї артерії у пацієнтів асоційовано із суттєво вищим 

комбінованим ризиком смертності, гострої серцевої недостатності та інсульту, 

порівняно з хворими, що мають переважне ураження ПКА [130]. Відсоток 

Варто відмітити різницю у частоті ураження основного стовбура лівої 

коронарної артерії (ОС ЛКА) між групою ІІа, де жоден хворий не мав значимого 

ураження ствола та групами ІІб та ІІв, де частота ураження склала 4 хворих чи 

50% та 4 (31%), відповідно; р=0,23. В цей же час зустрічальність ураження 

ПМШГ у групі ІІв склала 100%, тоді як в інших – близько 80%; р=0,13. Саме на 

басейн кровопостачання ЛКА та, зокрема, її передньої міжшлуночкової гілки 

(ПМШГ) анатомічно припадає найбільша функціональна маса міокарду, а 

ураження 
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мультисудинного ураження не мав помітної динаміки поміж групами 

дослідження (див. табл. 3.2).  

Наступним етапом стала оцінка та порівняння відсотку стенозу окремих 

коронарних судин (табл. 3.3). 

Таблиця 3.3 

Середні показники стенозу окремих коронарних судин у групах різної 

тривалості госпіталізації 

Середній відсоток 

стенозу коронарної 

судини, % 

Строк перебування в стаціонарі 

p* ІІа 

(n=10) 

ІІб 

(n=8) 

ІІв 

(n=13) 

ОС ЛКА - 66,3 ±11,1 68,5±22 0,86 

ПМШГ ЛКА 81,4±12,1 93,3±8,8 88,6±11,9 0,09  

ОГ ЛКА 85±18,7 78,2±14,4 77,9±20,7 0,54 

ПКА 84±21,6 77,9±16 94,4±9,2 0,047 

ЗМШГ ПКА 67,5±24,7 88,5±12,9 55±7,1 0,18 

Примітки:  

1. ОС ЛКА – основний ствол лівої коронарної артерії; 

2. ПМШГ ЛКА – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії; 

3. ОГ ЛКА – огинаюча гілка лівої коронарної артерії; 

4. ПКА – права коронарна артерія; 

5. ЗМШГ ПКА – задня міжшлуночкова гілка правої коронарної артерії. 

6. * - наведено найменший рівень значущості серед результатів попарного 

порівняння між підгрупами. 

Середній відсоток стенозу ПКА був значно вищим у підгрупі тривалого 

періоду госпіталізації (ІІв) (94,4±9,2% проти 77,9±16 для ІІб, р=0,047). Це може 

бути пов’язане із більшою обтяженістю хворих у підгрупі супутньою 

патологією (в.т.ч ЦД та ХНН), що негативно відбилося на кількості та ступені 

атеросклеротичних уражень КА. 
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Підбиваючи підсумки, варто відмітити більшу обтяженість хворих із 

строком госпіталізації більше п’яти діб супутньою патологією, такою як ЦД, 

ХНН та ГПМК, що стало ймовірною причиною вищого відсотку ураження 

ПКА; превалювання у цих пацієнтів ГІМ із зубцем Q, на відміну від хворих із 

строком перебування 1-3 дні, у яких превалювала не Q форма ГІМ, та нижчої 

фракції вигнання лівого шлуночку. Окрім безпосереднього діагнозу, з яким 

хворі госпіталізувалися для інтервенційного втручання, спостерігалась також 

закономірна кореляція між клінічним станом хворих до госпіталізації та 

тривалістю їх перебування в стаціонарі. Так всі хворі із ЦД ІІ типу, або ГПМК 

або ХНН в анамнезі перебували в клініці більше 5 днів. 

 

3.2 Невідкладні стани та ускладнення у групах дослідження 

Були проаналізовані та порівняні середня тривалість госпіталізації та 

структура і кількість зареєстрованих невідкладних та ускладнень станів після 

СКА між групами Ір та підгрупами ІІа, ІІб та ІІв. Всього було зареєстровано 35 

випадків ускладнень, що були розподілені за системами органів. Загальний 

відсоток ускладнень для груп вираховувався у відношенні від сумарної 

кількості ускладнень, оскільки декілька різних ускладнень часто мав один і той 

самий хворий. Показники середньої тривалості госпіталізації не були 

розподілені нормально: тривалість перебування хворих у відділенні інтенсивної 

терапії була суттєво більшою у групі похилого віку (ІІр) та становила 5 [5] 

проти 3 [3] діб для Ір; р=0,02.  

 Невідкладні стани та ускладнення післяопераційного періоду були 

розбиті за системами органів; показники наведено у таблиці 3.4. 
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Таблиця 3.4 

Невідкладні стани та ускладнення після стентування у різних вікових 

групах 

Примітки:  

1. ГПМК – гостре порушення мозкового кровообігу; 

2. ФШ – фібриляція шлуночків; 

3. ГСН – гостра серцева недостатність; 

4. КІН – контрастіндукована нефропатія; 

Показник 

Група 

Ір,  

n (%) 

Група ІІр, n (%) 

p* Підгрупа 

ІІа 

Підгрупа  

ІІб 

Підгрупа 

ІІв 

Тривалість 

госпіталізації, д 

3 [3] 3 [1] 4 [1] 10 [10]    <0,01 

Системи 

органів 

Ускладнення Група 

Ір 

ІІа 

(n=10) 

ІІб 

(n=8) 

ІІв 

(n=13) 

р 

Нервова Кома І-ІІІ ст. 0 (0) 0 (0) 0 (0) 3 (23,1) 0,02 

ГПМК 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (7,7) 0,3 

Енцефалопат

ія  
2 (6,7) 1 (10) 1 (12,5) 3 (23,1) 0,15 

 Загалом  2 (6,7) 1 (10) 1 (12,5) 7 (53,8) 0,001 

Серцево-

судинна 

ФШ 0 (0) 1 (10) 0 (0) 1 (7,7) 0,3 

ГСН 0 (0) 0 (0) 0 (0) 2 (15,4) 0,09 

Тромбоз 

стента 

0 (0) 1 (10) 0 (0) 0 (0) - 

 

Загалом 0 (0) 2 (20) 0 (0) 3 (23,1) 0,02 

Дихальна Інтрагоспітал

ьна 

пневмонія 

2 (6,7) 0 (0) 0 (0) 2 (15,4) 0,57 

Набряк 

легень 

1 (3,3) 0 (0) 0 (0) 2 (15,4) 0,21 

Загалом 3 (10) 0 (0) 0 (0) 4 (30,8) 0,17 

Сечовиді

льна  

КІН 1 (3,3) 1 (10) 2 (25) 3 (23,1) 0,1 

ГНН 0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (7,7) 0,25 

Загалом 1 (3,3) 1 (10) 2 (25) 4 (30,8) 0,02 

Інші Септичні 

ускладнення 

0 (0) 0 (0) 0 (0) 1 (7,7) 0,3 

Померло 0 (0) 0 (0) 0 (0) 3 (23,1) 0,02 

Усього випадків 

ускладнень** 

6 (17) 4 (11,4) 3 (8,6) 22 (62,9)    <0,01 
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5. ГНН – гостра ниркова недостатність; 

6. * - значення відповідає порівнянню між ІІв із Ір; 

7. ** – відсотки для загальної кількості ускладнень наведені не від n хворих 

групи, а від заг. кількості ускладнень для двох груп. 

 

Загальна кількість ускладнень з боку ЦНС була суттєво вищою у ІІв: 

53,8% (7) проти випадків проти 1-го випадку ускладнень (енцефалопатія) у 

підгрупах ІІа та ІІб (10 та 12,5%, відповідно) та 6,7% (2) випадків для групи Ір; 

р=0,02. 23,1% чи 3 випадки коми різного ступеню тяжкості зустрічалися лише у 

хворих підгрупи ІІв; р=0,02 проти Ір та інших підгруп; лише в підгрупі ІІв мав 

місце 1 (7,7%) випадок ГПМК; р=0,3 проти інших груп. 23,1 % чи 3 хворих 

підгрупи ІІв мали невідкладні стани з боку серцево-судинної системи ( 7,7% (1) 

випадок ФШ; р=0,3 проти інших груп, та 15,4% чи 2 випадки ГСН; р=0,09 

проти Ір); р=0,02 проти групи Ір, де жоден пацієнт не мав цих ускладнень. 

Загальна кількість ускладнень сечовидільної системи також була вищою для 

підгрупи ІІв: 30,8% (4) випадки (23,1% (3) випадки КІН та 7,7% (1) випадок 

ГНН) проти 1 (3,3%) випадку (КІН) у групі середнього віку; р=0,02. Майже усі 

пацієнти з ускладненим інтрагоспітальним періодом мали ознаки олігурії та 

потребували стимуляції діурезу, а контрастіндукована нефропатія (КІН) 

визначалася як підвищення рівнів сироваткового креатиніну на 25% чи вище у 

строк 24-72 години після введення контрасту та була помітно вища у групі ІІр – 

19,4% проти 3,3% для групи Ір. Це можна пояснити тим, що цукровий діабет, 

який виступає безпосереднім фактором ризику розвитку КІН [131] зустрічався 

у 2,5 рази частіше у групі ІІр (див. Розділ 2). Смертність у дослідженні була 

повністю сформована хворими підгрупи ІІв – в ній загинуло троє (23,1%); р=0,02 

проти Ір хворих.  

Загальна кількість ускладнень у групах різнилася дуже суттєво (р<0,001) та 

виявилася майже в 4 рази вищою у групі ІІр: 82,9% від усього числа ускладнень 

або 29 випадків було зареєстровано у старшій групі (при цьому 69,2% (22) від 

усіх випадків невідкладних станів міли місце у підгрупі ІІв)  та лише 17,1% чи 6 

випадків належало до групи Ір (Табл.3.4). Проведене порівняння наочно 
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продемонструвало зв'язок середнього віку обстежених у 60 років та більше із 

вищою кількістю невідкладних станів майже за усіма обстеженими системами 

органів, а також із вищою летальністю, що обумовлює вибір даної вікової групи 

у якості об’єкта дослідження ефективності кардіопротективного ефекту 

препаратів у проспективному дослідженні, оскільки розвиток ускладнень та 

невідкладних станів в пост реваскуляризаційний період був зумовлений 

наявністю вихідної супутньої патології тої або іншої системи органів і в таких 

випадках суттєво вплинути на попередження розвитку цих станів на той час не 

уявлялося можливим. 

 

3.3 Визначення незалежних предикторів тривалості госпіталізації 

у хворих середнього та похилого віку 

Наступним етапом було проведено визначення незалежних чинників, що 

мають кореляцію із тривалістю інтрагоспітального періоду у пацієнтів 

досліджуваних груп. З цією метою була проведена процедура множинної 

регресії; у якості залежного показника було обрано тривалість госпіталізації, 

незалежними показниками виступили клінічні та анамнестичні показники із 

кількісними характеристиками.  

До початкового етапу аналізу увійшли показники віку, наявні антропо-

метричні та лабораторні дані, рівні кардіоспецифічних маркерів, об’єм інтра-

операційної крововтрати та середні відсотки ураження основних коронарних 

судин. Було проведено статистичну перевірку незалежних показників в обох 

групах на наявність мультиколінеарних факторів (параметрів, вибірки яких 

корелюють між собою) шляхом оцінки матриці, де представлені коефіцієнти 

кореляції для кожної пари незалежних факторів. Критичним вважалося значення 

коефіцієнту 0,7 та більше. Через велику кількість даних у початковій таблиці, 

нижче наведені лише виявлені мультиколінеарні фактори та їх показники 

кореляції.  

Дані початкового етап аналізу у спрощеному вигляді для груп Ір та ІІр 

наведено у таблиці 3.5.  
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Таблиця 3.5 

 Пари незалежних факторів ризику із високим ступенем кореляції  

у групах Ір та ІІр 

Пара показник/показник 
Коефіцієнт парної кореляції  

Група Ір Група ІІр 

Hb (г/л)/ крововтрата (мл) - -0,742 

Hb (г/л)/ Ht (%) 0,981 0,71 

Вік, р / Hb (г/л) - -0,764 

Креатинін (мкмоль/л)/  

Сечовина (ммоль/л) 

 

0,788 

 

0,925 

Примітки:  

 1. Hb – гемоглобін; 

 2. Ht – гематокрит. 

Як бачимо, більшість мультиколінеарних факторів були представлені 

парами показників, що характеризують функцію однієї системи органів. В групі 

ІІр однак, був виявлений негативний зв'язок між віком та рівнем передопера-

ційного Hb, та негативний зв'язок передопераційного Hb із інтраопераційною 

крововтратою, що може свідчити про нижчі показники гемоглобіну при поступ-

ленні старших пацієнтів та про більший об’єм інфузійної терапії у цих хворих. 

На другому етапі було створено таблиці оцінки попередніх результатів 

регресії, що містять коефіцієнти регресійного рівняння «бета» рівні досто-

вірності «р» для кожного з незалежних показників (табл. 3.6, 3.7).  
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Таблиця 3.6 

Коефіцієнти регресійного рівняння та рівні достовірності 

у пацієнтів Групи Ір (початок регресії) 

Примітки: 

1. ІМТ– індекс маси тіла; 

2. ФВЛШ – фракція вигнання лівого шлуночку; 

3. ОС ЛКА – основний ствол лівої коронарної артерії; 

4. ПМШГ ЛКА – передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії; 

5. ОГ ЛКА – огинаюча гілка лівої коронарної артерії; 

6. ПКА– права коронарна артерія. 

Таблиця 3.7 

Коефіцієнти регресійного рівняння та рівні достовірності 

 у пацієнтів Групи ІІр (початок регресії) 

Клінічні та лабораторні показники b* 
Станд. 

Похибка b* 
p 

Вік (роки) 0,606 0,56 0,295 

ІМТ1 (кг/м²) 0,205 0,239 0,405 

Глюкоза (ммоль/л) 0,194 0,436 0,661 

Тропонін І (нг/мл) 0,038 0,31 0,903 

Клінічні та лабораторні показники b* Станд. похибка b* р 

Вік (роки) -0,028 0,128 0,836 

ІМТ1 (кг/м²) -0,531 0,143 0,0207 

Глюкоза (ммоль/л) -0,151 0,097 0,194 

Тропонін І (нг/мл) -1,256 0,152 0,001 

Холестерин заг. (ммоль/л) -1,139 0,197 0,005 

Креатинін (мкмоль/л) 0,757 0,271 0,11 

Сечовина (ммоль/л) 0,13 0,15 0,35 

ФВЛШ2 (%) 0,318 0,088 0,023 

Гемоглобін (г/л) 5,959 1,089 0,005 

Гематокрит (%) -5,861 1,123 0,006 

Крововтрата (мл) -0,318 0,123 0,061 

Стеноз вінцевих артерій, % b* Станд. похибка b* p 

ОС ЛКА3 -0,885 0,178 0,008 

ПМШГ ЛКА4 -0,603 0,110 0,005 

ОГ ЛКА5 0,257 0,134 0,127 

ПКА6 0,551 0,151 0,022 
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Холестерин (ммоль/л) -0,343 0,246 0,183 

Креатинін (мкмоль/л) 0,366 0,143 0,214 

Сечовина (ммоль/л) 0,163 0,17 0,454 

ФВЛШ2 (%) -0,057 0,291 0,847 

Гемоглобін (г/л) -0,396 0,580 0,504 

Гематокрит (%) 0,391 0,417 0,362 

Крововтрата (мл) -0,329 0,403 0,427 

Стеноз 

вінцевих артерій, % b* Станд. похибка b* p 

ОС ЛКА3 -0,161 0,28 0,575 

ПМШГ ЛКА4 -0,019 0,228 0,934 

ОГ ЛКА5 0,147 0,264 0,586 

 ПКА6 0,19 0,208 0,375 

Примітки: 

1. ІМТ– індекс маси тіла; 

2. ФВЛШ– фракція вигнання лівого шлуночку; 

3.  ОС ЛКА– основний ствол лівої коронарної артерії; 

4. ПМШГ ЛКА– передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії; 

5. ОГ ЛКА– огинаюча гілка лівої коронарної артерії; 

6. ПКА– права коронарна артерія. 

 

Спочатку зверталася увага на показники бета (b*), що являли собою 

коефіцієнти регресійного рівняння для відповідних факторів, для факторів що 

мали асоціацію між собою (табл. 3.5): з двох колінеарних показників виклю-

чався з аналізу той, що мав менше значення бета та модель перебудовувалася 

наново. Для Групи Ір це показники сечовини та гематокриту із відповідних пар, 

для Групи ІІр з пари Hb/крововтрата був виключений об’єм крововтрати, а з пари 

Hb/Ht-гематокрит. Наступним був виключений фактор гемоглобіну, оскільки 

його рівень значимості в рівнянні регресії нижчий за такий для віку. 

Якщо порівняти дані таблиць 3.6 та 3.7, очевидною стає різниця у зна-

ченнях коефіцієнта р майже для всіх незалежних показників: якщо в у Групі Ір 

попередні результати регресії містять 9 факторів із показником менше 0,05, то 

Група ІІр взагалі немає жодного такого показника. Це може свідчити про 

значну варіабельність клінічних показників у пацієнтів старшого віку. 
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Третім етапом стало послідовне виключення з аналізу показників із 

р>0,05, починаючи із найвищого значення показнику. Оскільки виключення 

параметру впливає на усі коефіцієнти р регресійного рівняння, останнє пере-

будовується кожного разу після виключення одного з факторів. Для зручності 

перелік предикторів, що були виключені із аналізу для груп Ір та ІІр 

у послідовності виключення наведено у таблиці 3.8. 

 

Таблиця 3.8 

Незалежні фактори виключені з дослідження  у порядку виключення  

Етап 

виклю-

чення, № 

Показник, 

Група Ір 
р 

Показник, 

Група ІІр 
р 

1 Вік, р 0,836 ПМШГ, % стенозу 0,966 

2 Глюкоза, ммоль/л 0,142  ПКА, % стенозу 0,959 

3 ОГ ЛКА, % стенозу 0,119 ІМТ, кг/м2 0,953 

4 Креатинін, мкмоль/л 0,074 ОС ЛКА, % стенозу 0,874 

5 - - ФВЛШ, % 0,83 

6 - - Глюкоза, ммоль/л 0,406 

7 - - Тропонін І, нг/мл 0,471 

8 - - ОГ ЛКА, % стенозу 0,375 

9 - - Холестерин, ммоль/л 0,099 

10 - - Креатинін, мкмоль/л 0,065 

Примітки: 

1. ФВЛШ – фракція вигнання лівого шлуночку; 

2. ПМШГ – передня міжшлуночкова гілка; 

3. ПКА – права коронарна артерія; 

4. ІМТ – індекс маси тіла; 

5. ОГ ЛКА – огинаюча гілка лівої коронарної артерії. 

Як бачимо, у групі Ір із рівняння було виключено лише 4 незалежні 

фактори, тоді як у групі ІІр – 10. Показник віку у групі Іp був виключений 

з рівняння першим, оскільки мав найслабшу кореляцію із тривалістю госпіта-

лізації цих хворих.  

В результаті виключення факторів та багатократної перебудови регре-

сійна модель набула кінцевого вигляду, що відображений у таблиці 3.9 для 
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обох груп:  

Таблиця 3.9 

Незалежні предиктори тривалості госпіталізації у порядку зменшення 

значимості в рівнянні регресії  

Група Ір, предиктори b* Станд. похибка b* p 

Гемоглобін, г/л 5,193 1,014  0,001 

Тропонін І, нг/мл -1,201  0,141 >0,001 

Холестерин, ммоль/л -1,027 0,167 >0,001 

ОС ЛКА, % стенозу -0,854  0,152 >0,001 

ПМШГ, % стенозу -0,731 0,094 >0,001 

ПКА, % стенозу 0,673 0,155  0,003 

ІМТ, кг/м2 -0,469 0,103  0,003 

ФВЛШ, % 0,398 0,096  0,004 

Крововтрата, мл -0,383 0,118  0,014 

Група ІІр, предиктори b* Станд. похибка b* p 

Вік, р 0,467 0,164 0,008 

Примітки: 

1. ІМТ – індекс маси тіла; 

2. ФВЛШ – фракція вигнання лівого шлуночку; 

3. ОС ЛКА – основний ствол лівої коронарної артерії; 

4. ПМШГ – передня міжшлуночкова гілка; 

5. ПКА – права коронарна артерія; 

У групі Ір була, у тій чи іншій мірі, виявлена асоціація майже кожного 

досліджуваного фактору ризику із контрольною точкою аналізу, тоді як єдиним 

фактором із значущим рівнем р у групі ІІр виявився вік пацієнта, проте, слід 

зазначити, що рівень сироваткового креатиніну, що був виключений на 

останньому етапі аналізу, мав дуже близьке до цільового значення р=0,065. 

Суттєво більший за інші фактори внесок у регресійне рівняння групи віку 

51,95±6,4 р. мав показник гемоглобіну: його коефіцієнт b* дорівнював сумі 

коефіцієнтів усіх інших предикторів групи. Приблизно однаковий вклад мали 

Тр І та рівень холестерину, далі йшли показники ураження КА, ФВЛШ, тощо 

(див. табл. 3.9). Враховуючи велику кількість предикторів, складно дати стислу 

чисельну характеристику впливу зміни кожного окремого параметру на вихід 
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рівняння, на відміну від групи ІІр: прогнозування періоду госпіталізації паці-

єнта заданого віку за допомогою отриманої моделі лінійної регресії свідчить, 

що при віці хворого 60 років середній період госпіталізації складає приблизно 

2,93 дні, а кожні 10 років доданого віку збільшують період госпіталізації 

пацієнта в середньому на 4,67 днів. Результати проведеної регресії узгоджу-

ються із численними дослідженнями, що мали своєю метою визначення 

предикторів кореляції незалежних перед- та інтраопераційних факторів із 

тривалістю інтрагоспітального перебування пацієнта [127, 132, 133]. Усі вони 

відмічають сильну кореляцію між віком обстежуваного пацієнта та тривалістю 

перебування у лікарні, що зберігається і при відсутності вікових обмежень 

в досліджуваних групах. 

 

3.4 Оцінка ефективності побудованих моделей регресії у групах 

дослідження 

Четвертим етапом стала оцінка ефективності побудованої моделі шля-

хом оцінки нормальності розподілення залишкових значень вибірки відносно 

побудованого рівняння регресії та оцінки коефіцієнту R2, що відображає частку 

значень вибірки, для якої був ефективний прогноз. Результати відображено на 

рисунках 3.1 та 3.2.  

Як бачимо, розподілення залишків у групі ІІр відносно розрахункових 

значень можна вважати близьким до нормального, а саму модель – дієвою та 

ефективною для подальшого прогнозування значень залежного параметра. 

У групі Ір кількість залишків не дозволяє одностайно стверджувати нормаль-

ність розподілення, тому були додатково оцінені коефіцієнти детермінації R2. 
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Рис. 3.1 Розподілення залишків регресійного рівняння у групі Ір 

 

Рис. 3.2 Розподілення залишків регресійного рівняння у групі ІІр 

 

Для регресійної моделі групи Ір R2 =0,962 – це означає, що 96,2% значень 

залежного показника описуються регресійною моделлю. Це дуже гарний 
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результат. У групі ІІр R2 дорівнював 0, 713, що відповідало 71,3% відсоткам 

вибірки тривалості госпіталізації, які вдало описувалися регресійною моделлю. 

Ці дані та характер розподілення залишків свідчать як про ефективність моделі 

у описанні наявної дисперсії показника тривалості госпіталізації так і про її 

прогностичну цінність. 

 

Висновки до розділу 3  

На основі проведених досліджень можна зробити наступні висновки. 

➢ У віковій групі 60 та більше років 10 (32,3%) хворих мали 

тривалість госпіталізації 1-3 дні (підгрупа ІІа), 8 (25,8%) хворих – 4-5 днів 

(підгрупа ІІб), та 13 (41,9%) пацієнтів – більше 5 діб (ІІв). Хворі в підгрупи ІІв 

мали середню тривалість госпіталізації 10 [10] діб, більшу частоту ЦД (5 (38%) 

проти 0 для інших груп, р=0,045) та нижчий рівень ФВЛШ (47,2±10% проти 

53,1±7% та 56,6±2,5% у хворих підгруп ІІа та ІІб відповідно, р=0,014). 

➢ Підгрупи різної тривалості госпіталізації не різнилися за 

локалізацією атеросклеротичного ураження КА, але хворі із тривалим періодом 

мали суттєво більший відсоток ураження ПКА (94,4±9,2% проти 84±21,6 та 

77,9±16% та для груп ІІа та ІІб відповідно, р=0,047). 

➢ Хворі групи похилого віку мали достовірно вищу загальну кількість 

невідкладних станів та ускладнень після втручання (82,8% чи 29 проти  17,1%  

від загальної кількості або 6 випадків у групі Ір; р<0,001), окрім того, відсоток 

невідкладних станів у підгрупі ІІв склав 62,9% (22), а в підгрупах ІІа та ІІб – 

8,6% (3) та 11,4% (4) випадки, відповідно; р<0,01 проти інших підгруп.  

➢ Хворі групи ІІр мали суттєво вищий відсоток ускладнень з боку 

ЦНС (29% (9) проти 2 (6,7%) хворих для Ір, р=0,043), з яких 7 хворих чи 53,8% 

належали до підгрупи ІІв проти 1-го (10%) хворого для ІІа та ІІб; р=0,02; лише в 

підгрупі ІІв мали місце 3 випкдки коми та 1 випадок ГПМК. 

➢ В групі ІІр була межова за значимістю різниця у кількості 

ускладнень з боку серцево-судинної системи: 16,7% (5) проти 0% для групи Ір; 

р=0,05, тоді як лише в підгрупі ІІв мали місце 2 випадки ГСН, а загальна 
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кількість невідкладних станів для неї склала 23,1% (3) хворих. 

➢ З боку сечовидільної системи група  ІІр також мала більше випадків 

ускладнень: 23,3% (7) проти 3,3% (1) для Ір; р=0,05. В групі ІІв було 30,8% чи 4 

випадки ускладнень проти 25% (2) та 10% (1) випадку для груп ІІб та ІІа, 

відповідно; р=0,02; 

➢ Хворі в групі похилого віку мали достовірно довший період 

перебування в стаціонарі: 5 [5] проти 3 [3] діб у групі Ір, р=0,02, а смертність 

спостерігалася лише в підгупі ІІв і склала 23,1% (3) випадки; р=0,02 проти 

інших підгруп. 

➢ Процедура множинної регресії виявила наступні предиктори трива-

лості госпіталізації у групі хворих віком до 60 років (у порядку зменшення 

впливу на тривалість перебування): гемоглобін, рівні Тр І та загального 

холестерину, відсотки оклюзії ОС, ПМШК ЛКА та ПКА, показники ІМТ, 

ФВЛШ та об’єму інтраопераційної крововтрати (усі р<0,02); 

➢ Процедура множинної регресії у групі ІІр визначила вік хворого як 

єдиний незалежний предиктор, що має позитивну кореляцію із тривалістю 

госпіталізації хворих (р=0,008); 

➢ Отже важчий тягар супутньої патології, більша кількість невід-

кладних станів та ускладнень післяопераційного періоду, вища 

інтрагоспітальна смертність та довший період госпіталізації хворих у віці 60 

років та старше обґрунтовують вибір даної вікової групи для подальших 

досліджень ефективності фармакологічної профілактики реперфузійного 

ураження міокарду у проспективному дослідженні. 

 

Результати досліджень даного розділу наведено в таких публікаціях: 

1. Фуркало ОС, Дзюба ДО, Лоскутов ОА., Дружина ОМ. Прогностичні 

фактори тривалості перебування у стаціонарі пацієнтів із гострим коронарним 

синдромом після екстреної реваскуляризації міокарда. Клінічна хірургія. 

2019 Січ; 86 (1): 30-34. 
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РOЗДІЛ 4 

ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ КЛІНІЧНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ МЕТОДИК 

ПОСТКОНДИЦІЮВАННЯ НІТРОГЛІЦЕРИНОМ  

ТА СТАНДАРТНОЇ ФАРМАКОТЕРАПІЇ 

 

Метою цього розділу було визначення міри протективного ефекту 

нітрогліцерину при болюсному введенні в в стентовану інфаркт залежну КА 

шляхом порівняння його із стандартною схемою фармакотерапії, прийнятої 

у ДУ «Інститут Серця» МОЗ України. На початковому етапі були також 

порівняні вихідні клінічні, лабораторні та інструментальні періопераційні 

показники в обох групах з метою виключення впливу вихідних показників на 

кінцеві точки дослідження. 

 

4.1 Порівняльна оцінка вихідних показників у групах дослідження  

Обстежувані пацієнти мали наступні характеристики: чоловіки складали 

43 хворих, або 71,6%, жінки – 17 хворих, або 28,3%. Середній вік обстежених 

складав 67±5,19 років (від 60 до 82 років). Середня вага обстежених склала 

83,98±14,78 кг (від 55 до 115 кг), а середній індекс маси тіла (ІМТ) складав 

28,88±4,47 кг/м2. Середній показник середнього артеріального тиску (САТ) 

склав 81,3±13,2 мм рт. ст. Усім хворим був встановлений діагноз серцевої 

недостатності (СН) різного ступеня тяжкості. 8,3% чи 5 хворих мали СН класу І 

за Killip, а 91,7% чи 55 пацієнтів – СН класу ІІ. Середній проміжок часу від 

початку симптомів до початку стентування склав 340 [580] хвилин. Трансраді-

альний доступ було застосовано у 98,3% пацієнтів, трансфеморальний лише у 

1,7%. 50% пацієнтів або 30 хворим було виконано балонну ангіопластику у 

місці стенозу коронарної артерії. Середня кількість імплантованих стентів 

склала 1,4 на пацієнта Усі пацієнти отримували стандартну періопераційну 

фармакотерапію, що детально описана у Розділі 2.  

Вихідні клініко-параклінічні показники не різнилися між групами, а їх 

детальну характеристику наведено у Розділі 2. 
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4.2 Ступінь дилатації коронарних артерій під впливом болюсу нітро-

гліцерину та вплив препарату на системну гемодинаміку у дослідній групі 

У групі НГ був виміряний діаметр інфарктзалежної артерії до та після 

болюсу нітратів та вирахуваний відсоток дилатації артерії (методика у Розділі 2). 

Середня величина дилатації КА для усіх обстежених пацієнтів склала 11,83%, а 

розподілення відсотків виявилося ненормальним та було наведено у діаграмі 

типу «ящик з вусами» на рисунку 4.1.  

 

Рис. 4.1 Середні показники дилатації коронарних артерій 

Примітки:   

1. ПМШГ ЛКА –передня міжшлуночкова гілка лівої коронарної артерії;  

2. ОГ ЛКА – огинаюча гілка лівої коронарної артерії; 

3.  ПКА – права коронарна артерія; 

4. З метою кращого відображення ящиків, на діаграмі не відображений 

виніс з вибірки дилатації ПКА у 99,3%. 

 

Середні значення дилатації артерій склали 14 [14,4]% для ПМШГ ЛКА; 

7,9 [14,6]% для ОГ ЛКА та 11,1 [1,8]% для ПКА; вони суттєво не різнилися між 

собою (р= 0,55). Дилатація коронарного русла у дослідженнях мала доведену 

асоціацію із зменшенням відсотку МВО та, як наслідок, меншою частотою 

феноменів No- та Slow-reflow [119].  
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Майже у всіх хворих групи НГ відмічалася транзиторна гіпотензія після 

введення болюсу, що регресувала самостійно або коригувалася збільшенням 

швидкості інфузії кристалоїдів. Середня величина зниження АТ сер для групи 

становила становила 16,4±5,2 мм рт. ст. 

 

4.3 Частота реєстрації феноменів порушення коронарного кровотоку 

після реканалізації у групах дослідження 

Було проведено оцінку та порівняння частоти виникнення феноменів 

невідновленого (No-reflow) та сповільненого (Slow-reflow) кровотоку реканалі-

зованою артерією. Феномени slow- та, особливо, no-reflow є досить грізними 

невідкладними станами, що виникають відразу після реканалізації ІЗА та 

слугують предикторами 30-денної смертності , довго- та короткострокових 

ускладнень [134]. Для оцінки феноменів було використано шкалу TIMI flow 

grade (методику описано у Розділі 2). Низькі бали за шкалою можуть слугувати 

предиктором 1-річної та інтрагоспітальної смертності [117], а старіші 

рандомізовані дослідження стверджують, що після втручання пацієнти із TIMI 

3, порівняно із хворими із TIMI 2 та 1 мали суттєво вищу ФВЛШ, меншу 

частоту СН та меншу частоту повторних інтервенцій [118]. Дослідження, 

проведене Le Wang, Gang Liu et al. також відмічає що у пацієнтів із No-Reflow 

через 6 місяців реєструвалася вища частота ускладнень групи MACE [119]. 

Частоти виникнення феноменів наведено на рисунку 4.2. 

Болюсне введення 1НГ у групі І не призвело до суттєвого зниження 

частоти виинкнення феномену no-reflow: по 1-му чи 3,3% хворих мали даний 

невідкладний стан у групах І та ІV, p=1, проте різниця у частоті реєстрації 

Slow-Reflow виявилася статистично значущою: 3,3% чи 1 хворий у групі І 

проти 23,3% чи 7 випадків для групи (р= 0,049). Різниця у загальому відсотку 

порушень кровотоку реканалізованою судиною не досягла статистичної 

значимості: 6,6% чи 2 випадки у групі болюсного введення НГ проти 26,7% чи 

8 випадків для групи стандартної фармаоктерапії, р=0,08. 
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Рис. 4.2 Частоти реєстрації феномену no- та slow reflow  

 

4.4 Регресія елевації сегменту ST у групах дослідження 

Регресія сегменту ST після реканалізації КА є суттєвим ЕКГ показником 

якості відновлення кровотоку. Дані стверджують, що регресія елевації ST 

більше 50% позитивно корелює із оптимальною реперфузією, що відповідає 

TIMI 3- Myocardial Blush grade 3 (MBG3) [135]. Регресія ST більше 50% 

у поєднанні із MBG 2 або 3 слугують предикторами відновлення функції ЛШ у 

7-денний та 6-місячний періоди. Новіше дослідження стверджує, що елевація 

сегменту ST асоційована із підвищеним ризиком мікроваскуляної обструкції 

(МВО) та внутрішньо міокардіальної кровотечі (ВМК). Залишкова елевація 

сегменту ST також виявилася предиктором МВО але значущості набувала лише 

24 години після втручання [136]. 

 Величина регресії була виражена як відсоток від початкової сумарної 

елевації та реципрокної депресії у відповідних відведеннях (методика описана 

у Розділі 2).  

Середні показники у групах наведено на рисунку 4.3.  
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Рис. 4.3 Динаміка регресії сегменту ST у досліджуваних групах. 

 

Як видно з риунка. 4.3, у групі НГ у перші 60 хвилин регресія ST 

відбувалась суттєво швидше (67,5±24,1 проти 53,8±18,2% для контролю, 

р=0,016), ніж в контрольній. Проте вже через 24 години суттєвої різниці між 

групами не було виявлено – 78,9±28% та 76,5±15,4 для груп І та ІV, відповідно 

(р=0,68). Можна дійти висновку, що нітрогліцерин, який застосовувався у 

пацієнтів групи НГ призвів до швидшої регресії ішемії міокарду на перших 

етапах після реканалізації, але протягом 24 годин показники у групах 

вирівнювалися. Це частково пояснюється дослідженням, що стверджує 

асоціацію між МВО та елевацією ST [136], оскільки на попередньому нашого 

дослідження була відмічена менша частота slow-reflow, що також свідчить про 

менший ступінь МВО. 

 

4.5 Відновлення скоротливої функції лівого шлуночку у післяопера-

ційному періоді 

4.5.1 Зміни фракції вигнання лівого шлуночку. З метою оцінки впливу 

НГ на відновлення функціональної активності міокарду були оцінені середні 

показники ФВЛШ у хворих з першого по третій дні перебування в стаціонарі, 

а значення та динаміку ФВЛШ порівняно між групами у таблиці 4.1.  
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Таблиця 4.1 

Зміни ФВЛШ після реканалізації 

День спостереження 
Група НГ  

ФВЛШ, % 

Група контролю, 

ФВЛШ, % 
р 

Перший день 50,2±6,9 50,7±5,7 0,75 

Другий день 49,4±7,4 52,7±5 0,13 

Третій день 49,3±8,9 53,1±5 0,22 

   

 Як бачимо, середні показники ФВЛШ не різнилася між групами у жоден 

із днів спостереження, а середні значення показника у групі НГ виявилися дещо 

нижчими за групу контролю. Менші середні значення ФВЛШ у дослідній групі 

у перші дні після настання реперфузії можна пояснити більшою фактичною 

швидкістю відновлення кровотоку після введення НГ у коронарну судину що 

призвело до посилення іонного дисбалансу, запальної відповіді, алкалозу та 

гіршої реактивації оглушеного міокарду; кондиціювання НГ також могло 

призвести до дилатації ЛШ зі збільшенням кінцево-діастолічного об’єму, що 

відобразилося на зменшенні ФВ. Більш стрімка реперфузія може здаватися 

загрозливою на початкових етапах, проте має відстрочені переваги у зменшенні 

зони ІМ [137]. 

4.5.2 Зміни рівнів Тропоніну І. Середні показники Тропоніну І у перші 

три дні госпіталізації відображено у таблиці 4.2. 

Таблиця 4.2 

Зміни Тропоніну І після реканалізації 

День 

спостереження 

Група НГ, 

Тропонін І, нг/мл 

Група контролю 

Тропонін І, нг/мл 

р 

День 1 0,65 [7,95] 2,5 [16,9] 0,428 

День 2 11 [67,1] 19,6 [46,9] 0,906 

День 3 15,7 [48,8] 36,9 [40,2] 0,35 
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З таблиці 4.2 видно, що показники маркеру мали дуже значний розкид у 

всі дні дослідження, що є нормальним для гострої коронарної патології. Можна 

відмітити загальну тенденцію до зростання показників на другий день, що 

виявилося дещо значнішим у контрольній групі, та часткової нормалізації на 3 

добу дослідження, де група НГ продемонструвала вже дещо ліпший результат 

за контрольну (15,7 [48,8] проти 36,9 [40,2] нг/мл; р= 0,35). 

Підбиваючи підсумки, можна відмітити відсутність впливу постконди-

ціювання інтракоронарним болюсним введенням НГ на зміни ФВЛШ та 

Тропоніну І у перші дні після стентування, що, наряду із іншим знахідками 

цього розділу, досліджень дозволяє припустити максимальну ефективність 

методики у зменшенні ішемічного навантаження на міокард у перші хвилини та 

години після реканалізації інфарктзалежної судини, та, як стверджують окремі 

дослідження [137] , починаючи з третьої доби реперфузії та пізніше. 

 

4.6 Невідкладні стани та ускладнення в групах дослідження 

4.6.1 Реперфузійні порушення ритму і провідності у групах дослід-

ження. Ще одним загрозливим ускладненням реперфузійного ураження міо-

карда є порушення серцевого ритму [138]. Виникнення реперфузійних аритмій 

корелює із розміром зони інфаркту, тривалістю та вираженістю ішемічного 

процесу, швидкістю реперфузії та екстрацелюлярній концентрації калію. 

Більшість реперфузійних аритмій спонтанно регресують, проте за необхідності, 

можуть бути застосовані антиаритмічні засоби, кардіоверсія, дефібриляція 

тощо [138, 139].  

У проведеному нами дослідженні реперфузійні порушення були 

представлені епізодами екстрасистолії, транзисторною AВ-блокадою та парок-

сизмами ФП. Методика оцінки реперфузійних аритмій наведена у Розділі 2.  

Структуру та частоту порушень ритму при поступленні та асоційованих з 

реперфузією наведено в таблиці 4.5. 
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Таблиця 4.5 

Періопераційні порушення ритму і провідності у групах дослідження 

Аритмії, 

час виникнення 

Група 

НГ, 

n (%) 

Група  

Контролю, n 

(%) 

р 

При поступленні 

  

ФП 1 (3,3) 5 (16,7) 0,19 

Екстрасистолічні 

аритмії 
3 (10) 3 (10) 1 

Блокади** 2 (6,7) 1 (3,3) 1 

Загалом 6 (20) 9 (30) 0,55 

Після реканалізації 

 

ФП* 2 (6,7) 3 (10) 1 

Екстрасистолічні 

аритмії* 
8 (26,7) 10 (33,3) 0,78 

Блокади* 3 (10) 3 (10) 1 

Загалом 13 (43,3) 16 (53,3) 0,61 

 Примітка:  

1. * - аритмії, що вперше виникли, чи пароксизми 

2. **- крім повних АВ-блокад 

3. ФП – фібриляція передсердь 

 

При поступленні 16,7% чи 5 хворих групи стандартної фармакотерапії 

мали ФП, але вже після реканалізації частота зменшилася до 10% чи 3-х 

пацієнтів; р=0,71. Ймовірною причиною цього явища стало усунення 

коронарної оклюзії, що призвело до зникнення пароксизмів фібриляції 

передсердь у двох хворих. 

У групі інтракоронарного введення НГ лише у одного пацієнта (3,3%) 

було зареєстровано ФП при поступленні, тоді як після СКА вже двоє пацієнтів 

(6,7%) мали цей стан; р=1. Це зростання можна пояснити як суто 

реперфузійними змінами, так дилатацією НГ коронарного русла, що могло 

сприяти швидшому настанню реперфузійних порушень іонного гомеостазу 
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кардіоміоцитів. 10% (3) хворих із групи контролю страждали на 

екстрасистолічні порушення ритму до операції, тоді як після реканалізації 

частота ускладнення зросла більш як в 3 рази і становила 33,3% (10) пацієнтів; 

р=0,06. Для групи НГ кількість хворих із позачерговими скороченнями зросла з 

3 (10%) до 8 чи 26,7%; р=0,18, що є очікуваним, враховуючи відсутність у 

препарату прямого антиаритмічного чи мембраностабілізуючого впливу. 

Частота реєстрації АВ – блокад у групі контролю зросла з 1 (3,3%) хворого до 

операції до 3 (10%) пацієнтів після, р=0,61; у групі НГ до двох (6,7%) хворих із 

АВ-блоком до втручання додався пароксизмальний випадок після СКА – 3 

(10%) після втручання; р=1. Загалом, кількість аритмій після реканалізації у 

групі НГ зросла більш як у 2 рази: якщо при поступленні невідкладний стан 

відмічався у 20% чи 6 хворих, до після стентування те чи інше порушення 

ритму було зареєстровано вже 43,3% чи 13 пацієнтів; р=0,1. У групі стандартної 

фармакотерапії 30% (9) випадків порушень ритму при поступленні зросли в 1,8 

разів після реканалізації та склали вже 53,3% (16) випадків; р=0,11. 

Варто відзначити відсутність статистичної різниці як у частоті окремих 

аритмій до- та після реканалізації так і у загальній кількості порушень ритму. 

Методика посткондиціювання інтракоронарним введенням НГ не призвела до 

зниження частоти чи виникнення аритмій після реканалізації у порівнянні із 

групою стандартної фармакотерапії (13 (43,3%) проти 16 (53,3%) для групи IV, 

p=0,61); з іншого боку, швидша реперфузія інфарктзалежною артерією 

(наявність якої підтверджується швидшої регресією сегменту ST у розділі 4.4) 

не призвела до зростання частоти реперфузійних порушень ритму у групі І і 

досліджувана методика фармакопротекції може вважатися безпечною у цьому 

відношенні. 

4.6.2 Невідкладні стани та ускладнення з боку серцево-судинної, 

респіраторної, ниркової та нервової систем.  Наступним етапом дослідження 

стало порівняння наявних післяопераційних невідкладних станів та ускладнень. 

Дослідники виділяють дві фази ішемічного прекондиціювання: раннє (2-4 го-

дини після ІРУ) та пізнє, що починається з 12 годин після ІРУ, доходить 
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максимуму у 24 години та може тривати більше 72 годин. Пізня кардіо-

протекція здатна зменшити зону інфаркту, постішемічну дисфункцію, вираже-

ність оглушення міокарду та попередити реперфузійні аритмії [140]. Відстро-

чені симптоми такі як біль за грудиною, порушення серцевого ритму, дихальна 

недостатність можуть бути як індикатором реперфузійних процесів у міокарді, 

так і показником невдалої реканалізації.  

У таблиці 4.7 наведено структуру післяопераційних невідкладних станів 

у групах дослідження 

 Таблиця 4.7 

Післяопераційні невідкладні стани та ускладнення в групах дослідження 

Ускладнення 
Група НГ, 

n (%) 

Група контролю, 

n (%) 
р 

Гостра лівошлуночкова 

недостатність 

1 (3,3) 1 (3,3) 1 

Стенокардія 1 (3,3) 8 (26,7) 0,026 

Малі кровотечі 1 (3,3) 0 (0) 1 

Дихальна недостатність 

(потреба у ШВЛ) 

1 (3,3) 2 (6,7) 1 

Ниркова недостатність 4 (13,3) 7 (23,3) 0,51 

Неврологічний дефіцит 3 (10) 3 (10) 1 

Загалом* 11 (34,3)* 21 (65,6)* 0,023 

Примітка. * – відсоткове співвідношення від загальної кількості ускладнень, 

оскільки один пацієнт міг мати декілька різних станів. 

 

Частота післяопераційного загрудинного болю у групі стандартної 

фармакотерапії (Група ІV) становила 26,7% чи 8 хворих, в той же час методика 

інтракоронарного кондиціювання НГ застосована у групі І дозволила знизити 

відсоток стенокардії після втручання у 4 рази – відсоток хворих із скаргами на 

біль за грудиною склав 6,7% (2 хворих) у групі НГ; р=0,049. Відсоток хворих 

із нирковою недостатністю виявився нижчим в 1,75 разів у групі І, становлячи 

13,3% (4 хворих) проти 23,3% (7 хворих) у групі контролю; р=0,51. Методика 
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посткондиціювання НГ, застосована у групі І виявилася ефективною у зни-

женні загальної кількості ускладнень: 34,3% чи 11 випадків проти 65,6% чи 

21 випадок для групи контролю; р=0,02. 

Результати проведеного дослідження свідчать про ефективність інтра-

коронарного болюсу НГ у покращенні окремих аспектів відновлення міокарду 

після ІРУ; це підтверджують результати, згідно яких адміністрація НГ перед 

реперфузією призводить до зменшення елевації ST, послаблення ангінальних 

симптомів та покращення рухомості стінки ЛШ [141].  

Окрім того, було продемонстровано безпечність запропонованої мето-

дики у відношенні розвитку толерантності до нітратів, враховуючи присутність 

постійної інфузії НГ у стандартній схемі фармакотерапії в обох групах (див. 

Розділ 2). Це не протирічить результатам досліджень проблеми, оскільки різні 

автори досліджували різні комбінації хронічного та болюсного введення 

нітратів: збільшення зони ІМ у роботі на щурячих моделях було асоційоване із 

тривалим 16-годинним прекондиціюванням НГ [106]; дослідження трансдер-

мального шляху введення НГ робить висновок про повну втрату протективних 

властивостей препарату лише через тиждень хронічної терапії [105], а робота, 

що порівнює низькі та середні трансдермальні дози препарату робить 

заключення про відсутність різниці у безпосередніх гемодинамічних ефектах та 

ступені ендотеліальної дисфункції між ними [142]. 

Висновки до розділу 4 

➢ Інтракоронарне введення НГ у групі І призвело до зменшення САТ 

в середньому на 16,4±5,2 мм рт. ст. 

➢ У групі І середня величина дилатації коронарних артерій склала 

11,83%, в тому числі 14 [14,4]% для ПМШГ ЛКА; 7,9 [14,6]% для ОГ ЛКА та 

11,1 [1,8]% для ПКА; середні відсотки дилатації не різнилися між цими 

коронарними судинами (р=0,56). 

➢ Кількість хворих із феноменом сповільненого коронарного 

кровотоку (slow-reflow) була суттєво меншою у групі НГ ніж у групі контролю 

– 1 (3,3%) проти 7 (23,3%) у групі контролю, р=0,049).  
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➢ Введення інтракоронарного болюсу нітрогліцерину не чинило 

суттєвого впливу на короткострокову динаміку відновлення ФВЛШ чи 

Тропоніну І у порівнянні із групою контролю.  

➢ Методика посткондиціювання НГ у групі І значно поліпшила 

регресію сегменту ST у перші 60 хвилин після реканалізації (67,5±24,1 проти 

53,8±18,2% для контролю, р=0,016); 

➢ Введення болюсу НГ у групі І не вплинуло на частоту реєстрації 

реперфузійних порушень ритму відносно групи стандартної фармакотерапії; 

➢ Введення НГ було пов’язане із зменшеною частотою післяопера-

ційної стенокардії (1 проти 8 хворих для контрою, р=0,03) та майже вдвічі 

меншою кількістю випадків нирокової недостатності у порівнянні із групою 

контролю, що призвело до значно меншого відсотка післяопераційних невід-

кладних станів та ускладнень у групі І: 34,3% (11 випадків) проти 65,6% (21 

випадок) у контрольній групі, р=0,023.  

 

 Результати досліджень даного розділу наведено в таких публікаціях: 

1. Furkalo OS, Loskutov OA, Dziuba DO, Maksakov AO, Khokhlov AV, 

Todurov BM. Intracoronary nitroglycerin for ischemia reperfusion injury in elderly 

patients with acute coronary syndrome undergoing urgent endovascular 

revascularization. Zeitschrift für Gefäßmedizin. 2021; 18 (1): 17-22. 

2. Фуркало О.С., Лоскутов О.А., Дзюба Д.О., Максаков А.О., Хохлов 

А.В., Тодуров Б.М. Кардіопротективний ефект нітрогліцерину при невідкладній 

черезшкірній ендоваскулярній реваскуляризації міокарда в пацієнтів похилого 

віку з гострим коронарним синдромом. Медицина невідкладних станів 2020; 

16 (2): 69-77. 
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РОЗДІЛ 5 

ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ КЛІНІЧНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ МЕТОДИК 

ПОСТКОНДИЦІЮВАННЯ ЛІДОКАЇНОМ ТА СТАНДАРТНОЇ 

ФАРМАКОТЕРАПІЇ 

У розділі була оцінена наявність та вираженість клінічних протективних 

ефектів лідокаїну у пацієнтів дослідної групи- ЛК (II) відносно групи 

стандартної фармакотерапії (IV) протягом періопераційного періоду. 

 

5.1 Порівняльна оцінка вихідних показників у групах дослідження 

На початковому етапі були порівняні вихідні клінічні, лабораторні та 

інструментальні періопераційні показники в обох групах з метою виключення 

впливу вихідних показників на кінцеві точки дослідження. 

 Чоловіки складали 42 хворих, або 70%, жінки – 18 хворих, або 30%. 

Середній вік обстежених складав 66,9±4,9 років (від 60 р. до 80 р), середній 

індекс маси тіла (ІМТ) складав 28,74±3,98 кг/м2 (від 21,79 до 36,3 кг/м2 ). Усім 

хворим був встановлений діагноз серцевої недостатності (СН) різного ступеня 

тяжкості. Середній проміжок часу від початку симптомів до початку 

стентування склав 270 [550] хвилин та не був розподілений нормально. Середня 

тривалість госпіталізації становила 2 [2] діб. 

Антропометричні, лабораторні та показники супутньої патології суттєво 

не різнилися між групами ІІ та ІV. Не було різниці і в показниках ступеню так 

локалізації атеросклеротичного ураження КА (див. Розділ 2). Останні 

впливають на ступінь вираженості та прояви реперфузійного синдрому такі як 

виникнення рефлексу Бецольда-Яриша [143], а збільшення ехогенності бляшки 

корелює із підвищеним TIMI frame count після першої інфляції балона в 

ураженій артерії, підвищеними рівнями МВ-КФК та значно вищим відсотком 

фатальних аритмій [144].  

 Усі пацієнти отримували стандартну періопераційну фармакотерапію, що 

детально описана у розділі 2.  
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5.2 Частоти реєстрації феноменів порушення коронарного кровотоку 

після реканалізації у групах дослідження 

У нашому дослідженні була оцінені та порівняні частоти виникнення 

феноменів невідновленого (No-reflow) та сповільненого (Slow-reflow) крово-

току реканалізованою артерією між групами ЛК та контрольною. Класифікація 

проводилася відповідно до загальноприйнятої шкалі TIMI grade flow (методику 

описано у Розділі 2), [116] що зарекомендувала себе завдяки ефективній 

стратифікації ангіографічних результатів реканалізації судини та простоті 

застосування в реальному клінічному середовищі [119].  

Результати дослідження наведено в графічному вигляді на рисунку 5.1.  

 

Рис. 5.1 Частоти реєстрації феноменів No- та Slow-reflow  

 

У дослідній групі у 4 пацієнтів (13,3%) спостерігався феномен No-Reflow, 

тоді як у контрольній лише у одного хворого (3,3%). Хоча різниця між групами 

і не була статистично значимою (p=0,35) можна дійти висновку, що засто-

сування лідокаїну у Групі IІ не призвело до зменшення частоти виникнення No-

Reflow. Slow-Reflow було зареєстровано у 4-х пацієнтів (13,3%) у групі ІІ та у 7 

(23,3%) хворих із групи ІV, різниця статистично не значима (р= 0,5). Загальна 
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частота реєстрації феноменів порушеного коронарного кровообігу була одна-

ковою для груп ЛК та контрольної та становила по 26,7% чи 8 випадків, р=1 

(див. рис. 5.1). 

Отже можна дійти висновку що в/в введення лідокаїну у дослідній групі 

(ІІ) не мало значимого впливу на частоту виникнення феноменів порушеного 

коронарного кровотоку після реканалізації у порівнянні із групою стандартної 

фармакотерапії. Це пов’язано із тим, що анестетик не має прямого впливу на 

безпосередню причину виникнення феноменів – мікроваскулярну обструкцію, а 

володіє мембраностабілізуючим, протизапальним, та антиаритмічним ефектами. 

 

5.3 Регресія елевації сегменту ST у групах дослідження 

Регресія елевації сегменту ST на ЕКГ є відносно простим за своєю 

оцінкою та ефективним показником якості перфузії міокарду. Вона позитивно 

корелює із оцінкою за шкалою TIMI та э предиктором довго- та 

короткострокового відновлення ФВЛШ [135]. У нашому дослідженні показник 

визначався як % від початкової сумарної елевації та реципрокної депресії у 

відповідних відведеннях (див. Розділ 2). 

На рисунку 5.2 представлені графічні показники відсотку регресії сег-

менту, виміряні через 60 хвилин та 24 години після реканалізації. 

 

Рис. 5.2 Регресія сегменту ST у групах дослідження 
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Як бачимо, досліджувана методика введення ЛК суттєво не вплинула на 

швидкість і ступінь регресії елевації сегменту ST при порівнянні із групою 

контролю через 60 хвилин (55,1±9,4% та 53,8±18,2% для ЛК та контролю; 

р=0,73) чи 24 години (72,3±19,1% проти76,5±15,4% для груп ІІ та ІV; р=0,35) що 

може свідчити про відсутність прямого впливу внутрішньовенного постконди-

ціювання лідокаїном на покращення перфузії міокарду після стентування 

інфаркт залежної коронарної артерії. Вірогідніше всього, внутрішньовенне пре-

кондиціювання ЛК володіє мембрано стабілізуючою дією на уражені ішемією 

міокардіоцити і тому, його основна фармакологічна дія полягає в попередженні 

виникнення життєво-небезпечних реперфузійних порушень серцевого ритму. 

Цій проблемі присвячений наступний підрозділ дисертаційної роботи. 

 

5.4 Відновлення скоротливої функції ЛШ у післяопераційному періоді 

5.4.1 Зміни фракції вигнання лівого шлуночку. Усім екстреним хворим 

були виміряні показники ФВЛШ на перший день госпіталізації, другий та 

третій дні госпіталізації. Лише 16 (53,3%) хворих у Групі ЛК та 13 (43,3%) 

хворих у контрольній мали період госпіталізації 3 та більше днів, через що 

середнє значення показника на третій день у дослідній групі виявилося меншим 

за відповідний показник у другий день.  

Результати спостережень за змінами ФВЛШ наведено у таблиці 5.1. 

Таблиця 5.1  

Показники ФВЛШ до та після реканалізації. 

День спостереження 
Група ЛК  

ФВЛШ, % 

Група контролю, 

ФВЛШ, % 
р 

Перший день 49,2±9,8 50,7±5,7 0,51 

Другий день 51,9±8,98 52,7±5 0,82 

Третій день 49,1±9.17 53,1±5 0,22 

 

Статистично значимої різниці між групами у жоден із днів дослідження 

виявлено не було, із чого можна дійти висновку що введення лідокаїну суттєво 
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не вплинуло на відновлення фракції вигнання лівого шлуночку в інтра-

госпітальному періоді при порівнянні із групою контролю.  

Хоча ряд робіт і констатує краще відновлення функції ЛШ та/або змен-

шення зони інфаркту після введення лідокаїну [145,146,147,148], окремі праці 

характеризують ефекти препарату скоріше як анти-ішемічні ніж протективні 

[145]. 

5.4.2 Зміни рівнів Тропоніну І.  Нами також були оцінені зміни рівня ТрІ 

на перший, другий та третій дні госпіталізації.  

У перші два дні дослідження переважній більшості хворих були виміряні 

значення ТрІ, тоді як на третій день ТрІ був визначений лише у 16 (53,3%) 

пацієнтів із Групи ЛК та 14 хворих (46,7%) у групі контролю. 

Показники маркеру у нашому дослідженні значно різнилися та мали 

ненормальне розподілення. Результати дослідження наведено у таблиці 5.2. 

Таблиця 5.2 

Середні величини Тропоніну І в групах дослідження 

День спостереження 
Група ЛК, 

Тропонін І, нг/мл 

Група контролю 

Тропонін І, нг/мл 
р 

День 1 0,34 [14,13] 2,5 [16,9] 0,28 

День 2 33,9 [101,6] 19,6 [46,9] 0,35 

День 3 4,23 [26] 36,9 [40,2] 0,04 

 

Слід відмітити, що на день 2 показники в обох групах мали відносно 

більшу амплітуду коливань від хворого до хворого, що позначилося на 

більшому за інші дні міжквартильному інтервалі, тоді як у день 3 розкид знову 

зменшився, особливо у дослідній групі, середні показники для якої виявилися 

достовірно меншими, ніж у контрольній: 4,23 [26] проти 36,9 [40,2] нг/мл для 

контролю; р=0,04 (див. табл. 5.2). 

Отримані результати підтверджуються рядом досліджень: в одному з них 

група, пацієнтам якої був застосований в/в болюс анестетика, мала значно 

нижчий рівень ТрІ на другий післяопераційний день [108].  
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Інше дослідження відмічає значно нижчі рівні тропоніну вже через 

24 години після завершення та менше вивільнення ТрІ впродовж перших 

24 годин у дослідній групі [109]. 

Такі результати дозволяють дійти висновку, що методика внутрішньо-

венного болюсного введення лідокаїну у групі ІІ була асоційована із суттєвим 

зниженням Тропоніну І (р=0,04) на третій день госпіталізації в порівнянні із 

групою стандартної фармакотерапії. 

 

5.5 Невідкладні стани та ускладнення в групах дослідження 

Лідокаїн є антиаритмічним агентом класу Іb. Хоча цей ефект препарату і 

не можна віднести до кардіопротективних, він, поза сумнівом, є анти 

ішемічним. Кардіопротективні ефекти препарату є більш специфічними та 

виражаються у зменшенні цитокін індукованого ураження ендотеліоцитів та 

гладких міоцитів [149], підсиленні протективного ефекту інгаляційних 

анестетиків [150], тощо. 

5.5.1 Реперфузійні порушення ритму і провідності у групах дослід-

ження. Результати дослідження, проведеного на щурячих серцях, виявили 

зв'язок введення лідокаїну із більшою частотою спонтанної регресії фібриляції 

шлуночків (ФШ) та меншою частотою виникнення цього стану у ранньому пост 

ресусцитаційному періоді (до 15 хв.) [151]. Робота схожого дизайну зазначає 

зниження відсотку ШТ та ФШ після І-Р [113].  

 У нашій роботі були оцінені частота та характер порушень ритму 

в передопераційному періоді та окремо після настання реперфузії інфарктз-

алежної судини. Методика оцінки детально описана у Розділі 2. 

Результати наведено у таблиці 5.3. ФП до операційно була зафіксована у 

6 пацієнтів дослідної групи ІІ, чи 20%. Проведення стентування 

інфарктзалежної КА після попереднього посткондиціювання в/в введенням 

лідокаїну призвело до зниження частоти цього різновиду аритмії у 2 рази до 

10% (трьох хворих); р=0,47. 
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Таблиця 5.3 

Періопераційні порушення ритму і провідності у групах дослідження 

Примітки: 

1. * – аритмії що вперше виникли чи пароксизми; 

2. *** – крім повних АВ-блокад; 

3. ФП – фібриляція передсердь. 
 

В контрольній групі після стентування інфарктзалежної КА кількість 

випадків ФП знизилася з 16,7% (5) при поступленні до 10% чи 3-х хворих; 

р=071. 

Екстрасистолічні аритмії не були зафіксовані у жодного пацієнта ІІ-ої 

дослідної групи при поступленні. В після реперфузійному періоді екстра 

систолічна аритмія була зафіксована у 2-х пацієнтів групи ЛК (6,7%), тоді як у 

пацієнтів контрольної групи реперфузія міокарду після стентування 

супроводжувалась зростанням кількості екстрасистолічних аритмій у 3 рази – 

10 (33,3%) випадків після реперфузії проти 3 (10%) спостережень до 

проведення стентування інфарктзалежної артерії; р=0,06. 

Результати проведених досліджень свідчать, що методика постконди-

ціювання міокарду в/в введенням лідокаїну до СКА зменшує вірогідність 

розвитку екстрасистолічних аритмій в реперфузійний період в 5 разів: (2 (6,7%) 

проти 10 (33,3%) для групи ІV; р=0,02. 

До проведення стентування A-V блокади різного ступеня були зафіксо-

вані у 4 пацієнтів ІІ дослідної групи, що склало 13,3%. Після стентування та 

Аритмії, n (%) 
Група IІ 

(ЛК) 

Група ІV 

(Контроль) 
p 

При 

поступленні 

  

ФП 6 (20) 5 (16,7) 1 

Екстрасистолічні аритмії 0 (0) 3 (10) 0,24 

Блокади*** 4 (13,3) 1 (3,3) 0,35 

Загалом 10 (33,3) 9 (30) 1 

Після 

реканалізації 

ФП* 3 (10) 3 (10) 1 

Екстрасистолічні аритмії* 2 (6,7) 10 (33,3) 0,02 

 Блокади* 4 (13,3) 3 (10) 1 

Загалом* 9 (30) 16 (53,3) 0,12 
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застосування методики кондиціювання ЛК у групі ІІ число A-V блокад лиши-

лось незмінним; р=1. Натомість, в контрольній групі реваскуляризація міокарду 

за рахунок ішемічно-реперфузійних ушкоджень провідної системи серця 

супроводжувалась збільшенням числа A-V блокад з одного (3,3%) до трьох 

(10%) пацієнтів після втручання; р=0,61. 

Таким чином, в/в введення ЛК не спричинило негативного впливу на 

систему провідності в реваскуляризованому серці, а запропонована у групі ІІ 

методика може вважатися безпечною у цьому відношенні. 

Загалом, на тлі в/в посткондиціювання ЛК стентування інфарктзалежної 

коронарної артерії знизило сумарне число серцевих аритмій з 10 до 9 (р=1), тоді 

як у контрольній групі загальна кількість порушень ритму серця після 

стентування інфарктзалежної КА зросла з  9 (30%) до 16 (53,3%) випадків; 

р=0,12 переважно за рахунок значного почастішання епізодів екстрасистолій 

(10 (33,3%) випадків проти 3 (10%) в передопераційному періоді). 

Таким чином, проведені дослідження показали антиаритмічну ефектив-

ність та безпечність методики в/в посткондиціювання лідокаїном перед прове-

денням стентування інфарктзалежної КА у попередженні ішемічно-реперфу-

зійних екстрасистолічних порушень серцевого ритму у порівнянні із групою 

стандартної фармакотерапії (табл. 5.3). 

5.5.2 Невідкладні стани та ускладнення з боку серцево-судинної, 

респіраторної, ниркової та нервової систем.  Якщо мембраностабілізуючі, 

протизапальні та анти апоптотичні ефекти ЛК, що часто проявляються в 

дослідженнях у зниженні серцевих маркерів ТрІ та МВ-КФК у групах введення 

анестетику не викликають протиріч, то питання впливу препарату на інтра- та 

періопераційні ускладнення лишається відкритим: роботи не виявили ефектив-

ності ЛК у зменшенні кількості випадків ішемії міокарду, інфікування у місці 

хірургічного втручання, ексудації в плевральну порожнину, чи частоти 

неврологічного дефіциту. Не було різниці в однорічній смертності та у середніх 

показниках госпіталізації [108, 109]. 

У нашому досліджені також були оцінені частоти реєстрації основних 
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ускладнень, а результати порівняні між групами дослідження. Результати 

наведено у Таблиці 5.4 

Таблиця 5.4 

Невідкладні стани та ускладнення післяопераційного періоду 

Ускладнення, n (%) 
Група ЛК, 

n (%) 

Група 

контролю, 

n (%) 

р 

Гостра лівошлуночкова недостатність 2 (6,7) 1 (3,3) 1 

Стенокардія 6 (20) 8 (26,7) 0,76 

Малі кровотечі 0 (0) 0 (0) 1 

Дихальна недостатність (потреба у ШВЛ) 4 (13,3) 2 (6,7) 0,67 

Ниркова недостатність 6 (20) 7 (23,3) 1 

Неврологічний дефіцит 1 (3,3) 3 (10) 0,61 

Загалом 19 (47,5)* 21 (52,5)* 0,82 

Примітка. * – відсоткове співвідношення від загальної кількості ускладнень,  

а не від кількості хворих. 

Методика в/в введення ЛК у групі ІІ призвела до деякого зниження в 

частоті післяопераційної стенокардії – 20% чи 6 хворих проти 26,7% чи 8 хворих 

у групах ІІ та IV відповідно; р=0,76. Зустрічальність гострої недостатності ЛШ 

скадали відповідно 6,7% чи 2 хворих та 3,3% чи 1 пацієнт для груп ЛК та 

контрольної, р=1; у групі ІІ 13,3% чи 4 хворих потребували штучної вентиляції 

легень (ШВЛ), тоді як у групі контролю – вдвічі менше (6,7%); р=0,67. Кількість 

випадків ниркової недостатності майже не різнилася, а частота неврологічного 

дефіциту скадала відповідно 1 (3,3%) та 3 (10%) хворих для груп ІІ та IV; р=0,61. 

47,5% від загальної кількості ускладнень чи 19 випадків зустрілися у групі 

лідокаїну, тоді як 52,5% чи 21 випадків – у групі стандартної фармакотерапії; 

р=0,82. Відсутність значимої різниці пов’язана з тим, що анти аритмічна 

ефективність препарату була оцінена окремо в попередньому підрозділі, а згідно 

досліджень, оптимальний протективний вплив ЛК досягається у комбінації із 

препаратами, що мають інші механізми кардіопротекції (аденозин, 

дексметомедин ) [108, 113]. 
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Можна дійти висновку, що монотерапія внутрішньовенним лідокаїном на 

початку інтраопераційного періоду значно знизила частоту реперфузійних 

екстрасистолічних аритмій в періопераційному періоді, проте не мала впливу 

на інші ускладнення чи невідкладні стани у порівнянні із групою стандартної 

фармакотерапії не мала. 

 

Висновки до розділу 5 

➢ Введення лідокаїну у групі ІІ не мало вираженого впливу на частоту 

феноменів порушеного коронарного кровотоку реканалізованою судиною у 

порівнянні із групою контролю. 

➢ Досліджувана методика внутрішньовенного введення ЛК не мала 

суттєвого впливу на динаміку відновлення ФВЛШ протягом періоду інтра-

госпітального перебування хворих. 

➢ Введення ЛК було пов’язане із суттєвим зниженням середнього 

показника післяопераційного ТрІ у групі ІІ на третій день спостереження: 4,23 

[26] проти 36,9 [40,2] нг/мл для ЛК та контрольної груп, відповідно, р=0,044.  

➢ Посткондиціювання ЛК не вплинуло на темпи регресії елевації 

сегменту ST у порівнянні із стандартною схемою фармакотерапії. 

➢ Введення лідокаїну у групі ІІ дозволило значно знизити кількість 

реперфузійних екстрасистолічних порушень ритму у групі ЛК при порівнянні із 

контрольною: 6,7% (2 хворих) проти 33,3% (10 хворих) для контролю, р=0,02. 

➢ У групі посткондиціювання ЛК не було суттєвих розбіжностей у 

кількості післяопераційних невідкладних станів та ускладнень у порівнянні із 

групою контролю. 

 

Результати досліджень даного розділу наведено в таких публікаціях: 

1. Furkalo OS, Loskutov OA, Dziuba DO, Maksakov AO, Khokhlov AV, 

Todurov BM. Intracoronary nitroglycerin for ischemia reperfusion injury in elderly 

patients with acute coronary syndrome undergoing urgent endovascular revascula-

rization. Zeitschrift für Gefäßmedizin. 2021; 18 (1): 17-22. 
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РОЗДІЛ 6 

ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ КЛІНІЧНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ 

КОМБІНОВАНОЇ МЕТОДИКИ ВВЕДЕННЯ ЛІДОКАЇНУ  

ТА НІТРОГЛІЦЕРИНУ ІЗ СТАНДАРТНОЮ ФАРМАКОТЕРАПІЄЮ 

У розділі була оцінена вираженість клінічних протективних ефектів при 

комбінованому введенні лідокаїну та нітрогліцерину у пацієнтів дослідної 

групи ІІІ (НГ+ЛК) відносно групи стандартної фармакотерапії (ІV) протягом 

періопераційного періоду.  

 

6.1 Порівняльна оцінка вихідних показників у групах дослідження 

На початковому етапі були порівняні вихідні клінічні, лабораторні та 

інструментальні періопераційні показники в обох групах з метою виключення 

впливу вихідних показників на кінцеві точки дослідження. 

 Чоловіки складали 46 хворих, або 76,7%, жінки – 14 хворих, або 23,3%. 

Середній вік обстежених складав 66,±6,2 років (від 60 р. до 80 р), середній 

індекс маси тіла (ІМТ) складав 28,8±4,6 кг/м2 (від 21,79 до 36,3 кг/м2 ). Усім 

хворим був встановлений діагноз серцевої недостатності (СН) різного ступеня 

тяжкості. Середній проміжок часу від початку симптомів до початку 

стентування склав 240 [530] хвилин та не був розподілений нормально. Середня 

тривалість госпіталізації становила 2 [3] діб. Усі пацієнти отримували стан-

дартну періопераційну фармакотерапію, а хворі групи ІІІ додатково отримали 

болюс ЛК з розрахунку 1,5 мг/кг внутрішньовенно перед втручанням, а відразу 

після реканалізації – 2,5 мкг/кг нітрогліцерину інтра коронарно (методика 

детально описана у розділі 2).  

Майже у всіх хворих спостерігалося зниження САТ після введення НГ 

у коронарну артерію, що не призвело до погіршення стану; середня величина 

падіння САТ склала 14,9±4,4 мм рт. ст. 

Досліджувані групи не мали суттєвої різниці за жодним із передопера-

ційних клініко-параклінічних показників; статистичної різниці у потребі в окре-
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мих класах медикаментів не було виявлено, хоча пацієнти групи НГ+ЛК дещо 

частіше отримували брилінту, а не клопідогрель у якості другого препарату 

подвійної антитромбоцитарної терапії (див. Розділ 2). 

 

6.2 Частоти реєстрації феноменів порушення коронарного кровотоку 

після реканалізації у групах дослідження 

У нашому дослідженні були оцінені та порівняні частоти виникнення 

феноменів невідновленого (No-reflow) та сповільненого (Slow-reflow) крово-

току реканалізованою артерією між групами ЛК та контрольною. Класифікація 

проводилася згідно загальноприйнятої шкалі TIMI grade flow [116] (методику 

описано у Розділі 2), що зарекомендувала себе завдяки ефективній страти-

фікації ангіографічних результатів реканалізації судини та простоті застосу-

вання в реальному клінічному середовищі [119].  

Результати дослідження наведено в графічному вигляді на рисунку 6.1.  

 

Рис. 6.1 Частоти реєстрації феноменів No- та Slow-reflow  
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У групі НГ+ЛК у жодного хворого не спостерігалося феномену no-reflow, 

тоді як у контрольній цей невідкладний стан реєстрували у одного хворого – 

3,3%, р=1; у групі ІІІ лише один пацієнт (3,3%) мав епізод сповільненого коро-

нарного кровотоку, тоді як у групі контролю – 7 чи (23,3%) пацієнтів; р=0,052.  

Можна заключити, що застосування комбінованої методики введення 

НГ+ЛК призвело до межового за значимістю зменшення частоти феномену 

slow-reflow та суттєво знизило загальну частоту виникнення порушень 

кровотоку реканалізованою судиною у групі ІІІ – 3,3% проти 26,7% для 

контролю; р=0,026, (див. рис. 6.1). При цьому загальна кількість порушень для 

групи ІІІ виявилася меншою за кожну з окремих дослідних груп:  1 (3,3%) 

проти 2 (6,7%) для НГ; р=1 та 26,7% (8) для ЛК; р=0,03 (див. Розділи 4, 5). 

 

6.3 Регресія елевації сегменту ST у групах дослідження 

Регресія сегменту ST є наочним та ефективним показником якості 

перфузії міокарду. Методика оцінки елевації та регресії ST на ЕКГ наведена у 

Розділі 2. 

На рисунку 6.2 представлені графічні показники регресії сегменту ST, 

виражені у % від початкової елевації, виміряні через 60 хвилин та 24 години 

після реканалізації. 

 

Рис. 6.2 Регресія сегменту ST у групах дослідження 
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Застосування комбінованої методики введення НГ та ЛК не лише 

призвело до значного підвищення темпів регресії ST при вимірюванні через 

60 хвилин після реканалізації – 64,3±16% проти 53,8±18,2% для контролю; 

р=0,02, але і до збереження ліпших темпів регресії через 24 години п/о: 

83±5,7% та 76,5±15,4% для груп ІІІ та IV, р=0,03. 

Такі результати не випадкові: обидва досліджувані препарати продемон-

стрували здатність позитивно впливати на динаміку зменшення ішемії міокарду 

після ІРУ: вплив НГ прямо пов'язаний із зменшенням МВО після реканалізації 

та поліпшення перфузії судиною [119,135,136], тоді як позитивний вплив ЛК 

може бути опосередкований через його антиаритмічний чи антиапоптотичний 

ефекти [152]. 

Отже, комбіноване введення нітрогліцерину та лідокаїну виявилося 

єдиною методикою кондиціювання, що забезпечила підтримання ліпшої 

динаміки регресії через добу п/о періоду, а відсотки регресії для групи ІІІ були 

суттєво вищими за такі у групі ІІ (ЛК), (55,1±9,4% проти 64,3±16% для груп ІІ 

та ІІІ; р=0,009 через 60 хв. та 72,3±19,1 проти 83±5,7% для груп ІІ та ІІІ; р=0,005 

через 24 години) (див. Розділи 4,5). 

 

6.4 Відновлення скоротливої функції лівого шлуночку у післяопера-

ційному періоді 

6.4.1 Зміни фракції вигнання лівого шлуночку. Відновлення фракції 

вигнання та ремоделювання ЛШ після ГІМ є тривалими процесами, що 

займають тижні, а дослідники доходять висновку про асоціацію гіршого 

відновлення ФВ із підвищеним ризиком серцево-судинних ускладнень, значи-

мих кровотеч, раптової зупинки серця та смертності [153, 154]. Усім хворим 

були виміряні показники ФВЛШ на перший, другий і третій дні госпіталізації.  

Результати спостережень за змінами ФВЛШ наведено у таблиці 6.1. 

 

 



130 
 

Таблиця 6.1  

Показники ФВЛШ до та після реканалізації 

День спостереження 
Група НГ+ЛК 

ФВЛШ, % 

Група контролю, 

ФВЛШ, % 
р 

Перший день 52,3±4,2 50,7±5,7 0,22 

Другий день 55,6±5,7 52,7±5 0,04 

Третій день 56,1±9,1 53,1±5 0,12 

 

Застосування методики комбінованого введення НГ та ЛК у групі ІІІ 

призвело до значимого зниження ФВЛШ на другий день госпіталізації хворого 

у порівнянні із групою контролю: 55,6±5,7 та 52,7±5 для контролю; р=0,04, а 

приріст ФВЛШ для групи ІІІ з першого на другий день становив 3,3%, тоді як 

для контрольної групи приріст склав лише 2%. Темпи приросту сповільнилися з 

другого на третій день в обох групах та склали менше 1% (див. табл. 6.1). 

Такі суттєві зміни ФВ у ранньому післяопераційному періоді можуть, на 

думку J. Sjöblom та співавторів (2014), бути пов’язані із реактивацією оглуше-

ного міокарду та міокарду в стані гібернації [155]; ряд робіт констатував 

суттєво краще відновлення функції ЛШ та/або зменшення зони інфаркту після 

введення лідокаїну [145-148, 189]. В нашій роботі протизапальний та анти 

апоптотичний ефекти лідокаїну могли сприяти обмеженню зони ІМ та 

збереженню кардіоміоцитів, в той час як ефективніша реперфузія завдяки 

введенню НГ та зменшенню МВО могла сприяти швидшій реактивації цих 

клітин у порівнянні із іншими групами дослідження.   

Таким чином, комбіноване введення НГ+ЛК хворим групи ІІІ мало 

суттєву перевагу не лише у порівнянні із стандартною схемою фармакотерапії, 

а і відносно методик кондиціювання окремо: у порівнянні із групою НГ 

(49,4±7,4 проти 55,6±5,7% на другий та 49,3±8,9 проти 56,1±9,1% на  третій дні; 

p=0,005 в обох випадках відповідно для груп І та ІІІ) та ЛК (49,1±9,17 та 

56,1±9,1%; р=0,004 на третій день для груп ІІ та ІІІ), (див. Розділи 4,5).  
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6.4.2 Зміни рівнів Тропоніну І. Нами також були оцінені зміни рівня ТрІ 

на перший, другий та третій дні госпіталізації. Клінічні показники у групах 

дослідження мали суттєвий розкид та ненормальне розподілення. Слід відмітити, 

що на день 2 показники в обох групах мали значно більшу амплітуду коливань 

від хворого до хворого, що позначилося на більшому міжквартильному інтервалі.  

Результати дослідження наведено у таблиці 6.2. 

Таблиця 6.2 

Середні величини Тропоніну І в групах дослідження 

День спостереження 
Група НГ+ЛК, 

Тропонін І, нг/мл 

Група контролю 

Тропонін І, нг/мл 
р 

День 1 5,5 [8,9] 2,5 [16,9] 0,59 

День 2 4,7 [19,0] 19,6 [46,9] 0,046 

День 3 6,6 [27,5] 36,9 [40,2] 0,021 
 

Комбінована методика кондиціювання ЛК та НГ дозволила досягти 

суттєво нижчих середніх показників ТрІ на другий (4,7 [19] нг/мл проти 19,6 

[46,9] нг/мл для контролю; р=0,046) та третій (6,6 [27,5] нг/мл проти 36,9 [40,2] 

для контролю; р=0,021) дні госпіталізації хворих у порівнянні із групою 

контролю (табл. 6.3). Показники ТрІ у групі ІІІ не лише мали нижче середнє 

значення, а і менший міжквартильний інтервал у порівнянні із групою ІV, що є 

результатом меншої амплітуди коливань показника відносно групи контролю. 

Ряд досліджень переконливо свідчить про позитивний вплив кондицію-

вання ЛК на зниження максимальних значень маркеру на першу та другу добу 

після втручання [108, 109], в той час як кондиціювання нітратами доведено 

зменшує елевацію кардіоспецифічних маркерів [141, 156], зону ІМ та ступінь 

ішемії міокарду в післяопераційному періоді [95, 96]. 

Такий комбінований протективний ефект введення препаратів у групі ІІІ 

призвів не лише до більш ефективного зниження рівнів ТрІ у порівнянні із 

групою контролю, а і до ліпшої динаміки відновлення маркеру вже на другий 

день спостереження, чого не спостерігалося ані при окремому введенні ЛК (ТрІ 

на другий день суттєво нижчий для групи ІІІ: 4,7 [19,0] проти 33,9 [101,6] нг/мл 

для групи ІІ; р=0,035), ані НГ (нижчі медіани та менший розкид значень у дні 2 
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та 3) (див. Розділи 4,5).  

6.5 Невідкладні стани та ускладнення в групах дослідження 

6.5.1 Реперфузійні порушення ритму і провідності у групах дослід-

ження. Реперфузійні аритмії можуть клінічно проявлятися як додатковими 

шлуночковими комплексами та епізодами ФП, так і транзиторною чи навіть 

повною АВ-блокадою в інтра- чи післяопераційному періоді. Лідокаїн є 

антиаритмічним агентом класу Іb. Цей ефект препарату можна розглядати як 

кардіопротективний, так і як анти ішемічний. Нітрогліцерин не володіє прямим 

проти аритмічним ефектом, проте має властивість зменшувати споживання 

міокардом кисню та викликати дилатацію коронарного русла. У нашій роботі 

були оцінені частота та характер порушень ритму в передопераційному періоді 

та окремо після настання реперфузії інфарктзалежної судини (табл. 6.3). 

Методика оцінки детально описана у Розділі 2. 

Таблиця 6.3 

Періопераційні порушення ритму і провідності у групах дослідження 

Примітка: 

1. * – аритмії, що вперше виникли, чи пароксизми; 

2. ** – крім повних АВ-блокад; 

Аритмії, 

Час виникнення 

Група 

НГ+ЛК, 

n (%) 

Група 

контролю, 

n (%) 

р 

При поступленні 

 

ФП 4 (13,3) 5 (16,7) 1 

Екстрасистолічні 

аритмії 
8 (26,7) 3 (10) 0,18 

Блокади** 2 (6,7) 1 (3,3) 1 

Загалом 14 (46,7) 9 (30) 0,28 

Після 

реканалізації 

 

ФП* 2 (6,7) 3 (10) 1 

Екстрасистолічні 

аритмії* 
2 (6,7) 10 (33,3) 0,02 

Блокади* 2 (6,7) 3 (10) 1 

Загалом 6 (20) 16 (53,3) 0,015 
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3. ФП – фібриляція передсердь. 

Фібриляція передсердь у формі пароксизму чи постійній до операційно 

була зафіксована у чотирьох пацієнтів дослідної групи ІІІ, що склало 13,3%; 

у контрольній групі цей стан мало п’ятеро хворих чи 16,7%; р=1. Після прове-

дення ургентного втручання у 2 (6,7%) хворих групи ІІІ та 3-х (10%) хворих 

групи IV; р=1 спостерігалися пароксизми ФП, що вперше виникли. При 

поступленні екстрасистолічні аритмії, в більшості своїй шлуночкового генезу, 

були зафіксовані у 8-ми (26,7%) пацієнтів групи НГ+ЛК та лише у трьох (10%) 

хворих із групи контролю (р=0,18). Після застосування комбінованого введення 

НГ та ЛК та екстреного СКА у групі ІІІ нові епізоди екстрасистолії 

спостерігалися всього у 2 (6,7%) хворих, тоді як в групі стандартної 

фармакотерапії цей невідкладний стан зустрівся у 10 чи 30% пацієнтів; р=0,02.  

Частота реєстрації А-В блокад була приблизно однакова у групах ІІІ та IV 

на час поступлення та не зазнала значних змін у післяопераційному періоді 

(див. табл. 6.3). 

Можна дійти висновку, що комбіноване посткондиціювання НГ та ЛК 

додане до ургентного стентування призвело до 4-кратного зниження частоти 

екстрасистолічних аритмій після СКА у групі ІІІ (2 проти 8 випадків при 

поступленні; р=0,08), тоді як проведена стандартна схема фармакотерапії не 

мала суттєвого впливу на частоту прояву стану (10 проти 3-х випадків після та 

до СКА, відповідно; р=0,06). Кількість реперфузійних екстрасистолій у 

дослідній групі виявилася у 5 разів нижчою за таку у контрольній: 6,7% чи 2 

випадки проти 33,3% и 10 випадків для контролю; р= 0,02.  

Загальна частота порушень ритму при поступленні склала 14 (46,7%) 

хворих у групі НГ+ЛК, але після СКА та комбінованого посткондиціювання ЛК 

та НГ всього 6 (20%) пацієнтів мали зафіксовані порушення ритму – це 

дорівнює зниженню частоти на 230%, а різниця мала пороговий рівень 

значимості (р=0,05). В той же час у контрольній групі після СКА відмічено 

зростання відсотку хворих із реперфузійними аритміями у 1,8 рази у порівнянні 



134 
 

із початковим рівнем: 30% чи 9 хворих проти 53,3% чи 16 випадків після СКА; 

р=0,11. Порівняння груп III та IV між собою дозволяє зробити висновок про 

зниження загального числа реперфузійних аритмій у групі ІІІ майже на 270% 

завдяки комбінованій методиці кондиціювання у порівнянні із стандартною 

схемою фармакотерапії: 6 (20,0%) хворих проти 16 (53,3%) для групи IV, така 

різниця виявилася суттєвою (р=0,015). 

Отримані результати підтверджуються роботами, що відмічають зв'язок 

введення лідокаїну із більшою частотою спонтанної регресії фібриляції 

шлуночків (ФШ) та зниження відсотку ШТ та ФШ після І-Р [113, 151,], в той же 

час у роботах анестетик не виявив позитивного впливу на зменшення частоти 

чи попередження пароксизмів ФП. Введення ЛК протипоказане хворим із 

повною АВ-блокадою, хоча у нашому дослідженні сам препарат не призвів до 

виникнення додаткових епізодів погіршення АВ-провідності. У роботі H. Yui та 

співавторів (2011) відмічена ефективність інфузії НГ у зниженні частоти та 

тривалості ішемічних та реперфузійних аритмій, яку автори пояснюють 

здатністю нітрату блокувати кальцієві канали L-типу, зменшуючи кальцієве 

перевантаження клітин [103]. 

Таким чином, проведене дослідження показало анти аритмічну ефектив-

ність комбінованого посткондиціювання лідокаїном та НГ у попередженні 

ішемічно-реперфузійних порушень серцевого ритму, у тому числі, за рахунок 

усунення наявних та профілактики виникнення нових епізодів екстрасисто-

лічних аритмій, а ефективність комбінованого підходу у групі ІІІ перевищує 

окремо взяту методику прекондиціювання НГ: більш як вдвічі менша кількість 

екстрасистолій при поступленні у групі І (3 (10%) проти 8 (26,7%) у групі ІІІ; 

р=0,18) транслювалася у вчетверо вищий відсоток після СКА: 8 (26,7%) проти 2 

(6,7%) для груп І та ІІІ, відповідно; р=0,08. Вдвічі менша загальна кількість 

аритмій при поступленні для групи НГ (6 (20%) проти 14 (46,7%) для НГ+ЛК), 

р=0,054) вже після стентування виявилася вдвічі вищою – 13 (43,3%) проти 6 

(20%); р=0,1. Хоча монокондиціювання ЛК і виявило ефективність у 
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попередженні екстрасистолій (2 (6,7%) проти 9(30,0%) для контролю, р=0,02), 

введення анестетику не було асоційоване із зменшенням загальної кількості 

ускладнень у групі ІІ: 30% проти 53,3%, р=0,12. 

6.5.2 Невідкладні стани та ускладнення з боку серцево-судинної, 

респіраторної, ниркової та нервової систем. Якщо мембраностабілізуючі, 

анти апоптотичні та анти ішемічні ефекти ЛК знайшли відображення у дослід-

женнях, питання трансляції цих переваг на зменшення частоти ускладнень 

в реальних клінічних умовах залишається відкритим [108, 109].  

Нітрогліцерин є анти ішемічним препаратом, клінічна ефективність якого 

у зменшенні частоти п/о стенокардії не підлягає сумніву, окрім того, препарат 

виявився особливо ефективним в терапії ІРУ при введенні хворим із оклюзією 

чи субоклюзією КА [96]. 

 У нашому досліджені також були оцінені частоти реєстрації основних 

ускладнень, а результати порівняні між групами дослідження. Середні 

показники госпіталізації були наведені вище та суттєво не різнилися  

(р=0,33). 

По одному хворому (3,3%) в групах ІІІ та IV мали епізоди гострої 

лівошлуночкової недостатності, р=1; 8 чи 26,7% усіх пацієнтів групи контролю 

скаржилися на дискомфорт чи біль за грудниною у п/о періоді, в той час як у 

групі НГ+ЛК такі скарги виникали лише у одного (3,3%) хворого; різниця 

виявилася статистично значимою (р=0,03). Один хворий (3,3%) з дослідної 

групи ІІІ мав гематому передпліччя, проте жоден пацієнт не мав ознак дихаль-

ної недостатності (ДН), тоді як у групі контролю цей стан було зафіксовано у 

2 (6,7%) хворих; р=0,49.  

Вищий відсоток ДН може бути пов’язаний із стенокардією після СКА. 

Двоє (6,7%) пацієнтів групи ІІІ мали оліго- чи анурію, тоді як у групі 

стандартної фармакотерапії семеро чи 23,3% усіх хворих мали порушення 

діурезу; р=0,15 – це у 3,5 рази вище за групу НГ+ЛК. Частота зустрічальності 

енцефалопатії, коми та інших форм неврологічного дефіциту суттєво не 
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різнилася між групами (табл. 6.4). 

Таблиця 6.4 

Невідкладні стани та ускладнення післяопераційного періоду 

Ускладнення, n (%) 

Група 

НГ+ЛК, 

n (%) 

Група 

контролю, 

n (%) 

р 

Гостра лівошлуночкова недостатність 1 (3,3) 1 (3,3) 1 

Стенокардія 1 (3,3) 8 (26,7) 0,03 

Малі кровотечі 1 (3,3) 0 (0) 1 

Дихальна недостатність  

(потреба у ШВЛ) 
0 (0) 2 (6,7) 0,49 

Ниркова недостатність 2 (6,7) 7 (23,3) 0,15 

Неврологічний дефіцит 2 (6,7) 3 (10) 1 

Загалом 7 (25)* 21 (75)* <0,001 

Примітка. * – відсоткове співвідношення від загальної кількості ускладнень, 

оскільки один пацієнт міг мати декілька різних станів. 

 

Загальне число невідкладних станів та ускладнень розподілилося наступ-

ним чином: у групі посткондиціювання було зафіксовано 7 випадків, що склало 

25% від загальної кількості, тоді як на групу стандартної фармакотерапії припав 

21 випадок, що дорівнювало 75% загального числа зареєстрованих випадків; 

різниця виявилася статистично значимою (р<0,001), а відсоток ускладнень 

у групі ІІІ – у 3 рази нижчим за групу контролю. 

Підсумовуючи результати проведеного дослідження відмітимо що 

комбінована методика посткондиціювання НГ та ЛК призвела до суттєвого 

зменшення частоти п/о стенокардії та 3,5- кратного зменшення кількості 

випадків ниркової недостатності у порівнянні із групою контролю, результатом 

чого стало суттєве зниження загальної кількості випадків післяопераційних 

ускладнень та невідкладних станів (р<0,001) (табл. 6.6). Комбінація НГ та ЛК 

виявила ліпший протективний ефект за монотерапію болюсом НГ у групі І, що 

не суттєво вплинула на частоту ниркової недостатності п/о (р=13,3% проти 
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23,3% для НГ та контролю, р=0,51), та болюсом ЛК у групі ІІ, що не був 

ефективним ані у попередженні п/о стенокардії (20% проти 26,7% для 

контролю, р=0,76) чи ниркової недостатності (20% та 23,3% для контролю, 

р=1), ані у зменшенні загальної кількості ускладнень (19 проти 21 випадку для 

групи ІІ та групи ІV; р=0,82). 

 

Висновки до розділу 6: 

➢ Комбінована методика посткондиціювання НГ та ЛК майже 

повністю попередила виникнення порушень кровотоку реканалізованою 

судиною (1 випадок (3,3%) проти 8 (26,7%) для контролю, р=0,026) та показала 

кращі результати за кожну з методик окремого введення НГ та ЛК: 1 (3,3%) 

проти 2 (6,7%) для НГ; р=1 та 26,7% (8) для ЛК; р=0,03 

➢ Введення комбінації НГ та ЛК у групі ІІІ поліпшило регресію 

елевації сегменту ST через 60 хвилин (64,3±16% проти 53,8±18,2% у групі ІV, 

р=0,02) та 24 години після стентування (83±5,77% проти 76,5±15,4% у групі ІV, 

р=0,03) в порівнянні із прийнятою схемою фармакотерапії. Лише методика, 

застосована у групі ІІІ була ефективною у підтриманні ліпшої динаміки регресії 

через добу п/о періоду, а відсотки регресії були суттєво вищими за такі у групі 

ЛК: 55,1±9,4% проти 64,3±16% для груп ІІ та ІІІ; р=0,009 через 60 хв. та 

72,3±19,1 проти 83±5,7% для груп ІІ та ІІІ; р=0,005.  

➢ На відміну від інших груп, комбіноване введення НГ та ЛК у групі 

ІІІ дозволило значно поліпшити середній показник ФВЛШ на другй день 

спостереження (55,6±5,7% проти 52,7±5% у групі ІV, p=0,04) у порівнянні із 

групою стандартної фармакотерапії. Додавання ЛК суттєво поліпшило ефектив-

ність методики монотерапії НГ (49,4±7,4 проти 55,6±5,7% на другий та 49,3±8,9 

проти 56,1±9,1% на  третій дні; p=0,005 в обох випадках відповідно для груп І 

та ІІІ) та ЛК (49,1±9,17 та 56,1±9,1%; р=0,004 на третій день для груп ІІ та ІІІ). 

➢ Комбіноване посткондиціювання НГ+ЛК було пов’язане із суттє-

вим зниженням середніх показників післяопераційного ТрІ на другий (4,7 [19] 

нг/мл проти 19,6 [46,9] нг/мл для групи ІV, р=0,046) та третій (6,6 [27,5] нг/мл 
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та 36,9 [40,2] нг/мл для групи IV, р=0,021) дні спостереження у порівнянні із 

групою IV. Такого протективного впливу не було досягнуто ані при моно-

терапії ЛК (ТрІ на другий день суттєво нижчий для групи ІІІ: 4,7 [19,0] проти 

33,9 [101,6] нг/мл для групи ІІ р=0,035), ані НГ (нижчі медіани та менший 

розкид значень у дні 2 та 3). 

Схема посткондиціювання, застосована у групі ІІІ, не тільки ефективно 

знизила частоту виникнення реперфузійних екстрасистолічних аритмій в 

порівнянні із групою IV: 10 (30%) для контролю проти 2 (6,7%) для НГ+ЛК, 

р=0,02, а і в 4 рази зменшила кількість до операційних екстрасистолій (26,7% 

(8 осіб) при поступленні та 6,7% (2) хворих після СКА) після стентування; 

p=0,08, комбінація препаратів сприяла профілактиці пароксизмів ФП після 

СКА, зменшивши частоту виникнення стану у 2 рази (два випадки проти 

чотирьох до операції; p=0,67), що знайшло відображення у суттєво меншій 

загальній кількості хворих із аритміями у групі ІІІ: 20 (6) проти (16) 53,3% для 

контролю, р=0,015; методика виявилася ефективнішою як за монотерапію НГ у 

групі І, де відсоток ускладнень після СКА зріс більш як у 2 рази (3 (10%) до 

проти 8 (26,7%) після стентування у групі ІІІ; р=0,18), так і за монотерапію ЛК, 

що не призвела до суттєвого зменшення загальної кількості ускладнень у 

порівнянні із групою контролю (30% (9) проти 53,3% (16); р=0,12). 

➢ Застосована у групі ІІІ методика кардіопротекції дозволила успішно 

знизити частоту п/о стенокардії (1 (3,3%) проти 8 (26,7) для групи ІV; р=0,03) та 

скоротити кількість випадків ниркової недостатності у 3,5 рази (6,7 проти 

23,3%; p=0,15), та в результаті знизити частоту реєстрації невідкладних станів 

та ускладнень післяопераційного періоду втричі (7 (25%) та 21 (75%), р<0,001). 

Комбінація НГ та ЛК виявила ліпший протективний ефект за монотерапію 

болюсом НГ у групі І, що не суттєво вплинула на частоту ниркової 

недостатності п/о (13,3 проти 23,3% для НГ та контролю, р=0,51), та болюсом 

ЛК у групі ІІ, що не був ефективним ані у попередженні п/о стенокардії (20,0 

проти 26,7% для контролю, р=0,76) чи ниркової недостатності (20,0 та 23,3% 
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для контролю, р=1), ані у зменшенні загальної кількості ускладнень (19 проти 

21 випадку для групи ІІ та групи ІV; р=0,82). 

 

Результати досліджень даного розділу наведено в таких публікаціях: 

1. Furkalo OS, Loskutov OA, Dziuba DO, Maksakov AO, Khokhlov AV, 

Todurov BM. Intracoronary nitroglycerin for ischemia reperfusion injury in elderly 

patients with acute coronary syndrome undergoing urgent endovascular 

revascularization. Zeitschrift für Gefäßmedizin. 2021; 18 (1): 17-22. 

2. Лоскутов ОА, Фуркало ОС, Дзюба ДО, Максаков АО, Хохлов АВ. 

Кардіопротективний ефект нітрогліцерину при інтракоронарному введенні у 

пацієнтів похилого віку з гострим коронарним синдромом. В: Наук.-практ. 

конф. з міжнар. участю Тріщинські читання (МАК-4 ); 2019 Жовт 16-18, Київ. 
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  АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

Ішемічно-реперфузійне ураження міокарду лишається одним із найбільш 

досліджуваних та актуальних ускладнень реваскуляризації, що обумовлено 

поліморфністю клінічних форм (частина яких є неспецифічними для цього 

стану проявами, а частина потребує спеціалізованих методів діагностики), та 

складними механізмами розвитку що полягають у порушенні іонного та клітин-

ного гомеостазу [54]. 

Категорія хворих похилого віку має доведено вищі ризики інтра- та 

післяопераційних ускладнень невідкладної реваскуляризації міокарду через 

обтяженість клінічного анамнезу та важче відновлення у післяопераційному 

періоді. І хоча пацієнти цієї групи можуть бути більш адаптованими до 

міокардіальної ішемії, дослідження відмічають у них і меншу ефективність 

кардіопротекції через гіршу ендотеліальну реактивність, менший вплив конди-

ціювання на відновлення ФВЛШ, та негативний вплив супутньої патології [157-

159]. Ці чинники визначають пріоритетність включення групи до процесу 

пошуку оптимальних стратегій боротьби з реперфузійним ураженням. 

Відсутність ефективного лікування та складність своєчасної діагностики 

ІРУ зсувають терапевтичні акценти в бік профілактики розвитку та підготовки 

міокарду до наслідків реперфузії. До основних класів кондиціювання належать 

механічне та фармакологічне кондиціювання. Перший тип полягає у проведенні 

циклів ішемії-реперфузії безпосередньо на серці або верхній чи нижній 

кінцівці, другий – у застосуванні різних класів фармакологічних сполук. 

Ефективність механічного кондиціювання є суперечливою тематикою, 

оскільки численні дослідження не відмічають ефективності методики у норма-

лізації сегменту ST, постінфарктному ремоделюванні ЛШ, або композитному 

ризику смертності/ГІМ/повторної реваскуляризації [63, 64, 67]; тоді як роботи 

інших дослідників відмічають кращу динаміку МВ-КФК, меншу зону набряку 

міокарда та ліпшу динаміку регресії сегменту ST [69, 70]. 
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До найбільш вивчених препаратів фармакологічної кардіопротекції слід 

віднести модулятори бета-адренорецепторів, аденозин, циклоспорин-А, блока-

тори кальцієвих каналів та донатори оксиду азоту.  

Сполуки з групи донаторів NO виявилися ефективними у зменшенні 

пікових значень МВ-КФК, розміру зони інфаркту індексу порятунку міокарду 

(ІПМ) та, дуже суттєво- відсотку мікроваскулярної обструкції (МВО), але лише 

у хворих із повною оклюзією чи субоклюзією судини [96]. Препарати (в т.ч. 

НГ) поліпшують відновлення ендотелійзалежної дилатації (ЕЗД) після ішемії-

реперфузії та загальний прогноз пацієнтів у відношенні частоти 6- та 12-місяч-

ної ускладнень групи МАСЕ [96, 98]. Однак, не менша кількість досліджень, 

серед яких представлені і дуже обширні праці, не відмічає суттєвої різниці 

у розмірі зони ІМ, відсотку МВО, рівнів МВ-КФК та Тр І, чи відновленні 

ФВЛШ та зони ІМ [80, 96, 97]. Результати аналізу пацієнтів реєстру GRACE 

свідчать про асоціацію хронічної терапії нітратами із значно нижчою частотою 

реєстрації STEMI та ПБЛНПГ [101]. 

У той же час питання хронічної терапії НГ, зокрема, пов’язане із роз-

витком толерантності до препарату через інактивацію ферменту АЛДГ-2,  

що здатна майже повністю нівелювати протективні ефекти препарату [105, 

106], а у щурів навіть призвела до збільшення зони ІМ. Роботи в цьому напрямі, 

однак, не дають визначення «хронічної терапії нітратами» та пропонують різні 

схеми введення НГ. 

Доступність НГ в ургентній клінічній ситуації, суперечливі результати 

досліджень ефективності та проблематика хронічної терапії обумовили вибір 

препарату дослідником. 

На відміну від вищенаведених препаратів, лідокаїн не має потужної 

доказової бази, а переважна більшість досліджень протективного ефекту 

препарату проводилося на тваринних моделях. У роботах анестетик демонст-

рував ефективність у зменшенні зони ІМ, рівнів Тр І, МВ-КФК, відсотку 

апоптозу клітин міокарду та відновленні провідності міокарду після І-Р [107-

110]. Ці ж роботи, однак, визнають дискутабельну ефективність препарату 
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у зниженні частоти п/о ускладнень, зменшенні тривалості госпіталізації та 

частоті післяопераційних аритмій, а одна з робіт відмічає що доза ЛК, 

необхідна для захисту міокарду також має виражений негативний інотропний 

вплив [112]. 

Доступність ЛК в ургентній клінічній ситуації, суперечливі результати 

досліджень та обмаль результатів на людях обумовили вибір препарату для 

дослідження протективного ефекту. 

Найбільша вираженість симптоматики ІРУ після реканалізації гострої 

оклюзії робить доцільною оцінку безпосередньої ефективності кардіопротекції 

саме у хворих ургентної реваскуляризації з приводу ГКС. 

В ході виконання роботи нами проводилося визначення ефективності 

агентів фармакологічної кардіопротекції, досліджувалася ефективність цих пре-

паратів у попередженні ускладнень інтрагоспітального періоду із групою 

стандартної фармакотерапії, в результаті чого нами було запропоновано 

оптимізовану методику періопераційного анестезіологічного забезпечення. 

Рoбoтa викoнaнa нa підcтaві aнaлізу рeзультaтів oбcтeжeння і лікувaння 

181 пaцієнта похилого віку, щo прoхoдили лікувaння на базі ДУ «Інститут 

серця МОЗ України» з привoду ГКС, яким проводилася ургентна ендоваску-

лярна реваскулряризація міокарду. 

Усі хворі були обстежені із використанням клінічних, інструментальних 

та лабораторних методів, включаючи EКГ, eхoкaрдіoгрaфію, кoрoнaрoгрaфію. 

Діaгнoз ГКС був встановлений на основі аналізу данних клінічного aнaмнeзу 

зaхвoрювaння, клінічних oзнaк та за результатами лабораторно - інструмен-

тальних методів дослідження. 

Статистична обробка виконувалася у програмах Microsoft Excel та 

STATISTICA-12. Частоту якісних параметрів було наведено у форматі кількість 

(%). Ннормальність розподілення була оцінена за допомогою критеріїв 

Колмогорова-Смірнова та Шапіро-Уілка. Подача показників із близьким до 

нормального розподіленням була у форматі M±SD, де М – середнє арифме-

тичне ряду, SD-величина середньоквадратичного відхилення; ненормально 
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розподілені були представлені в форматі Me [IQR], де Me – медіана, IQR – 

міжквартильний інтервал. Для якісних показників використовувався точний 

критерій Фішера, та ксі-квадрат Пірсона. t-Критерій Ст’юдента та ANOVA 

застосовували для нормального розподілення, для ненормального – U-критерій 

Манна-Уітні та критерій Краскела-Уолліса. Cтaтиcтичнo значущими відмін-

ності вважали р <0,05. Предиктори тривалості госпіталізації у ІІІ розділі 

визначали шляхом кореляційно-регресійного аналізу. 

На першому етапі дослідження вcі пацієнти були розділені нa 6 груп за 

методикою aнecтeзіoлoгічнoгo зaбeзпeчeння та приналежністю до проспек-

тивного чи ретроспективного дослідження. 

Перша група ретроспективного етапу (Ір), (n=30) складалася з хворих 

ургентної госпіталізації з приводу ГКС віком до 60 років (сер. вік 51,95±6,4 р.) 

яким було виконане екстрене стентування КА та проводилася стандартна 

медикаментозна терапія. 

Друга група ретроспективного етапу (ІІр), (n=31) складалася з хворих 

ургентної госпіталізації з приводу ГКС віком від 60 років (сер. вік 67,5±7,16 р.) 

яким було виконане екстрене стентування КА та проводилася стандартна 

медикаментозна терапія. 

Пацієнти групи І проспективного етапу (n=30) отримували, наряду 

із стандартною фармакотерапією, болюс нітрогліцерину у дозуванні 2,5 мкг/кг, 

введений безпосередньо в інфарктзалежну КА під час процедури стентування 

відразу після реканалізації судини. 

Пацієнти групи ІІ (n=30) отримували, наряду із стандартною фармако-

терапією, внутрішньовенний болюс лідокаїну з розрахунку 1,5 мг/кг маси тіла 

відразу після поступлення до операційної. 

Група ІІІ (n=30) складалася з хворих, у яких, наряду із стандартною 

фармакотерапією, було застосовано комбіновану методику посткондиціювання, 

що складалася з внутрішньовенного болюсу лідокаїну з розрахунку 1,5 мг/кг 

маси тіла відразу після поступлення пацієнта до операційної та болюсу 

нітрогліцерину у дозі 2,5 мкг/кг, введеного безпосередньо в інфарктзалежну КА 

під час процедури стентування відразу після реканалізації судини. 
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Група ІV чи контрольна (n=30) складалася із проспективно обстежених 

хворих ургентної госпіталізації з приводу ГКС віком від 60 років яким було 

виконане екстрене стентування КА та проводилася стандартна медикаментозна 

терапія. 

Застосовані у дослідженні інструментальні та лабораторні методи клініч-

ного обстеження були загальноприйнятими для даної категорії пацієнтів за 

умов клінічної ургенції та стандартизованими, а оцінка ефективності кардіо-

протекції проводилася за простими та відтворюваними у реальній клінічній 

ситуації критеріями, що має вагоме значення при запровадженні моделей 

діагностики та лікування в клінічну практику.  

Другий етап дослідження (Розділ 3), метою якого було обґрунтування 

вибору вікової категорії хворих для проспективного етапу, полягав у ретро-

спективній оцінці та порівнянні клініко-анамнестичних, лабораторних та 

інструментальних даних пацієнтів підгруп хворих різної тривалості госпіталі-

зації групи ІІ, оцінці та порівнянні середньої тривалості госпіталізації з наступ-

ним проведенням у групах І та ІІ кореляційного аналізу з метою визначення 

незалежних предикторів тривалості госпіталізації хворого та частоти після-

операційних ускладнень. 

Протягом ретроспективного дослідження було встановлено наступне: 

➢ В групі ІІ 10 (32,3%) хворих мали тривалість госпіталізації 1-3 доби 

(підгрупа ІІа), 8 (25,8%) хворих – 4-5 днів (підгрупа ІІб), та 13 (41,9%) пацієнтів – 

більше 5 діб (ІІв); 

➢ Хворі в підгрупі ІІв мали середню тривалість госпіталізації 10 [10] 

діб, більшу частоту ЦД (5 (38%) проти 0 для інших груп, р=0,045) та нижчий 

рівень ФВЛШ (47,2±10% проти 53,1±7% та 56,6±2,5% у хворих підгруп ІІа та 

ІІб відповідно, р=0,014); 

➢ Підгрупи різної тривалості госпіталізації не різнилися за локаліза-

цією атеросклеротичного ураження КА, але хворі із тривалим періодом мали 

суттєво більший відсоток ураження ПКА (94,4±9,2% проти 84±21,6 та 

77,9±16% та для груп ІІа та ІІб відповідно, р=0,047); 
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➢ Хворі групи похилого віку мали достовірно вищу загальну кількість 

невідкладних станів та ускладнень після втручання (82,8% чи 29 проти  17,1%  

від загальної кількості або 6 випадків у групі Ір; р<0,001), окрім того, відсоток 

невідкладних станів у підгрупі ІІв склав 62,9% (22), а в підгрупах ІІа та ІІб – 

8,6% (3) та 11,4% (4) випадки, відповідно; р<0,01 проти інших підгруп.  

➢ Хворі групи ІІр мали суттєво вищий відсоток ускладнень з боку 

ЦНС (29% (9) проти 2 (6,7%) хворих для Ір, р=0,043), з яких 7 хворих чи 53,8% 

належали до підгрупи ІІв проти 1-го (10%) хворого для ІІа та ІІб; р=0,02; лише в 

підгрупі ІІв мали місце 3 випкдки коми та 1 випадок ГПМК. 

➢ В групі ІІр була межова за значимістю різниця у кількості 

ускладнень з боку серцево-судинної системи: 16,7% (5) проти 0% для групи Ір; 

р=0,05, тоді як лише в підгрупі ІІв мали місце 2 випадки ГСН; p=0,09, а 

загальна кількість невідкладних станів для неї склала 23,1% (3) хворих; p=0,02. 

➢ З боку сечовидільної системи група ІІр також мала більше випадків 

ускладнень: 23,3% (7) проти 3,3% (1) для Ір; р=0,05. В групі ІІв було 30,8% чи 4 

випадки ускладнень проти 25% (2) та 10% (1) випадку для груп ІІб та ІІа, 

відповідно; р=0,02; 

➢ Хворі в групі похилого віку мали достовірно довший період 

перебування в стаціонарі: 5 [5] проти 3 [3] діб у групі Ір, р=0,02, а смертність 

спостерігалася лише в підгрупі ІІв і склала 23,1% (3) випадки; р=0,02 проти 

інших підгруп. 

➢ Процедура множинної лінійної регресії виявила наступні предик-

тори тривалості госпіталізації у групі хворих віком до 60 років (Ір) (у порядку 

зменшення впливу на тривалість перебування): гемоглобін, рівні Тр І та 

загального холестерину, відсотки оклюзії ОС, ПМШК ЛКА та ПКА, показники 

ІМТ, ФВЛШ та об’єму інтраопераційної крововтрати (усі р<0,02). 

➢ Процедура множинної лінійної регресії у групі ІІр визначила вік 

хворого як єдиний незалежний предиктор, що має позитивну кореляцію із 

тривалістю госпіталізації хворих (р=0,008); 

Не дивлячись на невелику абсолютну різницю у середньому віці хворих 
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груп Ір та ІІр, була виявлена суттєво довша тривалість госпіталізації у старшій 

віковій групі; із метою аналізу внутрішньої структури, група ІІр була розбита 

на три підгрупи за тривалістю госпіталізації. Порівняння середніх показників і 

виявило суттєві розбіжності у декількох показниках для підгрупи із періодом 

госпіталізації більше 5 діб такі як нижче середнє значення ФВЛШ. Низька 

фракція вигнання при поступленні хворого незалежно асоційована із вдвічі 

вищим (в порівнянні із хворими із ФВЛШ 50% чи вище) загальним ризиком 

ускладнень, майже втричі вищим ризиком значних серцево-судинних усклад-

нень, значимих кровотеч та смертності [153]. Значення мають не лише вихідні 

значення показнику, а і динаміка змін ФВЛШ у післяопераційному періоді: у 

пацієнтів без динаміки відновлення фракції вигнання у 8 тижнів після ІМ, 

порівняно із хворими із помірним чи значним відновленням ФВЛШ, відміча-

ється 6-кратне зростання ризику раптової серцевої смерті [154]. У роботі 

J. Sjöblom та співавторів відмічаються помітні зміни фракції вигнання вже при 

середньому проміжці часу 3 дні після ГІМ, що на думку дослідників, пов’язано 

із реактивацією оглушеного міокарду та міокарду в стані гібернації [155]. 

Окрім того, хворі тривалого періоду госпіталізації мали вищу частоту 

супутнього ЦД та більший середній відсоток ураження ПКА. 

Процедура множинної регресії визначила вік єдиним незалежним предик-

тором госпіталізації, що підтверджує висновки робіт аналогічного дизайну 

[132-134] щодо наявності сильної кореляції між віком хворого після 60-70 років 

та тривалістю перебування хворого у стаціонарі. 

Таким чином, група хворих у віці від 60 років мала не лише вищий ризик 

виникнення невідкладних станів та ускладнень після втручання при порівнянні 

з віковою групою 51,95±6,4 р., але й довший період перебування в стаціонарі, 

а вік виявився єдиним незалежним предиктором тривалості госпіталізації у 

групі ІІр – зазначене дозволяє обґрунтувати вибір вікової групи 60 років та 

старше для подальшого проспективного дослідження ефективності фармако-

протекції препаратів у хворих із ГКС. 

Третій етап передбачав: а) проспективне поетапне визначення ефектив-
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ності методик кардіопротекції із використанням монотерапії НГ та ЛК (відпо-

відно розділи 4 та 5) шляхом порівняння кожної із дослідних груп I та II 

із групою стандартної фармакотерапії (IV) та оцінку отриманих даних, та  

б) проспективне визначення ефективності методики комбінованої терапії 

НГ та ЛК у групі ІІІ шляхом порівняння із групою стандартної фармакотерапії 

(IV) та оцінку отриманих даних. 

При проспективному дослідженні методик монотерапії НГ та ЛК було 

отримано наступні результати. 

➢ Середня величина зменшення САТ після інтра коронарного вве-

дення НГ у групі І становила 16,4±5,2 мм рт. ст.; середня величиня дилатації 

КА склала 11,83%, у тому числі: 14 [14,4]% для ПМШГ ЛКА; 7,9 [14,6]% для 

ОГ ЛКА та 11,1 [1,8]% для ПКА. Середні відсотки дилатації не різнилися для 

цих коронарних судин (р=0,55). 

➢ Кількість хворих із феноменом сповільненого кровотоку реканалі-

зованою судиною (slow-reflow) була суттєво меншою у дослідній групі І: 

(1 (3,3%) проти 7 (23,3%) у групі контролю, р=0,049); препарат не мав впливу 

на частоту феномену невідновленого коронарного кровотоку (no-reflow; p=1 

проти контрольної). Методика в/в ведення лідокаїну у групі ІІ не мала вира-

женого впливу на частоту реєстрації феноменів no- або slow-reflow. 

➢ Досліджувані методики монотерапії НГ та ЛК не чинили суттєвого 

впливу на динаміку відновлення ФВЛШ протягом періоду спостереження. 

Введення болюсу НГ у групі І не мало впливу на середні показники ТрІ 

відносно групи контролю у жоден із днів спостереження, тоді як введення ЛК у 

групі ІІ було пов’язане із суттєвим зниженням середнього показника після-

операційного ТрІ на третій день спостереження (4,23 [26] проти 36,9 [40,2] нг/мл 

для ЛК та контрольної груп, відповідно, р=0,044).  

➢ Методика посткондиціювання НГ у групі І значно поліпшила 

регресію сегменту ST у перші 60 хвилин після реканалізації (67,5±24,1 проти 

53,8±18,2% для контролю, р=0,016). Посткондиціювання ЛК не вплинуло на 

показники регресії ST. 
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➢ Введення болюсу НГ у групі І не вплинуло на частоту реєстрації 

реперфузійних порушень ритму відносно групи стандартної фармакотерапії. 

Болюсне введення ЛК в групі ІІ значно знизило кількість реперфузійних 

екстрасистолій у порівнянні із групою ІV: 6,7% (2 хворих) проти 33,3% 

(10 хворих) для контролю, р=0,02. 

➢ Методика монотерапії болюсом НГ у групі І була пов’язана із змен-

шеною частотою виникнення післяопераційної стенокардії – 3,3% (1 хворий) 

проти 26,7% (8 хворих) для контролю; р=0,03 та знизила частоту ниркової 

недостатності в 1,8 разів у порівнянні із групою контролю, що призвело до 

значної різниці у загальній кількості невідкладних станів та ускладнень – 34,3% 

(11 випадків) проти 65,6% (21 випадок) у контрольній, р=0,023. Ввдення ЛК не 

призвело до появи було суттєвих розбіжностей у кількості невідкладних станів 

та ускладнень у порівнянні із групою контролю. 

Підбір методик оцінки протективного ефекту препаратів робився із 

урахуванням ургентного характеру клінічної ситуації, тому зазначені методики, 

наскільки можливо, вкладаються в рамки нормального лікувально-діагностич-

ного процесу для хворих із підозрою на ГКС.  

Відомим фактом є виражений дилатуючий вплив НГ на коронарне русло 

[160]. Цей ефект препарату особливо важливий у зв’язку із явищем реперфу-

зійної гіпотензії: реперфузійна гіпотензія (РГ) може бути вираженою та стати 

значним ускладненням, особливо, у пацієнтів похилого віку із супутньою 

нирковою та цереброваскулярною патологіями. За деякими даними до 50% 

пацієнтів переносять це ускладнення. Тривала гіпотензія здатна викликати гіпо-

перфузію органів-мішеней, метаболічний ацидоз та становить безпосередню 

загрозу життю пацієнта у післяопераційний період, що стає особливо актуль-

ним в умовах превалювання супутньої патології [161].  

Феномени no- та slow-reflow прийнято вважати наслідками МВО. Отри-

мані результати підтверджуються при аналізі підгрупи хворих із TIMI flow 1: 

нітрати дуже суттєво зменшили частоту МВО, проте для групи із кращою 

початковою перфузією міокарду препарат не був ефективним [96]. Результати 
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більш раннього дослідження із дуже схожим на проведене нами дизайном, 

навпаки, свідчать про відсутність безпосереднього впливу інтракоронарного 

ННП на кількість хворих із повним розрішенням сегменту ST чи перфузію 

судини після реканалізації; введення нітртатів асоційоване із кращим 

відстроченим прогнозом хворих, а НГ лишається препаратом вибору при 

стенокардії.  

Однак, безпосередні протективні ефекти донаторів азоту а тим паче НГ, 

майже не досліджені у хворих похилого та старечого віку в умовах клінічної 

ургенції у зв’язку із високим загальним ризиком періопераційних ускладнень 

для групи та більшою частотою супутньої патології, що утруднює диферен-

ційну діагностику проявів ІРУ та суттєво звужує доступні методики оцінки 

ефективності препаратів, а пацієнти досліджуваної групи часто взагалі виклю-

чаються з досліджень. Не було знайдено досліджень ефективності болюсу НГ 

та тлі хронічної терапії нітратами у хворих групи, аналогічної досліджуваній. 

Таким чином, отримані у розділі 4 результати розширюють та суттєво допов-

нюють існуючі уявлення про протективні ефекти НГ та ЛК, обумовлюючи 

наукову новизну розділу. 

На відміну від НГ, протективні ефекти лідокаїну на людях досліджені 

дуже вибірково, а протективні ефекти анестетика при болюсному введенні 

у хворих похилого віку в умовах клінічної ургенції, на думку дослідника, 

не досліджені взагалі.  

Вищенаведене зумовлює можливість лише часткового підтвердження 

отриманих результатів наявними дослідженнями: роботи відзначають ефектив-

ність ЛК у зменшенні рівнів Тр І на другий день після операції як самостійно 

так і у комбінації із дексметомедином [108]. За іншими результатами суттєве 

зниження спостерігалося відразу після реканалізації та через 72 години у порів-

нянні із групою саліну; робота зазначає наявність незалежної асоціації між 

введенням препарату із зменшенням кардіоспецифічних маркерів [109].  

Не всі дослідження збігаються у ефективності препарату для профі-

лактики реперфузійних аритмій: раніше наведені праці не відзначають змен-
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шення частоти п/о аритмій [108, 109], тоді як інші дослідники підтверджують 

отримані нами результати, відзначаючи нівелювання анестетиком реперфузій-

ного сповільнення серцевої провідності [110], зменшення кількості реперфу-

зійних шлуночкових екстрасистол та попередження епізодів ФШ та тривалості 

ШТ, щоправда, лише у комбінації із аденозином [113].  

Беручи до уваги написане, отримані у розділі 5 дані мають безперечну 

наукову та практичну (методика введення та окремі методики оцінки ефектив-

ності) новизну, розширюють уявлення про протективні ефекти ЛК, що 

піддаються оцінці в умовах клінічної ургенції при стентуванні КА). 

Після цього, в рамках третього етапу нами була проведена порівняльна 

оцінка методики комбінованого фармакологічного посткондиціювання із 

використанням нітрогліцерину та лідокаїну у хворих групи ІІІ із групою 

контролю. 

При проспективному дослідженні методики комбінованого введення НГ 

та ЛК було отримано наступні результати. 

➢ Комбінована методика посткондиціювання НГ та ЛК майже повністю 

попередила виникнення порушень кровотоку реканалізованою судиною (1 ви-

падок (3,3%) проти 8 (26,7%) для контролю, р=0,026) та показала кращі 

результати за кожну з методик окремого введення НГ та ЛК: 1 (3,3%) проти 2 

(6,7%) для НГ; р=1 та 26,7% (8) для ЛК; р=0,03 

➢ Введення комбінації НГ та ЛК у групі ІІІ поліпшило регресію 

елевації сегменту ST через 60 хвилин (64,3±16% проти 53,8±18,2% у групі ІV, 

р=0,02) та 24 години після стентування (83±5,77% проти 76,5±15,4% у групі ІV, 

р=0,03) в порівнянні із прийнятою схемою фармакотерапії. Лише методика, 

застосована у групі ІІІ була ефективною у підтриманні ліпшої динаміки регресії 

через добу п/о періоду, а відсотки регресії були суттєво вищими за такі у групі 

ЛК (55,1±9,4% проти 64,3±16% для груп ІІ та ІІІ; р=0,009 через 60 хв. та 

72,3±19,1 проти 83±5,7% для груп ІІ та ІІІ; р=0,005). 

➢ На відміну від інших груп, комбіноване введення НГ та ЛК у групі 

ІІІ дозволило значно поліпшити середній показник ФВЛШ на другий день 



151 
 

спостереження (55,6±5,7% проти 52,7±5% у групі ІV, p=0,04) у порівнянні із гру-

пою стандартної фармакотерапії. Додавання ЛК суттєво поліпшило ефективність 

методики монотерапії НГ: (49,4±7,4 проти 55,6±5,7% на другий та 49,3±8,9 

проти 56,1±9,1% на  третій дні; p=0,005 в обох випадках відповідно для груп І 

та ІІІ) та ЛК (49,1±9,17 та 56,1±9,1%; р=0,004 на третій день для груп ІІ та ІІІ). 

➢ Комбіноване посткондиціювання НГ+ЛК було пов’язане із суттє-

вим зниженням середніх показників післяопераційного ТрІ на другий (4,7 [19] 

нг/мл проти 19,6 [46,9] нг/мл для групи ІV, р=0,046) та третій (6,6 [27,5] нг/мл 

та 36,9 [40,2] нг/мл для групи IV, р=0,021) дні спостереження у порівнянні із 

групою IV. Такого протективного впливу не було досягнуто ані при моно-

терапії ЛК (ТрІ на другий день суттєво нижчий для групи ІІІ, р=0,035), ані НГ 

(нижчі медіани та менший розкид значень у дні 2 та 3). 

➢ Схема посткондиціювання, застосована у групі ІІІ не тільки ефек-

тивно знизила частоту виникнення реперфузійних екстрасистолічних аритмій в 

порівнянні із групою IV: 10 (30%) для контролю проти 2 (6,7%) для НГ+ЛК, 

р=0,02, а і в 4 рази зменшила кількість до операційних екстрасистолій (26,7% 

чи 8 осіб при поступленні та 6,7% (2) хворих після СКА) після стентування; 

комбінація препаратів сприяла профілактиці пароксизмів ФП після СКА, 

зменшивши частоту виникнення стану у 2 рази (два випадки проти чотирьох 

до операції; p=0,67), що знайшло відображення у суттєво меншій загальній 

кількості хворих із аритміями у групі ІІІ:  6 (20,0%) проти 16 (53,3%) для 

контролю; р=0,015, методика виявилася ефективнішою як за монотерапію НГ у 

групі І, де відсоток ускладнень після СКА становив 8 (26,7%) проти 3 (10%) до 

стентування; р=0,18), так і за монотерапію ЛК, що не призвела до суттєвого 

зменшення загальної кількості ускладнень у порівнянні із групою контролю 

(30% (9) проти 53,3% (16); р=0,12). 

➢ Застосована у групі ІІІ методика кардіопротекції дозволила успішно 

знизити частоту п/о стенокардії (1 (3,3%) проти 8 (26,7) для групи ІV; р=0,03) та 

скоротити кількість випадків ниркової недостатності у 3,5 рази (6,7 проти 23,3%; 

p=0,15), та в результаті, знизити частоту реєстрації невідкладних станів та 
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ускладнень післяопераційного періоду втричі (7 (25%) та 21 (75%), р<0,001). 

Комбінація НГ та ЛК виявила ліпший протективний ефект за монотерапію 

болюсом НГ у групі І, що не суттєво вплинула на частоту ниркової недостатності 

п/о (13,3 проти 23,3% для НГ та контролю, р=0,51), та болюсом ЛК у групі ІІ, що 

не був ефективним ані у попередженні п/о стенокардії (20,0 проти 26,7% для 

контролю, р=0,76) чи ниркової недостатності (20% та 23,3% для контролю, р=1), 

ані у зменшенні загальної кількості ускладнень (19 проти 21 випадку для групи ІІ 

та групи ІV; р=0,82). 

Можна заключити, що комбінована методика введення НГ та ЛК у групі 

ІІІ виявилася не лише ефективнішою за застосовану стандартну схему 

фармакотерапії, а й часто перевершувала ефективність схем введення препара-

тів окремо у групах І та ІІ практично в усіх контрольних точках дослідження: 

лише одночасне введення препаратів дозволило досягти зниження показнику 

ФВЛШ на другий день спостереження та показало суттєво ліпші результати за 

будь-яку іншу групу проспективного дослідження; лише в групі ІІІ спостері-

галася значно нижча загальна частота реперфузійних порушень ритму; на 

відміну від інших груп, методика мала значимий вплив на зниження частоти п/о 

ниркової недостатності. 

Отримані результати дозволяють дійти висновку, що лідокаїн при 

внутрішньовенному введенні до СКА та нітрогліцерин, введений інтра коро-

нарно відразу після СКА виявляють потенційований синергізм та перевищують 

сумарний ефект монотерапії препаратами у розділах 4 та 5. 

Можна припустити, що потенціювання впливу між препаратами дослід-

ження пов’язано із різними механізмами та ланками впливу на патологічний 

ланцюжок реперфузійного ушкодження: нітрогліцерин сприяє зменшенню 

ішемічного навантаження на міокард під час реперфузії та зменшує ступінь 

МВО шляхом розширення коронарного русла, що призводить до більш 

стрімкого відновлення кровотоку та настанню реперфузійних змін тоді як 

лідокаїн, завдяки анти апоптотичному, протизапальному та мембраностабілізу-

ючому ефектах поліпшує виживаність кардіоміоцитів під час відновлення 
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кровотоку та попереджає деградацію цитоскелету. Можна припустити, що 

такий комбінований вплив препаратів дозволяє швидше відновити функцію 

гібернуючих та оглушених ділянок міокарду, що і призвело до поліпшення 

фракції вигнання на другу добу після втручання.  

Оскільки комбінована методика застосована у групі ІІІ виявила себе не 

лише ефективною а й безпечною у гемодинамічному відношенні, вона може 

бути запропонована у якості рекомендацій щодо оптимізації періопераційного 

анестезіологічного забезпечення при екстреному стентуванні КА у хворих 

похилого віку з ГКС. 

Дослідником не було знайдено недавніх робіт, що порівнювали б про-

тективні ефекти НГ та ЛК, або оцінювали ефективність комбінації цих 

препаратів за однаковими кінцевими точками, у аналогічних або схожих на 

досліджувані групах пацієнтів. Це обумовлює практичну новизну запропоно-

ваної методики та теоретичну новизну результатів, відображених у розділі 6. 

Дaні, oтримaні в прoцecі викoнaння рoбoти, нaукoві пoлoжeння, виcнoвки 

тa прaктичні рeкoмeндaції, які міcтятьcя в диceртaції, впрoвaджeні в навчаль-

ний процес кафедри анестезіології та Інтенсивної терапії НУОЗ імені 

П. Л. Шупика. 
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ВИСНОВКИ 

У дисертаційній роботі представлено теоретичне обґрунтування результатів 

клінічної науково-дослідницької роботи та практичні рекомендації стосовно 

вирішення важливої сучасної науково- анестезіологічної проблеми, а саме: 

зниження відсотку невідкладних станів та ускладнень, зумовлених ішемічно-

реперфузійним ушкодженням при проведенні ендоваскулярної реваскуляризації 

зa рaхунoк oптимізaції методики анестезіологічного забезпечення на основі прин-

ципу фармакологічного посткондиціювання, що дозволило поліпшити процес 

реабілітації пацієнтів після втручання та знизити відсоток невідкладних станів та 

ускладнень, повя'заних із ургентною ендоваскулярною реваскуляризацією міо-

карду у пацієнтів похилого віку з гострим коронарним синдромом. 

1. У старшій віковій групі (ІІр) спостерігалася вища кількість невід-

кладних станів та ускладнень: 81,1% (30 випадків) проти 18,9% (7 випадків) 

у групі Ір; р<0,001. Серед них 26,7% (9 хворих) проти 6,7% (2 хворих), р=0,043 

із невідкладними станами нервової системи; 16,7% (5 хворих) проти 0% (0), 

р=0,05 із невідкладними станами серцево-судинної системи та 23,3% (7 випад-

ків) проти 3,3% (1 хворий), р=0,053 з боку сечовидільної – відповідно усі для 

груп ІІр та Ір. Хворі групи середнього віку мали достовірно коротший період 

перебування в стаціонарі: 3 [3] проти 5 [5] діб у групі ІІр, р=0,02. У групі похи-

лого віку вік хворого виявився єдиним незалежним предиктором тривалості 

госпіталізації (р=0,008), тоді як у віковій групі середнього віку тривалість 

перебування в стаціонарі корелювала із показниками гемоглобіну, Тропоніну І 

та холестерину, відсотками оклюзії основних коронарних артерій, індексом 

маси тіла, фракції викиду лівого шлуночка та об’єму інтраопераційної крово-

втрати (усі р<0,02).  

2. Методика посткондиціювання інтракоронарним нітрогліцерином засто-

сована у групі І, у порівнянні із групою стандартної фармакотерапії, призвела 

до зниження частоти феномену slow-reflow: 1 (3,3%) проти 7 (23,3%) пацієнтів 

у групі контролю, р=0,049; значно поліпшила регресію сегменту ST у перші 
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60 хвилин після реканалізації (67,5±24,1 проти 53,8±18,2% для контролю, 

р=0,016); була пов’язана із зменшеною частотою післяопераційної стенокардії 

(1 (3,3%) проти 8 (26,7%) хворих для контрою, р=0,026) та меншим відсотком 

післяопераційних невідкладних станів у групі І: 34,3% (11 випадків) проти 

65,6% (21 випадок) у контрольній групі, р=0,023.  

3. Методика посткондиціювання внутрішньовенним лідокаїном застосо-

вана у групі ІІ, у порівнянні із групою стандартної фармакотерапії, призвела до 

зниження післяопераційного ТрІ на третій день спостереження: 4,23 [26] проти 

36,9 [40,2] нг/мл для ЛК та контрольної груп, відповідно, р=0,044 та дозволила 

значно знизити кількість реперфузійних екстрасистолій у групі ЛК при порів-

нянні із контрольною: 6,7% (2 хворих) проти 33,3% (10 хворих) для контролю, 

р=0,02. 

4. Методика комбінованого посткондиціювання внутрішньовенним лідо-

каїном та інтракоронарним болюсом нітрогліцерину застосована у групі ІІІ, 

у порівнянні із групою стандартної фармакотерапії, призвела до майже повного 

попередження виникнення порушень кровотоку реканалізованою судиною – 

1 випадок (3,3%) проти 8 (26,7%) для контролю, р=0,026; поліпшила регресію 

елевації сегменту ST через 60 хвилин (64,3±16 проти 53,8±18,2% у групі ІV, 

р=0,02) та 24 години після стентування (83±5,7% проти 76,5±15,4% у групі ІV, 

р=0,03); значно поліпшила середній показник ФВЛШ на другий день спостере-

ження (55,6±5,7 проти 52,7±5% у групі ІV, p=0,04); була пов’язана із суттєвим 

зниженням середніх показників післяопераційного ТрІ на другий (4,7 [19] нг/мл 

проти 19,6 [46,9] нг/мл для групи ІV, р=0,046) та третій (6,6 [27,5] нг/мл та 36,9 

[40,2] нг/мл для групи IV, р=0,021) дні спостереження; знизила частоту 

виникнення реперфузійних аритмій в порівнянні із групою IV: 6 (20)% проти 16 

(53,3%) випадків для контролю, р=0,015 та дозволила знизити частоту реєстра-

ції невідкладних станів післяопераційного періоду втричі (7 (25%) та 21 (75%) 

для груп ІІІ та ІV відповідно, р<0,001). 

5. Впрoвaджeння в клінічну прaктику рoзрoблeних в хoді дocлідницькoї 

рoбoти рекомендацій щодо оптимізації періопераційного анестезіологічного 
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забезпечення пацієнтів похилого віку, котрим проводиться ургентна реваскуля-

ризація з приводу ГКС дозволило знизити відсоток періопераційних ускладнень 

та невідкладних станів втричі – з 37 (74% усіх випадків) у групі стандартної 

фармакотерапії до 13 (26% усіх випадків) та сприяло покращенню ефективності 

лікування пацієнтів похилого віку з ГКС у періопераційному періоді. 
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ПРAКТИЧНІ РEКOМEНДAЦІЇ З ПЕРІОПЕРАЦІЙНОГО  

АНЕСТЕЗІОЛОГІЧНОГО ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ 

1. Для зниження кількості невідкладних станів та ускладнень, пов’язаних 

із ішемічно-реперфузійним ураженням міокарду під час та після екстреної 

ендоваскулярної реваскуляризації міокарду до складу стандартної періопера-

ційної фармакотерапії пацієнтів із: 

- ознаками спазму коронарних артерій під час реканалізації; 

- порушенням відновлення кровотоку реканалізованою судиною; 

- ризиком затяжної ішемії міокарду після стентування, що виражається 

неповною регресією елевації сегменту ST на ЕКГ; 

- ризиком виникнення стенокардії у післяопераційному періоді. 

рекомендується включити болюс нітрогліцерину у дозі 2,5 мкг/кг інтра-

коронарно в стентовану артерію відразу після реканалізації судини. 

2. До складу стандартної періопераційної фармакотерапії пацієнтів із 

- реперфузійними порушеннями ритму і провідності в періопераційному 

періоді; 

- сповільненою динамікою нормалізації рівнів Тропоніну І на третю добу 

післяопераційного періоду 

рекомендується включити лідокаїн у дозі 1,5 мг/кг внутрішньовенно 

болюсно (повільне введення протягом 30 с – 1 хв.) за 10-15 хвилин до початку 

реканалізації.  

3. Комбінована методика періопераційної терапії, що полягає у 

введенні лідокаїну у дозі 1,5 мг/кг внутрішньовенно болюсно за 10-15 хвилин 

до початку реканалізації та введенні болюсу нітрогліцерину у дозі 2,5 мкг/кг 

інтракоронарно в стентовану артерію відразу після реканалізації судини 

дозволить: 

➢ зменшити ступінь мікроваскулярної обструкції після реканалізації та, 

як наслідок, знизити частоту виникнення феноменів порушеного коронарного 

кровотоку реканалізованою артерією; 
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➢ покращити динаміку регресії сегменту ST через 60 хвилин та 24 го-

дини після втручання; 

➢ знизити показники Тропоніну І на другу та третю добу після-

операційного періоду та покращити показники ФВЛШ на другу добу; 

➢ знизити відсоток реперфузійних екстрасистолій та загальну кількість 

реперфузійних порушень ритму;  

➢ знизити частоту виникнення післяопераційних невідкладних станів та 

ускладнень.  
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