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©в. р. Микуляк, М. в. Гребеник, л. і. Зелененька, л. в. Зоря 
Тернопільський національний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

реЗЮМе. Оптимізація методів лікування гострого інфаркту міокарда в умовах коморбідності є одним із акту-
альних напрямків сучасної медицини. Реалізація даного завдання можлива за рахунок додаткового до стандарт-
ної терапії використання препаратів цитопротекторної дії (кверцетин, l-аргінін) у гострому періоді інфаркту міо-
карда, що підтверджується аналізом показників дворічного виживання хворих, включених у дослідження.

Мета – оцінка віддалених результатів виживання хворих на інфаркт міокарда з коморбідною патологією, 
яким у гострому періоді додатково до стандартної терапії призначали препарати цитопротекторної дії.

Матеріал і методи. Обстежено 506 пацієнтів, які перебували на стаціонарному лікуванні в Тернопільському 
міському кардіологічному центрі.  Пацієнти були поділені на групи залежно від  коморбідної патології.  Групи були 
рандомізовані на підгрупи залежно від схеми лікування у гострий період інфаркту міокарда. Аналіз віддаленого 
виживання хворих було проведено за методикою Kaplan – Meier, різниця показників оцінювалась за допомогою 
логарифмічного рангового критерію (χ²).

результати. Виживання упродовж 2 років після інфаркту міокарда виявилось найкращим у пацієнтів, які в 
гострий період отримували додатково до стандартної терапії l-аргінін. Показники виживання за даними логариф-
мічного рангового критерію достовірно відрізнялись (χ²=12,120; p=0,001) від групи пацієнтів, які отримували лише 
стандартну терапію. Кумулятивна частка виживання для пацієнтів, які додатково отримували цитопротекторну 
терапію (l-аргінін або корвітин) теж достовірно відрізнялась від осіб, що отримували виключно терапію згідно з 
протоколом (χ²=14,281; p=0,001). 

висновки. Результати дворічного спостереження засвідчили покращення виживання хворих із коморбідною 
патологією у віддаленому післяінфарктному періоді при використанні у гострому періоді інфаркту міокарда цито-
протекторної терапії, зокрема l-аргініну та кверцетину.
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вступ. Гострі форми ішемічної хвороби серця 
(ІхС) посідають провідне місце в загальній струк-
турі серцево-судинної захворюваності та смерт-
ності [1]. Щорічно в Україні реєструється понад 
40 000 випадків інфаркту міокарда (ІМ), і незважа-
ючи на суттєві досягнення інтервенційної кардіо-
логії, використання фармакоінвазивних техноло-
гій, летальність становить близько 20 % [2]. На 
думку багатьох науковців, однією із причин не-
сприятливих тенденцій є значна поширеність ко-
морбідності у популяції [3, 4]. За результатами до-
сліджень D. Campbell-Scherer [5], поширеність ко-
морбідних станів коливається від 69 % у хворих 
молодого віку до 93 % у пацієнтів середнього віку 
і сягає 98 % у пацієнтів похилого віку.

Тому удосконалення методів лікування го-
строго ІМ в умовах коморбідності є одним із най-
актуальніших напрямків сучасної медицини. Не-
щодавні клінічні дослідження [6, 7] показали, що 
реалізація цього завдання можлива за рахунок 
використання додатково до стандартної терапії 
препаратів цитопротекторної дії у гострому пері-
оді ІМ. Зокрема, особливий інтерес викликають 
біофлавоноїд кверцетин та донатор оксиду азоту 
l-аргінін, які мають мембранопротекторні, анти-
оксидантні властивості та здатність покращувати 
функцію ендотелію [8, 9]. Використання вказаних 
препаратів у гострому періоді ІМ сприяє знижен-

ню частоти ускладнень госпітального періоду, зу-
мовлює швидшу позитивну динаміку електрокар-
діограми та зменшення проявів патологічного 
ремоделювання міокарда у віддаленому післяін-
фарктному періоді, тим самим запобігаючи роз-
витку тяжкої серцевої недостатності, що впливає 
на виживання хворих [10, 11].

Мета – оцінка віддалених результатів вижи-
вання хворих на ІМ з коморбідною патологією, 
яким у гострому періоді додатково до стандарт-
ної терапії призначали препарати цитопротектор-
ної дії.

Матеріал і методи дослідження. З локально-
го реєстру було відібрано 506 пацієнтів, які пере-
бували на стаціонарному лікуванні в Тернопіль-
ському міському кардіологічному центрі. Прове-
дено клініко-лабораторні, інструментальні обсте-
ження та верифіковано діагноз ГКС з елевацією/
без елевації сегмента St, згідно з рекомендаціями 
ESC, 2017. Пацієнти були поділені на групи залеж-
но від  коморбідної патології. Перша (1 гр.) – хворі 
на ІМ із супутньою артеріальною гіпертензією (АГ) 
і цукровим діабетом (цД) (n=118), середній вік 
яких склав (66,59±0,96) років, друга (2 гр.) – хворі 
на ІМ із супутньою АГ без цД (n=285), середній вік 
яких становив (64,94±0,72) років, третя (3 гр.) – хво-
рі на ІМ без супутньої патології (n=103), середній 
вік яких був (60,35±1,42) років. Групи були рандомі-
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зовані на підгрупи залежно від схеми лікування: 
підгрупа «с» – хворі отримували стандартну тера-
пію ІМ згідно з чинним протоколом МОЗ України. 
Підгрупа «а» – додатково до стандартної терапії 
призначали l-аргінін (Тівортін, «Юрія-Фарм», Укра-
їна): впродовж 5 днів проводилось внутрішньовен-
не введення 100 мл 4,2 % розчину l-аргініну гідро-
хлориду (доза 4,2 г) один раз на день, з наступним 
переходом на пероральний прийом l-аргініну ас-
партату у дозі 6 г на добу до виписування зі стаціо-
нару (14–16 діб). Підгрупа «к» – додатково до стан-
дартної терапії призначали водорозчинну форму 
кверцетину (Корвітин, ЗАТ НВц «Борщагівський 
хФЗ», Україна). Використовували схему, рекомен-
довану при гострому ІМ: 0,5 г 10 % препарату, роз-
чиненого в 50 мл фізіологічного розчину натрію 
хлориду, шляхом внутрішньовенної інфузії протя-
гом 20 хвилин вводили зразу після госпіталізації 
хворого з ІМ. Потім інфузію повторювали через 2 
та 12 годин у такій самій дозі. На 2 та 3 добу корві-
тин вводили двічі по 0,5 г з інтервалом 12 годин, на 
4 та 5 добу – однократно в дозі 0,25 г.

Період спостереження склав 2 роки. Аналіз 
віддаленого виживання хворих було проведено 
за методикою Kaplan – Meier, різницю показників 
оцінювали за допомогою логарифмічного ранго-
вого критерію (χ²).

Статистичну обробку результатів проводили 
після внесення даних у електронні таблиці 
Microsoft Excel (7,0). Опрацювання даних викону-
вали за допомогою ліцензованих пакетів програм-
ного забезпечення: Statistica® Version 6.0 (StatSoft, 
Inc., США) та SPSS® V. 21.0 Standart Version (SPSS 
Inc.). 

результати й обговорення. Аналіз даних ло-
кального реєстру, до якого було включено 506 ви-
падків гострого ІМ міського кардіологічного цен-
тру, підтвердив тенденцію до зростання частки 
коморбідності у популяції. Супутню патологію ви-
явлено у 88,5  % хворих на гострий ІМ. Наявність 
одного захворювання в анамнезі виявлено у 
54,8 % хворих, двох і більше – у 33,7 %, не виявлено 
супутньої патології лише у 11,5 % обстежених хво-
рих.

У нашому дослідженні найчастіше ІМ супро-
воджувала АГ – 77,5 %, що цілком збігається з да-
ними Українського реєстру гострого ІМ. Судинна 
патологія в структурі коморбідності склала 
22,3 %. Серед цих пацієнтів найбільший відсоток 
становили особи з перенесеним інсультом, тран-
зиторними ішемічними атаками, облітеруючим 
атеросклерозом нижніх кінцівок. цД 2-го типу ви-
явлено у 22,9 % хворих на ІМ, що також відповідає 
даним реєстру ІМ. 

Проаналізовано дворічне виживання пацієн-
тів, які були включені у дослідження. Серед остан-

ніх за час спостереження від патології серцево-су-
динної системи померло 86 осіб (17,0 %). Найви-
щою віддалена смертність виявилась у хворих на 
ІМ із супутньою АГ і цД. Померло 24 пацієнти, що 
склало 20,3 %. У групі хворих на ІМ із супутньою АГ 
впродовж 2 років померло 48 осіб (16,8 %). Най-
нижча віддалена летальність (13,6 %) спостері-
галась у хворих на ІМ без супутньої патології, по-
мерло 14 осіб. Отже, коморбідність у хворих на го-
стрий ІМ істотно впливає на показник виживання.

Результати дослідження продемонстрували 
зменшення летальності у групі хворих, яким засто-
совували фармакоінвазивні методи лікування та 
раннє черезшкірне коронарне втручання, р<0,001. 
Летальність обернено корелювала з фармакоінва-
зивними методиками (r=-0,152, р=0,001) та через-
шкірними коронарними втручаннями (r=-0,167, 
р<0,0001).

Підтверджений позитивний вплив фармако-
логічних засобів на зниження летальності та дво-
річної смертності хворих на ІМ у гострий та відда-
лений періоди: статинів (r=-0,380, p=0,0001), аспі-
рину (r=-0,145, p=0,001), тієнопіридинів (r=-0,123, 
p=0,005), β-адреноблокаторів (r=-0,333, p=0,0001), 
ІАПФ/БРА (r=-0,338, p=0,0001). 

Основним завданням дослідження було про-
стежити віддалене виживання хворих, яким у го-
стрий період ІМ додатково призначали препа-
рати l-аргінін та корвітин. Аналіз віддаленої 
смертності показав, що через півроку після пере-
несеного ІМ померло 14,3 % пацієнтів, включених 
у дослідження, а смертність упродовж 1-го року 
сягнула – 16,2 %. У цілому, впродовж дворічного 
терміну спостереження за даною популяцією хво-
рих, які перенесли ІМ, померло 36 осіб, що склало 
17,1 %. 

Аналіз виживання по підгрупах було прове-
дено за методикою Kaplan-Meier (рис. 1), різниця 
показників оцінювалась за допомогою логариф-
мічного рангового критерію (χ²). Статистичний 
аналіз показників виживання підгруп лікування 
представлено у таблиці 1.

Рис. 1. Дворічне виживання хворих залежно від 
схеми лікування у гострий період інфаркту міокарда.
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Як видно з рисунка 1 і даних, представлених у 
таблиці 1, найкраще виживання упродовж 2 років 
після ІМ виявилось у пацієнтів, які в гострий пері-
од отримували додатково до стандартної терапії 
l-аргінін. Показники виживання за даними лога-
рифмічного рангового критерію достовірно від-
різнялись від групи пацієнтів, які отримували 
лише стандартну терапію. Кумулятивна частка ви-
живання для пацієнтів, які додатково отримували 
метаболічну терапію (l-аргінін або корвітин), теж 
достовірно відрізнялась від осіб, що отримували 
виключно терапію згідно з протоколом. 

висновки. Результати дворічного спостере-
ження засвідчили покращення виживання хворих 
із коморбідною патологією у віддаленому після-
інфарктному періоді при використанні у гострому 
періоді інфаркту міокарда цитопротекторної те-
рапії, зокрема l-аргініну та кверцетину.

перспективи подальших досліджень. По-
дальша оцінка клініко-функціональної ефектив-
ності l-аргініну та кверцетину у віддаленому піс-
ляінфарктному періоді, а саме їх вплив на ремо-
делювання міокарда.

Таблиця 1. Логарифмічний ранговий критерій різниці виживання у підгрупах лікування

Підгрупа лікування χ² p

Стандартна терапія +l-аргінін, стандартна терапія + корвітин, стандартна терапія 14,281 0,001
Стандартна терапія +l-аргінін / стандартна терапія 12,120 0,001
Стандартна терапія +корвітин / стандартна терапія 2,487 0,115
Стандартна терапія +l-аргінін / стандартна терапія + корвітин 2,993 0,842
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the influence of cYtoprotectiVe therapY on 2-Year surViVal of patients  
With acute MYocardial infarction and coMorBid patholoGY

©V. r. Mykuliak, M. V. hrebenyk, l. i. Zelenenka, l. V. Zoria
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

suMMarY. Optimisation of therapeutic strategies for acute myocardial infarction in case of comorbidity is 
considered to be one of the actual directions of modern medicine. the implementation of this task is possible by the 
additional to standart treatment administration of cytoprotective therapy (quercetin, l-arginine) in the acute period of 
myocardial infarction, which is confirmed by analysis of 2-year survival of patients included in the study.

the aim – evaluation of long-term survival of patients with myocardial infarction and comorbid pathology, who 
were prescribed cytoprotective therapy in acute period additionally to standard protocol treatment.

Material and Methods. 506 patients with acute myocardial infarction admitted to ternopil cardiology center were 
examined. Patients were divided into groups according to comorbid pathology. the groups were randomized into sub-
groups depending on the treatment performed in the acute period of myocardial infarction. the analysis of long-term 
survival of patients was performed according to the Kaplan-Meier method, the difference was assessed using the log-
rank test (χ²).
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results. the investigation showed better survival of patients after myocardial infarction who received l-arginine 

additionally to standard therapy in acute period. Survival rates according to the log rank test differed significantly 
(χ²=2.20; p=0.001) from the group of basic therapy. the cumulative survival rate for patients receiving additional cyto-
protective therapy (l-arginine or corvitin) also differed significantly from group receiving only protocol-based standard 
therapy (χ²=14.28; p=0.001).

conclusions. the results of a 2-year follow-up showed an improvement of long term survival of  patients with myo-
cardial infarction and comorbid pathology in distant postinfarction period who recieved cytoprotective therapy (l-argi-
nine and quercetin) during the acute phase of disease. 

кеY Words: myocardial infarction; comorbidity; cytoprotective therapy; survival.
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