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АНОТАЦІЯ 

 

Коновалова М. О. Особливості перебігу, оптимізація діагностики та 

лікування ішемічної хвороби серця, асоційованої з анемією. – Кваліфікаційна 

наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття ступеня доктора філософії за спеціальністю 222 

«Медицина» (22 Охорона здоров’я) – Запорізький державний медико-

фармацевтичний університет МОЗ України, Запоріжжя, 2024.  

Запорізький державний медико-фармацевтичний університет МОЗ 

України, Запоріжжя, 2024. 

Дисертаційна робота присвячена підвищенню ефективності 

діагностичних та лікувальних підходів при ішемічній хворобі серця, що 

перебігає на тлі анемічного синдрому, на підставі з’ясування клінічних, 

ішемічних, електричних, вегетативних, структурно-функціональних 

особливостей ураження серця, показників ферокінетики, рівня фетуїну-А, їх 

взаємозв'язків зі ступенем залізодефіциту, ризиком прогресування та динаміки 

під впливом комбінованої фармакотерапії. 

Робота складалася з двох етапів. На першому етапі дослідження 

проведено ретроспективний аналіз поширеності та клініко-анамнестичних 

особливостей анемічного синдрому серед хворих на ІХС. Для цього було 

проаналізовано 900 медичних карток стаціонарних хворих на ІХС (вік – 76 (53; 

94) років), які знаходились на лікуванні у терапевтичному та кардіологічному 

відділеннях КНП «Міська лікарня №4» ЗМР протягом 2016 – 2019 рр. 

Встановлено, що поширеність анемічного синдрому у хворих на ІХС сягає 

13,40%, при цьому в його структурі домінує залізодефіцитна анемія легкого та 

середнього ступеня важкості – 56,60%; В12-фолієводефіцитна анемія 

спостерігалася у 23,58%; анемія «хронічного захворювання» або 

невизначеного генезу – у 19,82%. Для оцінки впливу супутнього анемічного 

синдрому на клінічний перебіг ІХС, частоту виникнення та особливості 

основних кардіоваскулярних подій було відібрано 91 хворого на ІХС: 
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стабільну стенокардію напруги II-III ФК (чоловіків – 42, жінок – 49, середній 

вік – 70 (49; 93)). Основну групу (n=46) склали хворі на ІХС із супутньою 

анемією (переважно залізодефіцитною) легкого та середнього ступеня 

важкості, групу порівняння (n=45) – хворі на ІХС без анемії. Доведено, що 

супутня анемія у хворих на ІХС збільшує відносний ризик річної смертності в 

8,8 разів (95% ДІ 1,16-66,69; р < 0,05), повторних госпіталізацій в 1,96 разів 

(95% ДІ 1,23-3,11; р < 0 ,05), декомпенсації попередньо існуючої серцевої 

недостатності в 2,4 разів (95% ДІ 1,09-5,17;  р < 0,05). Виявлено, що наявність 

у хворих на ІХС анемії середнього ступеня важкості асоціюється з 

підвищенням частоти досягнення комбінованої критичної події на 39% 

(смерть або госпіталізація із серцево-судинних причин) впродовж 1 року 

спостереження порівняно з анемією легкого ступеня важкості (χ2=12,84; df=1; 

p < 0,05). 

Для другого проспективного етапу дослідження було залучено                          

102 хворих на ІХС: стабільну стенокардію напруги ІІ-ІІІ ФК (чоловіків – 39, 

жінок – 63, вік – 68 (60; 72) років), яких було розподілено на 4 клінічні групи: 

І групу (n=28) склали хворі із супутньою залізодефіцитною анемією (ЗДА) 

легкого та середнього ступеня важкості, ІІ (n=15) – із абсолютним латентним 

залізодефіцитом (ЗД), ІІІ (n=14) – із функціональним латентним ЗД,  IV групу 

порівняння (n=45) – хворі на ІХС без порушень ферокінетики. 

При аналізі стану ферокінетики у хворих на ІХС встановлено зниження 

показників транспортного (сироваткове залізо (СЗ), насичення трансферину 

залізом) та тканинного резерву (феритин) заліза на тлі зростання загальної 

(ЗЗЗС) та латентної (ЗЗС) залізозв’язуючої здатності сироватки залежно від 

ступеня сидеропенії. Виявлено, що інтенсивність процесів кардіального 

ремоделювання у хворих на ІХС зростає прямо пропорційно ступеню 

прогресування залізодефіциту, що підтверджується збільшенням об’ємних та 

лінійних показників серця та вираженості гіпертрофії ЛШ у порівнянні з 

хворими без супутнього залізодефіциту. Так, у хворих із ЗДА, порівняно із 

хворими без порушень обміну заліза, зафіксовано збільшення розміру ППд на 
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14,18 % (U = 2,0; p < 0,05), КДІ ЛШ в 1,7 разів (U = 4,0; p < 0,05); ІММ ЛШ на 

14,00% (U = 17,0; p < 0,05), IVRT на 19,70% (U = 1,0; p < 0,05). У хворих з 

латентним та функціональним ЗД спостерігалась аналогічна спрямованість 

даних показників, яка не досягла рівня статистичної значущості. Шляхом 

кореляційного аналізу у хворих на ІХС та ЗДА встановлено взаємозв’язок між 

рівнем феритину та товщиною МШП (rs = +0,84; р < 0,05); СЗ і поперечним 

розміром ЛПд (rs = -0,73; р < 0,05); ЗЗЗС і поперечним розміром аорти                           

(rs = -0,78; р < 0,05), латентною ЗЗС і КСР ЛШ (rs = +0,71; р < 0,05). При 

абсолютному латентному ЗД спостерігаються зв’язки лише між рівнем НТЗ та 

ІММ ЛШ (rs = +0,60; р < 0,05), при функціональному латентному ЗД кореляцій 

не виявлено. 

Встановлено, що коморбідний перебіг ІХС на тлі ЗДА супроводжується 

зменшенням загальної ВСР як в активний, так і в пасивний періоди за рахунок 

SDNN-індексу в активний період на 38,70%, rMSSD на 48,20%, HRVT на 

44,60%, SDNN-індексу в пасивний період на 51,30% у порівнянні з групою без 

порушень ферокінетики (p < 0,05). Хворим із супутнім латентним ЗД 

притаманно зменшення загальної ВСР переважно в пасивний період, що 

підтверджується достовірним зменшенням SDNN-індексу на 35,00% та rMSSD 

на 58,00% (p < 0,05); пацієнтам із функціональним ЗД, навпаки, властиво 

зменшення часових параметрів ВСР переважно в денний період, що 

підтверджується зниженням SDNN-індексу на 35,00%, rMSSD на 55,00%, 

HRVT на 45,00% (p < 0,05). Визначено, що у хворих на ІХС із ЗД різних 

ступенів відбувається зсув симпато-парасимпатичного балансу в напрямку 

пригнічення парасимпатичної активності за рахунок зменшення показника HF 

в активний і пасивний періоди.  

Доведено, що наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС 

характеризується переважанням центральних механізмів регуляції над 

автономними, що підтверджувалось достовірним збільшенням індексу 

централізації IC в активний період на 49,00% (p < 0,05), стрес-індексу SI в 

активний період в 2,2 рази (p < 0,05), в пасивний – в 2,6 разів  (p < 0,05), ніж у 
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групі хворих без порушень ферокінетики. Це характеризує напруження 

функціонально-адаптивного стану серцево-судинної системи. У пацієнтів із 

супутнім латентним та функціональним ЗД, на відміну від хворих на ЗДА, не 

зафіксували достовірних змін індексу централізації та стрес-індексу. 

Виявлено, що у пацієнтів із супутнім ЗД різного ступеня достовірно 

частіше реєструються епізоди ішемії міокарда (χ2=4,49; p < 0,05), а також 

фіксується більша глибина максимальної депресії сегменту ST на 31,40% 

(U=8,5; p < 0,05), порівняно із хворими без порушень ферокінетики. Наявність 

ЗД різного ступеня у хворих на ІХС достовірно підвищує ризик виникнення 

епізодів ішемії міокарда в 2,2 разів (95% ДІ 1,05-4,51; p < 0,05). Наявність 

супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується збільшенням частоти 

реєстрації шлуночкової екстрасистолії в 2,4 разів (U = 7,0; p < 0,05), тоді як у 

пацієнтів з латентним та функціональним ЗД достовірних змін електричної 

активності серця не виявлено. Встановлено низку кореляційних взаємозв’язків 

між показниками обміну заліза та ВСР у хворих на ІХС із супутньою ЗДА та 

латентним ЗД. 

Встановлено, що у хворих на ІХС, асоційовану із ЗД, відбувається 

зменшення концентрації фетуїну-А по мірі прогресування сидеропенії. 

Низький рівень фетуїну-А при ІХС та ЗД підвищує ризик розвитку гіпертрофії 

ЛШ в 1,5 рази (ВР = 1,49; 95% ДІ 1,04-2,13; р < 0,05), діастолічної дисфункції 

ЛШ – в 1,6 разів (ВР = 1,61; 95% ДІ 1,02-2,54; р < 0,05), вегетативної 

дисфункції – в 2,14 разів (ВР = 2,14; 95% ДІ 1,22-3,76; р < 0,05) в активний 

період та в 1,95 разів (ВР = 1,95; 95% ДІ 1,10-3,46; р < 0,05) в пасивний, а також 

ризик зниження рівня феритину в 1,24 рази (ВР = 1,24; 95% ДІ 1,02-1,50;                 

р < 0,05). 

Досліджено ефективність комбінованого лікування хворих на ІХС із 

супутньою ЗДА. Для цього шляхом рандомізації хворі на ІХС, коморбідну із 

ЗДА, були розподілені на дві підгрупи спостереження: І підгрупа (n=14) 

отримувала базисну терапію ІХС та ЗДА; ІІ підгрупа (n=14) отримувала 
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базисну терапію ІХС та анемії із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-

сахарозного комплексу внутрішньовенно крапельно 5 мл з концентрацією 20 

мг/мл (100 мг заліза) тричі на тиждень з переходом на пероральний прийом 80 

мг заліза (ІІ) сульфату при досягненні рівня Hb ≥ 100 г/л, по 1 таблетці 1 раз 

на день, та триметазидину (80 мг 1 раз на добу протягом 3 місяців).  

Виявлено, що у хворих на ІХС із супутньою анемією на тлі 

комбінованого лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину, спостерігається нормалізація ферокінетичних, 

гематологічних показників та підвищення концентрації фетуїну-А на 15,00% 

(104,5 нг/мл проти 88,63 нг/мл; р < 0,05), що сприяє покращенню структурно-

функціонального стану серця системи за рахунок зменшення геометричних та 

об’ємних показників міокарда (ППд на 8,85%, ВТС ЛШ на 9,30%, КСР ЛШ на 

2,13% (р < 0,05); КСІ ЛШ на 34,17% (р ≈ 0,05); ЛПд на 3,86%, КДІ на 13,66 

% (р ≈ 0,08)), а також пригнічення аритмогенної активності міокарда 

(зниження кількості надшлуночкових екстрасистол в 4,1 разів (p < 0,05) та 

тенденція до зменшення кількості епізодів тахікардії за добу).  

Наукова новизна отриманих результатів. Встановлено, що поширеність 

анемічного синдрому у хворих на ІХС сягає 13,40%, при цьому в його 

структурі домінує залізодефіцитна анемія легкого та середнього ступеня 

важкості – 56,60%. Доведено, що супутня анемія обтяжує клінічний перебіг 

ІХС та збільшує відносний ризик річної смертності в 8,8 разів, повторних 

госпіталізацій в 1,96 разів, декомпенсації попередньо існуючої серцевої 

недостатності в 2,4 разів (р < 0,05). Вперше виявлено, що наявність у хворих 

на ІХС анемії середнього ступеня важкості асоціюється з підвищенням 

частоти досягнення комбінованої критичної події на 39% впродовж 1 року 

спостереження порівняно з анемією легкого ступеня  (p < 0,05). 

 Вперше встановлено, що інтенсивність процесів кардіального 

ремоделювання у хворих на ІХС та супутнім ЗД зростає прямо пропорційно 

ступеню прогресування сидеропенії, що підтверджується збільшенням 
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об’ємних та лінійних показників серця та вираженості гіпертрофії ЛШ у 

порівнянні з хворими без супутнього ЗД. Розширено уявлення щодо 

збільшення частоти реєстрації епізодів ішемії міокарда та ризику їх 

виникнення в 2,2 разів у пацієнтів з ІХС при ЗД різного ступеня. Уточнено, що 

наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується збільшенням 

частоти реєстрації шлуночкової екстрасистолії в 2,4 разів, тоді як у пацієнтів з 

латентним та функціональним ЗД достовірних змін електричної активності 

серця не виявлено. Доповнено наукові дані про те, що хворим на ІХС та 

супутнім ЗД різного ступеня властиво зменшення загальної ВСР за рахунок 

SDNN-індексу, rMSSD (%) та триангулярного індексу HRVT як в активний, 

так і в пасивний періоди, порівняно з хворими без порушень обміну заліза, а 

також пригнічення парасимпатичної активності ВНС за рахунок показника 

HF. Уточнено, що наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС характеризується 

максимальними змінами показників ВСР та переважанням центральних 

механізмів регуляції над автономним. 

 Вперше виявлено, що у хворих на ІХС, асоційовану із ЗД, 

спостерігається достовірне зменшення концентрації фетуїну-А по мірі 

прогресування сидеропенії. Встановлено низку кореляційних взаємозв’язків 

між рівнем фетуїну А, показниками ферокінетики та параметрами, що 

характеризують стан кардіального ремоделювання, варіабельності серцевого 

ритму у хворих на ІХС з різним ступенем залізодефіциту. Вперше доведено, 

що низький рівень фетуїну-А при ІХС та ЗД підвищує ризик розвитку 

гіпертрофії ЛШ в 1,5 рази, діастолічної дисфункції ЛШ – в 1,6 разів, 

вегетативної дисфункції – в 2,14 разів в активний період та в 1,95 разів в 

пасивний, а також ризик зниження тканинного резерву заліза в організмі в 1,24 

рази (р < 0,05). 

   У хворих на ІХС з супутньою ЗДА підтверджено ефективність лікування 

із включенням до базисної терапії заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу 

та триметазидину, що супроводжувалось нормалізацією показників клінічної 

гемограми, обміну заліза та підвищенням концентрації фетуїну-А на 15%, 
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поліпшенням структурно-функціонального, електричного та вегетативного 

стану серця через 3 місяця від початку терапії (р<0,05). 

Практичне значення отриманих результатів. Аргументовано 

необхідність включення у хворих на ІХС до обов'язкових методів дослідження 

показників ферокінетики з метою своєчасного виявлення супутнього 

залізодефіциту різного ступеня та його корекції. Рекомендовано у хворих на 

ІХС та супутнім ЗД визначати рівень фетуїну-А як маркера, асоційованого із 

серцево-судинним ремоделюванням, вегетативною дисфункцією та прогнозом 

хворих. Розроблено та впроваджено в практику спосіб лікування хворих на 

ІХС з залізодефіцитною анемією включення до базисної терапії заліза (ІІІ) 

гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину з метою покращення 

показників клінічної гемограми та обміну заліза, структурно-функціонального 

та вегетативного стану серця. Результати дослідження впроваджені в 

практичну діяльність закладів охорони здоров’я, а також у навчально-

педагогічний процес клінічних кафедр медичних закладів вищої освіти 

України. 

Публікації результатів дослідження. За темою дисертаційного 

дослідження опубліковано 33 наукові праці, з них 5 статей у фахових виданнях 

України категорії А та журналах, що включені до міжнародної наукометричної 

бази Web of Science, 27 тез доповідей, 16 робіт – без співавторів.  

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, дефіцит заліза, анемія, 

клінічний перебіг, кардіоваскулярні події, ризик, лабораторні зміни, 

ферокінетика, фетуїн-А, ехокардіоскопія, ремоделювання серця, 

варіабельність серцевого ритму,  лікування.  
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ABSTRACT 

 

Konovalova M. O. Features of the clinical course, optimization of diagnosis 

and treatment of coronary artery disease associated with anemia. – Qualification 

scientific work with the manuscript copyright.   

Thesis for a doctor of philosophy degree in specialty 222 “Medicine” (22 – 

Health care) – Zaporizhzhia State Medical and Pharmaceutical University of the 

Ministry of Health of Ukraine, Zaporizhzhia, 2024. 

Zaporizhzhia State Medical and Pharmaceutical University of the Ministry of 

Health of Ukraine, Zaporizhzhia, 2024. 

The thesis is focused on improvement of the efficiency of diagnostic and 

therapeutic approaches in coronary artery disease (CAD), associated with anemic 

syndrome (AS), by studying the clinical, ischemic, electrical, autonomic, structural-

functional features of hearts changes, ferrokinetiсs markers, fetuin-A level, their 

relationship with the stages of iron deficiency, the risk of progression and their 

dynamics under the influence the combined  pharmacotherapy. 

The work consisted of two stages. At the first stage of the study, a 

retrospective analysis of the prevalence and clinical and anamnestic characteristics 

of the anemic syndrome among patients with coronary artery disease was performed. 

At this stage, 900 case histories of patients with coronary artery disease (age – 76 

(53; 94) years) who were treated in the therapeutic and cardiology departments of 

the Communal Nonprofit Enterprise "City Clinical Hospital № 4" of the 

Zaporizhzhia City Council during 2016-2019 were analyzed. It was established that 

the prevalence of anemia syndrome in patients with coronary heart disease amounts 

to 13.40%, while its structure is dominated by mild and moderate iron deficiency 

anemia – 56.60%; B12-folate deficiency anemia was observed in 23.58% cases; 

anemia of "chronic disease" or of unknown origin – in 19.82%. To evaluate the 

influence of the concomitant anemic syndrome on the clinical course of coronary 

artery disease, the frequentness and features of the main cardiovascular events, 91 

patients with coronary artery disease were selected: stable angina pectoris II-III, FC 
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(42 men and 49 women, age – 70 (49; 93)). The main group (n = 46) consisted of 

patients with coronary artery disease with iron-deficiency anemia of mild and 

moderate severity, the comparison group (n = 45) – patients with coronary artery 

disease without anemia. It has been demonstrated that concomitant anemia in 

patients with coronary artery disease increases the relative risk of fatal outcome by 

8.8 times (95% CI 1.16-66.69; p < 0.05), repeated hospitalizations by 1.96 times 

(95% CI 1.23-3.11; p < 0.05), decompensation of heart failure by 2.4 times (95% CI 

1.09-5.17; p < 0.05). The presence of moderate anemia in patients with CAD 

significantly increases the incidence of combined critical events (death or 

hospitalization from cardiovascular causes) by 39% during the 1st year of follow-up 

observation compared with mild anemia (χ2 = 12.84; p < 0.05). 

For the second prospective stage of the study, 102 patients with coronary 

artery disease: stable angina pectoris II-III FC (men – 39, women – 63, age – 68 (60; 

72) years) were examined, divided into 4 clinical groups: group I (n = 28) – patients 

with absolute ID; group II (n = 15) – with latent ID; group III (n = 14) – with 

functional ID; group IV (n = 45) – patients with CAD without iron metabolism 

disorders. 

During the analysis of ferrokinetic parameters, a decrease in transport (serum 

iron, transferrin saturation) and tissue (ferritin) reserve of iron on the background 

process of an increase in the total and latent iron-binding capacity depending on the 

stage of sideropenia was established. The intensity of the processes of cardiac 

remodeling in patients with CAD and iron deficiency increases in direct proportion 

to the degree of progression of sideropenia, what is confirmed by an increase in the 

volume and linear parameters of the heart and the severity of LV hypertrophy in 

comparison with patients without concomitant iron deficiency. Patients with 

absolute ID, compared to patients without iron metabolism disorders, demonstrated 

significantly higher size of RAd by 14.18% (U = 2.0; p < 0.05); increase EDVI of 

LV in 1.7 times (U = 4.0; p < 0.05); higher value of LV MI by 14 % (U = 17.0;                     

p < 0.05); increase IVRT by 19,70% (U = 1,0; p < 0,05). In patients with latent and 
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functional ID, a similar dynamics of these indicators was observed, which did not 

reach the level of statistical significance. For patients with absolute ID, it was 

established that there a relationship between the level of ferritin and IVSd (rs = 

+0.84; p < 0.05); serum iron and LAd (rs = -0.73; p < 0.05); total iron-binding 

capacity and Ao (rs = -0.78; p < 0.05); latent iron-binding capacity and LVIDs (rs = 

+0.71; p < 0.05). Patients with latent ID demonstrated relationships only between 

the transferrin saturation and LV MI (rs = +0.60; p < 0.05). There were no 

statistically significant correlation relationships between indicators of iron 

metabolism and cardiac remodeling in patients with CAD and functional ID. 

It was found that the comorbid course of CAD on the background of IDA is 

accompanied by a decrease in total HRV both in active and passive periods due to 

the SDNN index in the active period by 38.70%, rMSSD by 48.20%, HRVT by 

44.60%, of the SDNN index in the passive period by 51.30% compared to the group 

without ferrokinetics disorders (p < 0.05). Patients with concomitant latent ID are 

characterized by a decrease in total HRV mainly in the passive period, which is 

confirmed by a significant decrease in SDNN-index by 35.00% and rMSSD by 

58.00% (p < 0.05); patients with functional ID, on the contrary, are characterized by 

a decrease in time parameters of HRV mainly in the daytime period, which is 

confirmed by a decrease in SDNN-index by 35.00%, rMSSD by 55.00%, HRVT by 

45.00% (p < 0.05). It was determined that in patients with CAD with ID of various 

degrees, there is a shifting in the sympathetic-parasympathetic balance in the 

direction of suppression of parasympathetic activity due to a decrease in the HF 

index in active and passive periods. 

It has been proven that the presence of concomitant IDA in patients with CAD 

is characterized by the predominance of central regulation mechanisms over 

autonomous ones, which was confirmed by a significant increase in the 

centralization index CI in the active period by 49.00% (p < 0.05), the stress index SI 

in the active period by 2.2 times (p < 0.05), and in passive – 2.6 times  (p < 0.05), 

than in the group of patients without ferrokinetics disorders. This characterizes the 
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tension of the functional and adaptive state of the cardiovascular system. In patients 

with concomitant latent and functional ID, in contrast to patients with IDA, no 

significant changes in the centralization index and stress index were recorded. 

It was found that in patients with concomitant ID of various stages, episodes 

of myocardial ischemia are registered significantly more often (χ2 = 4.49; p < 0.05), 

and a greater depth of maximum depression of the ST segment is recorded by 

31.40% (U = 8.5; p < 0.05), compared to patients without ferrokinetics disorders. 

The presence of ID of various stages in patients with CAD significantly increases 

the risk of myocardial ischemia episodes by 2.2 times (95% CI 1.05-4.51;  p < 0.05). 

The presence of concomitant IDA in patients with CAD is accompanied by a 2.4-

time increase in the frequency of ventricular extrasystoles (U = 7.0; p < 0.05), while 

no significant changes in the electrical activity of the heart were found in patients 

with latent and functional ID. By using correlation analysis, a number of 

relationships between indicators of iron metabolism and HRV in patients with CAD 

with concomitant IDA and latent ID were established, while no reliable correlation 

relationships between HRV indicators and ferrokinetics in patients with concomitant 

functional ID were recorded. 

In patients with CAD associated with various stages of ID, there is a decrease 

in the concentration of fetuin-A to the extent of progression of sideropenia was 

established. The presence of a low level of fetuin-A in patients with CAD and ID 

increased the risk of LV hypertrophy by 1.5 times (RR = 1.49; 95% CI 1.04-2.13;               

р < 0.05), LV diastolic dysfunction by 1.6 times (RR = 1.61; 95% CI 1.02-2.54;                  

р < 0.05), autonomic dysfunction by 2.14 times (RR = 2.14; 95% CI 1.22-3.76;                    

р < 0.05) in the active period and 1.95 times (RR = 1.95; 95% CI 1.10-3.46;                   

р < 0.05) in the passive period; as well as the risk of decreased ferritin levels by 1.24 

times (RR = 1.24; 95% CI 1,02-1,50; р < 0,05). 

The effectiveness of the combined treatment of patients with CAD with 

concomitant IDA was investigated. Through randomization, patients with CAD 

comorbid with IDA were divided into two observation subgroups: subgroup I (n=14) 
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received basic CAD therapy and IDA; subgroup II (n=14) received the basic therapy 

of CAD and anemia with the inclusion of 5 ml of iron (III) of the hydroxide-sucrose 

complex through an IV drip with a concentration of 20 mg/ml (100 mg of iron) three 

times a week with the transition to oral administration of 80 mg of iron (II) sulfate 

when the level of Hb ≥ 100 g/l is reached, 1 tablet 1 time per day, and trimetazidine 

(80 mg 1 time per day for 3 months). 

It was found that in patients with CAD with concomitant anemia, on the 

background of combined treatment with the inclusion of iron (III) hydroxide-sucrose 

complex and trimetazidine, there is a normalization of ferrokinetic and 

hematological indicators and an increase in the concentration of fetuin-A by 15.00% 

(104.5 ng/ml versus 88.63 ng/ml; p < 0.05), which contributes to the improvement 

of the structural and functional state of the cardiovascular system by reducing the 

geometric and volumetric parameters of the myocardium (RAd by 8.85%, RWT LV 

by 9.30%, ESV LV by 2.13% (p <  0.05); ESVI LV by 34.17% (p ≈ 0,05); LAd by 

3.86%, EDVI LV by 13,66% (p ≈ 0.08)), as well as suppression of the 

arrhythmogenic activity of the myocardium (reduction in the number of 

supraventricular extrasystoles by 4.1 times (p < 0.05) and a tendency to decrease the 

number of tachycardia episodes per day. 

Scientific novelty of the results obtained. It was established that the prevalence 

of anemia syndrome in patients with coronary heart disease amounts to 13.40%, 

while its structure is dominated by mild and moderate iron deficiency anemia - 

56.60%. It has been demonstrated that concomitant anemia in patients with coronary 

artery disease increases the relative risk of fatal outcome by 8.8 times, repeated 

hospitalizations by 1.96 times, decompensation of heart failure by 2.4 times                  

(p < 0.05). For the first time, it was established that the presence of moderate anemia 

in patients with CAD significantly increases the incidence of combined critical 

events by 39 % during the 1st year of follow-up observation compared with mild 

anemia (p < 0.05). 

For the first time, it was established, that the intensity of the processes of 

cardiac remodeling in patients with CAD and ID increases in direct proportion to the 
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degree of progression of sideropenia, what is confirmed by an increase in the volume 

and linear parameters of the heart and the severity of LV hypertrophy in comparison 

with patients without concomitant iron deficiency. The understanding about 

increasing the frequency of registration of episodes of myocardial ischemia and the 

risk of their occurrence by 2.2 times in patients with coronary artery disease with ID 

of various degrees was deepened. It has been clarified, that the presence of 

concomitant IDA in patients with CAD is accompanied by a 2.4-time increase in the 

frequency of ventricular extrasystoles, while no significant changes in the electrical 

activity of the heart were found in patients with latent and functional ID. Extended 

research data characterizing the patients with CAD and concomitant ID of various 

stages by a decrease in total HRV due to SDNN-index, rMSSD (%) and triangular 

index HRVT both in active and passive periods, compared to patients without iron 

metabolism disorders, as well as inhibition of parasympathetic activity of the 

nervous system due to the HF indicator. It has been clarified that the presence of 

concomitant IDA in patients with CAD is characterized by maximum changes in 

HRV indicators and the predominance of central regulatory mechanisms over 

autonomous. 

For the first time, it was established, that in patients with CAD associated with 

various stages of ID, there is a decrease in the concentration of fetuin-A in direct 

proportion to the degree of progression of sideropenia was established. A number of 

correlations were established between the level of fetuin A, ferrokinetics indicators 

and parameters characterizing the state of cardiac remodeling and heart rate 

variability in patients with CAD with varying stages of iron deficiency. It was proved 

for the first time that the presence of a low level of fetuin-A in patients with CAD 

and ID increased the risk of LV hypertrophy by 1.5 times, LV diastolic dysfunction 

by 1.6 times, autonomic dysfunction by 2.14 times in the active period and 1.95 

times in the passive period; as well as the risk of reducing the tissue reserves of iron 

in the body by 1.24 times (р < 0,05). 

In patients with CAD with concomitant IDA, the effectiveness of treatment 

with the inclusion of iron (III) hydroxide-sucrose complex and trimetazidine in the 
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basic therapy was confirmed, which was accompanied by the normalization of 

clinical hemogram indicators, iron metabolism and an increase in fetuin-A 

concentration by 15%, improvement of structural and functional, electrical and 

vegetative state of the heart after 3 months from  the start of therapy (p < 0.05). 

The practical significance of the results obtained. It is argues the needing to 

include ferrokinetic indicators in the mandatory methods of research in patients with 

CAD in order to timely identify concomitant iron deficiency of various degrees and 

its correction. It is recommended to determine the level of fetuin-A as a marker 

associated with cardiovascular remodeling, autonomic dysfunction and patient 

prognosis in patients with CAD and concomitant ID. Developed and implemented a 

method of treatment of patients with CAD with iron deficiency anemia by including 

iron (III) hydroxide-sucrose complex and trimetazidine in the basic therapy in order 

to improve indicators of clinical hemogram and iron metabolism, structural-

functional and vegetative state of the heart. The results of the study are implemented 

in the practical activities of healthcare institutions, as well as in the educational and 

pedagogical process of the clinical departments of higher medical educational 

establishments of Ukraine. 

Publications of research results. Based on the materials of the dissertation, 33 

scientific papers were published: 5 articles in the scientific professional editions of 

Ukraine of category A and in medical journals included in the scientometric 

databases Web of Science, 27 theses reports in the proceedings of congresses and 

conferences, 16 publications without co-authors. 

Key words: coronary artery disease, iron deficiency, anemia, clinical course, 

cardiovascular events, risk, laboratory changes, ferrokinetics, fetuin-A, 

echocardioscopy, cardiac remodeling, heart rate variability, treatment. 
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проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, 

оформлення тез). 

11. Михайловська Н. С., Коновалова М. О.  Прогнозування перебігу 

ішемічної хвороби серця на тлі супутньої анемії за даними однорічного 

спостереження. Матеріали  науково-практичної конференції з міжнародною 

участю «Актуальні проблеми коморбідності у клініці внутрішньої медицини» 

присвяченої 100-річчю від дня народження  професора  Самсон Олени 

Іларіонівни (15-16 квітня 2021 р., м. Чернівці) – c.88-89. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

12. Коновалова М. О. Особливості клінічного перебігу ішемічної 

хвороби серця протягом року після виявленої супутньої анемії 

(ретроспективний аналіз). Актуальні питання сучасної медицини: тези 

доповідей XVІІІ Міжнародної наукової конференції студентів, молодих вчених 

та фахівців, яка присвячена 25-річчю заснування кафедри загальної та 

клінічної патології медичного факультету Харківського національного 

університету імені В.Н. Каразіна. (22-23 квітня 2021 р., м. Харків, Україна). 

Харків : ХНУ імені В. Н. Каразіна, 2021. С. 89. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

13. Коновалова М. О. Частота виникнення та типи кардіоваскулярних 

подій у хворих на ішемічну хворобу, залежно від ступеня важкості супутнього 

анемічного синдрому. Materials of 82nd Lviv young scientists international 

conference (27-29 of October 2021, Lviv). P.61-62. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

14. Коновалова М. О. Особливості варіабельності серцевого ритму у 

хворих на ішемічну хворобу серця із супутньою анемією. Тези за 
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матеріалами: ХV Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих 

вчених з міжнародною участю «Актуальні питання клінічної медицини» (19 

листопада 2021 р., м. Запоріжжя). С. 118-119. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

15. Коновалова М. О. Стан вегетативного балансу у хворих на ішемічну 

хворобу серця із супутньою анемією. Збірник тез доповідей Всеукраїнської 

науково-практичної конференції студентів та молодих вчених «Досягнення 

сучасної медичної та фармацевтичної науки – 2022» (4 лютого 2022 р., м. 

Запоріжжя). 5 с. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний 

аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

16. Коновалова М. О. Вплив супутньої анемії на геометричні властивості 

міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця. Збірник тез доповідей 82 

Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих вчених та студентів 

з міжнародною участю «Актуальні питання сучасної медицини та фармації 

- 2022» (17 травня 2022 р., м. Запоріжжя). С. 24. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

17. Коновалова М. О. Взаємозв`язок геометричних, електричних 

властивостей міокарда із показниками обміну заліза у хворих на ішемічну 

хворобу серця із супутнім анемічним синдромом. Тези за матеріалами: ХVI 

Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих вчених «Актуальні 

питання клінічної медицини» (24-25 листопада 2022 р., м. Запоріжжя). С. 97-

98. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

18. Коновалова М. О. Вплив супутньої анемії на геометричні та 

функціональні зміни міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця. Актуальні 

питання сучасної медицини: тези доповідей XІХ Міжнародної наукової 

конференції студентів, молодих вчених та фахівців (15-16 грудня 2022 р., м. 

Харків, Україна). С. 182-183. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 
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19. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Вплив супутнього 

залізодефіциту на процеси ремоделювання міокарда у хворих на ішемічну 

хворобу серця. Актуальні проблеми науки, освіти та технологій в умовах 

сучасних викликів: збірник тез доповідей міжнародної науково-практичної 

конференції (21 березня 2023 р., м. Умань). С. 65-66. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

20. Коновалова М. О. Стан вегетативної регуляції та електрична 

активність міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця на тлі супутнього 

анемічного синдрому. Збірник матеріалів Буковинського міжнародного 

медико-фармацевтичного конгресу студентів і молодих учених, BIMCO 2022-

2023 (4-7 квітня 2023 р., м. Чернівці). С 113. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

21. Коновалова М. О., Михайловська Н. С. Особливості стану 

вегетативної нервової системи у хворих на ішемічну хворобу серця, 

асоційовану із супутнім залізодефіцитом. Proceedings of the XVI International 

Scientific and Practical Conference «Principles of science. Ideals, norms, values in 

science and style of scientific thinking» (April 17 – 18, 2023 Tallinn, Estonia by the 

«InterSci»). С. 23-24. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний 

аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

22. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Взаємозв’язок вегетативних 

порушень та стану ферокінетики у хворих на ішемічну хворобу серця, 

асоційовану із залізодефіцитом. Теоретико-практичні аспекти розвитку 

науки, освіти та суспільства: збірник тез доповідей міжнародної науково-

практичної конференції (28 квітня 2023 р., м. Рівне). С. 68-69. (Здобувачем 

проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, 

оформлення тез). 

23. Коновалова М. О. Ефективність комплексного лікування хворих на 

ішемічну хворобу серця, поєднану з анемією. Збірник тез доповідей 83 

Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих вчених та студентів 

з міжнародною участю «Актуальні питання сучасної медицини і фармації – 
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2023» (25 – 26 травня 2023 р., Запорізький державний медико-фармацевтичний 

університет, м. Запоріжжя). С. 28-29. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

24. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Вплив фетуїну-А на клінічні 

особливості хворих на ішемічну хворобу серця, асоційовану з 

залізодефіцитною анемією. Стан, проблеми та перспективи розвитку науки, 

освіти і технологій: збірник тез доповідей міжнародної науково-практичної 

конференції (Кременчук, 29 серпня 2023 р.). Кременчук: ЦФЕНД, 2023. C. 39-

40. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

Наукові праці, які додатково відображають наукові результати 

дисертації: 

25. Коновалова М. О. Анемічний синдром у хворих з хронічною 

серцевою недостатністю ішемічного ґенезу (ретроспективний аналіз).  

Матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю молодих 

вчених та студентів «Актуальні питання сучасної медицини і фармації 2019» 

(13-17 травня 2019., м. Запоріжжя). Запоріжжя: ЗДМУ, 2019. с. 67-68. 

(Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

26. Коновалова М. О.  Розповсюдженість анемічного синдрому у хворих 

з хронічною серцевою недостатністю ішемічного генезу за даними 

ретроспективного аналізу.  Матеріали науково-практичної конференції з 

міжнародною участю «Первинна медична допомога в ракурсі світових 

практик» (6-7 червня 2019 р., м. Київ).  Київ, 2019. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

27. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Клінічний перебіг хронічної 

серцевої недостатності ішемічного генезу на тлі залізодефіцитного стану за 

даними ретроспективного аналізу. Матеріали ХІІІ всеукраїнської науково-

практичної конференції молодих вчених з  міжнародною участю «Актуальні 

питання клінічної медицини» (15 листопада 2019 р., м. Запоріжжя) Запоріжжя, 

2373548162652986



22 
 

ЗМАПО, 2019. С. 51-52. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

28. Михайловська Н. С., Коновалова М. О., Кулинич Т. О.,                    

Шершньова О. В. Особливості клінічного перебігу хронічної серцевої 

недостатності ішемічного ґенезу на тлі супутнього анемічного синдрому за 

даними ретроспективного аналізу.  Буковинський медичний вісник. 2019. Т.23, 

№3 (91). с. 49-57. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів та їх обстеження, 

статистичний аналіз отриманих даних, підготовка статті до друку). 

29. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Взамозв'язок 

залізодефіцитної анемії з клінічним перебігом хронічної серцевої 

недостатності ішемічного ґенезу. Збірник матеріалів Всеукраїнської науково-

практичної інтернет-конференції «YOUNG SCIENCE 2. 0» (19 лютого 2020 

р., м. Київ) – Київ, 2020.   С. 30-31. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

30. Михайловська Н. С., Коновалова М. О.  Роль залізодефіцитної анемії 

при хронічній серцевій недостатності ішемічного ґенезу.  Збірник тез IV 

Міжнародного медичного науково-практичного форуму «Медицина України – 

європейський вибір» (27-28 лютого 2020 р., м. Івано-Франківськ). Івано-

Франківськ, 2020. С. 32-33. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

31. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Показники обміну заліза у 

хворих на хронічну серцеву недостатність ішемічного ґенезу.  Збірник тез 

Всеукраїнської науково-практичної конференції з міжнародною участю 

«Сучасні питання  молекулярно-біохімічних досліджень та лабораторного 

скринінгу у клінічній та експериментальній медицині - 2020» (05-06 березня 

2020 р., м. Запоріжжя). Запоріжжя, ЗДМУ, 2020. С. 19. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

32. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Особливості клінічного 

перебігу хронічної серцевої недостатності  ішемічного генезу на тлі 

залізодефіциту (ретроспективний аналіз). Збірник матеріалів Буковинського 
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міжнародного медико-фармацевтичного конгресу студентів і молодих 

учених, BIMCO 2020 ONLINE (7-8 квітня 2020 р., м. Чернівці). Чернівці, 2020. 

С. 164. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз 

отриманих даних, оформлення тез). 

33. Михайловська Н. С., Коновалова М. О. Ремоделювання міокарда у 

хворих на хронічну серцеву недостатність ішемічного генезу в умовах 

супутнього анемічного синдрому. Матеріали науково-практичної конференції 

молодих вчених за участю міжнародних спеціалістів, присвяченої дню науки 

«Сучасна медицина очима молоді: проблеми і  перспективи вирішення» (22 

травня 2020 р., м. Харків). Харків, 2020. С. 21. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ 

 

АГ    ‒ артеріальна гіпертензія 

АС    ‒ анемічний синдром  

АТ ‒ артеріальний тиск 

АХЗ ‒ анемія хронічного захворювання 

ВНС ‒ вегетативна нервова система 

ВР ‒ відносний ризик 

ВСР ‒ варіабельність серцевого ритму 

ВТС ‒ відносна товщина стінок 

ГЛШ  ‒ гіпертрофія лівого шлуночка 

ДАТ  ‒ діастолічний артеріальний тиск 

ДДЛШ ‒ діастолічна дисфункція лівого шлуночка 

ЕКГ  ‒ електрокардіограма 

ЕПО   ‒ еритропоетин 

ЕхоКС ‒ еходоплеркардіоскопія 

ЗД  ‒ залізодефіцит 

ЗДА               ‒ залізодефіцитна анемія 

ЗЗЗС   ‒ загальна залізозв’язуюча здатність сироватки  

ІЖМ  ‒ індекс жорсткості міокарда 

ІМ  ‒ інфаркт міокарда 

ІММЛШ ‒ індекс маси міокарда лівого шлуночка 

ІХС  ‒ ішемічна хвороба серця 

КДО  ‒ кінцево-діастолічний об'єм 

КДР  ‒ кінцево-діастолічний розмір 

КСО  ‒ кінцево-систолічний об'єм 

КСР  ‒ кінцево-систолічний розмір 

ЛПд  ‒ розмір лівого передсердя в діастолу 

2373548162652986



27 
 

ЛШ  ‒ лівий шлуночок 

ММЛШ ‒ маса міокарда лівого шлуночка 

МШП  ‒ міжшлуночкова перетинка 

НПЗП ‒ нестероїдні протизапальні препарати 

ППд  ‒ розмір правого передсердя в діастолу 

ПШд  ‒ розмір правого шлуночка в діастолу 

САТ  ‒ систолічний артеріальний тиск 

СЗ  ‒ сироваткове залізо  

СН   ‒ серцева недостатність 

ССЗ  ‒ серцево-судинні захворювання 

ТЗСЛШд ‒ товщина задньої стінки лівого шлуночка в діастолу 

ТМШПд ‒ товщина міжшлуночкової перетинки в діастолу 

ТФР   ‒ трансферин  

УЗД  ‒ ультразвукове дослідження 

УІ  ‒ ударний індекс 

УО  ‒ ударний об'єм 

ФВ ЛШ ‒ фракція викиду лівого шлуночка 

ФК  ‒ функціональний клас 

ФП  ‒ фібриляція передсердь 

ХСН  ‒ хронічна серцева недостатність 

ЧСС  ‒ частота серцевих скорочень 

E/A                ‒ відношення фази діастолічного наповнення до систоли           

передсердь  

HF                 ‒ спектральна потужність в області високих частот 

HRVT           ‒ триангулярний індекс 

IC                  ‒ індекс централізації  

IVRT            ‒ час ізоволюметричного розслаблення ЛШ 

LF                 ‒ спектральна потужність в області низьких частот 
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LF/HF           ‒ відношення симпатовагального балансу 

pNN50%       ‒ відсоток кардіоінтервалів від загальної кількості послідовних 

пар інтервалів, що розрізняються більше, ніж на 50 мс 

RMSSD         ‒ квадратний корінь із суми квадратів різниці величин 

послідовних пар кардіоінтервалів 

SDNNі          ‒ стандартне відхилення нормальних кардіоінтервалів 

SI                  ‒ стрес-індекс 

Vа                 ‒  максимальна швидкість наповнення ЛШ під час систоли 

лівого передсердя 

Vе                 ‒ максимальна швидкість раннього діастолічного наповнення 

VLF              ‒ спектральна потужність в області дуже низьких частот 
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ВСТУП 

 

 Обґрунтування вибору теми дослідження 

Відповідно до статистичних даних Всесвітньої організації охорони 

здоров’я серцево-судинна патологія є головною причиною смерті в усьому 

світі [1]. В Україні рівень серцево-судинної смертності залишається стабільно 

високим [2, 3]. Кількість смертей від серцево-судинних захворювань (ССЗ) 

продовжує неухильно збільшуватися – з 12,1 мільйонів в 1990 році до  18,6 

мільйонів у 2019 році [2]. Відповідно до даних Світового банку, в 2019 році 

Україна займала провідне місце за показником років життя, втрачених через 

передчасну смерть від ССЗ [2]. Найпоширенішою формою ССЗ, яка є 

основною причиною смертності та інвалідизації населення України, є 

ішемічна хвороба серця (ІХС) [2]. На сьогодні ІХС на 68,9 % визначає рівень 

смертності від ССЗ усього населення і на 54,4 % – його працездатної частини 

[4].  

 Наявність супутньої патології у пацієнтів кардіологічного профілю веде 

до погіршення клінічного перебігу ССЗ, підвищує ризик появи ускладнень та 

сприяє збільшенню тривалості госпіталізації [5, 6]. Поширеною коморбідною 

патологією у хворих на ІХС є анемія, яка зустрічається у 10-30% таких 

пацієнтів [7]. Водночас залізодефіцитна анемія у світі та найчастішою серед 

анемій (80-90%). За даними ВООЗ, дефіцит заліза різного ступеня вираженості 

трапляється майже в 4 млрд осіб, а залізодефіцитна анемія – майже у 2 млрд 

[7].  Встановлено, що наявність ізольованого дефіциту заліза значно погіршує 

якість життя, навіть без відсутності анемії [8]. Відомо, що абсолютний 

залізодефіцит (ЗД) визначають як значне зниження або відсутність його 

запасів в кістковому мозку, печінці та селезінці [8, 9]. Відповідно 

функціональний ЗД виникає як при нормальному, так і при підвищеному 

загальному запасі заліза в організмі, але яке недоступне для процесів 

еритропоезу [8, 9]. Причиною абсолютного ЗД при ІХС може слугувати 

недостатнє надходження заліза із продуктами харчування, підвищенні втрати 
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заліза (гостра або хронічна крововтрата), зниження абсорбції заліза в 

шлунково-кишковому тракті (ШКТ), а також наявність вогнищ хронічного 

запалення [8, 10]. Функціональний ЗД, який пов’язаний із еритропоезом, 

прийнято розглядати як форму анемії хронічного запалення, патогенез якої 

реалізується через гепсидин-залежний механізм [8, 11].  

Сучасні дослідження демонструють зв’язок захворюваності, смертності 

від ІХС та її гострих ускладнень у пацієнтів, як з абсолютним, так і з 

функціональним ЗД [12, 13]. При цьому прогресуюча тяжкість розладів 

метаболізму заліза пов’язана з вищими показниками смертності [14]. 

Наявність ЗД визнано однією із патогенетичних ланок ХСН та її 

прогресування [15]. У сучасних основоположних документах щодо 

діагностики й лікування серцевої недостатності залізодефіцит та анемія 

набули статусу окремої коморбідності [15, 16]. У пацієнтів із ХСН навіть легка 

форма анемії асоційована з погіршенням симптомів, зниженням якості життя 

та виживаності, обмеженням функціональних можливостей і підвищенням 

функціонального класу за NYHA [8, 15]. Результатами наукових досліджень 

встановлено, що навіть функціональний ЗД асоційований зі зростанням ризику 

захворюваності та смертності у пацієнтів старших вікових груп із СН [17, 18, 

19]. 

За даними літератури, при наявності ЗД спостерігають порушення 

глобальної систолічної функції лівого шлуночка та зниження скоротливого 

резерву міокарда [15, 18, 20]. Дослідження із залученням лабораторних тварин 

демонструють, що латентний ЗД асоціюється зі структурними змінами в серці, 

які включають дилатацію лівого шлуночка з гіпертрофією міокарда, застійні 

явища в легенях і кардіальний фіброз [15, 21, 22]. Крім того, експериментальні 

моделі з ізольованим ЗД виявили кардіомегалію та порушення скорочувальної 

функції міокарда [15, 23]. Варто також відзначити, що анемія та ЗД пов’язані 

з дисбалансом регуляції варіабельності серцевого ритму (ВСР) у пацієнтів зі 

стабільною ІХС [24]. На тлі анемії та ЗД спостерігають зміни електричної 

активності міокарда – синусову тахіаритмію, порушення провідності, 
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фібриляцію та тріпотіння передсердь [25]. Таким чином, при анемії фіксують 

зміни електричних та геометричних властивостей міокарда, які характерні для 

ІХС. Однак недостатньо даних щодо особливостей таких змін у хворих на 

вищевказану коморбідну патологію.  

Патогенетично пов’язати між собою анемію та ІХС може фетуїн-А – 

глікопротеїн, який секретується печінкою та виступає в ролі регулятору 

метаболізму кальцію, атерогенного та адипогенного фактору [26, 27]. Саме 

через подвійну функціональність фетуїну-А дані щодо його впливу на кардіо-

васкулярну патологію є доволі суперечливими [26]. Численні літературні дані 

свідчать про те, що низькі концентрації циркулюючого фетуїну-А є 

незалежним предиктором артеріальної жорсткості, ектопічної кальцифікації, 

серцевого фіброзу, діастолічної та систолічної дисфункції [27, 28]. Водночас є 

протилежні дані, відповідно до яких високий рівень фетуїну-А асоціюється із 

розвитком інфаркту міокарда або гострого порушення мозкового кровообігу 

[28, 29]. Фетуїн-А може сприяти експресії гепсидину – негативного регулятора 

обміну заліза, який зв’язуючись із феропортином, веде до пригнічення 

вивільнення заліза ентероцитами, макрофагами та гепатоцитами в плазму [30, 

31]. Таким чином, враховуючи неоднозначність впливу фетуїну-А на перебіг 

серцево-судинних захворювань та анемії, актуальним пошук є його 

взаємозв’язку із клінічними особливостями, що притаманні пацієнтам з цією 

коморбідною патологією. 

Відповідно до рекомендацій Американської медичної асоціації для 

лікування анемії у пацієнтів із серцево-судинною патологією розглядаються 

різні стратегії, що передбачають поповнення дефіциту заліза, використання 

еритропоетин-стимулюючих агентів та переливання еритромаси [32]. 

Враховуючи  значну поширеність залізодефіцитних станів у хворих на ІХС з 

анемією, оптимальною тактикою є застосування препаратів заліза, які 

покращують клінічний статус хворих та показники кардіогемодинаміки [33]. 

Ретроспективні аналізи даних щодо корекції анемії переливанням еритромаси 
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та застосуванням еритропоетин-стимулюючих засобів також мають 

суперечливі результати, що свідчить про необхідність розробки схеми корекції 

анемії та її наслідків при поєднанні з ІХС [34]. Перспективним з цією метою є 

застосування комбінованої терапії з використанням заліза (ІІІ) гідроксид 

сахарозного комплексу та триметазидину, що впливають на спільні 

патогенетичні ланки обох захворювань. 

Таким чином, узагальнення наведених даних свідчить про актуальність 

вивчення клінічних особливостей, вегетативного і структурно-

функціонального стану серця у хворих на ІХС залежно від ступеня 

залізодефіциту та розробки диференційованих підходів до лікування ІХС на тлі 

супутнього анемічного синдрому. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами  

Дисертація виконана згідно з планом науково-дослідних робіт 

Запорізького державного медико-фармацевтичного університету та є 

фрагментом науково-дослідної роботи кафедри загальної практики – сімейної 

медицини та внутрішніх хвороб ЗДМФУ за темою: «Клініко-патогенетичні, 

прогностичні та лікувально-діагностичні аспекти кардіоваскулярної патології 

з різними коморбідними станами» (№ державної реєстрації 0118U007138, 

термін виконання 2019-2023 рр.). У межах зазначеної теми здобувачем 

проведено підбір, клініко-інструментальне обстеження, комплексне лікування 

та динамічне спостереження за пацієнтами. 

Мета дослідження: підвищення ефективності діагностичних та 

лікувальних підходів при ішемічній хворобі серця, що перебігає на тлі 

анемічного синдрому, на підставі з’ясування клінічних, ішемічних, 

електричних, вегетативних, структурно-функціональних особливостей 

ураження серця, показників ферокінетики, рівня фетуїну-А, їх                  

взаємозв'язків зі ступенем залізодефіциту, ризиком прогресування та            

динаміки під впливом комбінованої фармакотерапії. 
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Завдання дослідження: 

1. Визначити поширеність, структуру та клініко-анамнестичні 

особливості анемічного синдрому у хворих на ІХС за результатами 

ретроспективного аналізу. 

2. Вивчити зміни структурно-функціональних показників серця у хворих 

на ІХС залежно від ступеня залізодефіциту. 

3. Дослідити зміни електричної активності серця, ішемічні та 

вегетативні порушення у хворих на ІХС залежно від ступеня залізодефіциту.   

4. Оцінити сироватковий вміст фетуїну-А та встановити його 

взаємозв'язок з показниками ферокінетики, клінічної гемограми, структурно-

геометричними та функціональними характеристиками міокарда та 

вегетативним балансом у хворих на ІХС з різним ступенем залізодефіциту. 

5. Оцінити ефективність комплексного лікування із включенням до 

базисної терапії заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та 

триметазидину у хворих на ІХС, поєднану з залізодефіцитною анемією.  

Об'єкт дослідження: ішемічна хвороба серця: стабільна стенокардія 

напруги ІІ-ІІІ функціональний клас, поєднана з залізодефіцитною анемією,  

абсолютним  латентним та функціональним залізодефіцитом. 

Предмет дослідження: особливості клінічного перебігу, структурно-

функціональний стан серця, електричні та ішемічні порушення, варіабельність 

серцевого ритму, показники клінічної гемограми та ферокінетики, рівень 

фетуїну-А, ступінь залізодефіциту, ефективність комбінованого лікування 

препаратом заліза та триметазидином хворих на ІХС з залізодефіцитною 

анемією. 

Методи дослідження: загальноклінічні – збір скарг та анамнезу, 

фізикальне обстеження, клінічна гемограма; біохімічні – для визначення рівня 

сироваткового заліза, загальної та латентної залізозв′язуючої здатності 

сироватки, насичуваності трансфертну залізом, вмісту вітаміну В12 та 

фолієвої кислоти; імуноферментні – для визначення рівня феритину, фетуїну-

А; інструментальні – двовимірна  ехокардіоскопія, імпульсно-хвильова  
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доплерографія, добове моніторування ЕКГ за Холтером – для з’ясування 

особливостей структурно-функціональних, електричних, ішемічнмих змін 

серця та вегетативного балансу; статистичні – параметричні, непараметричні, 

кореляційний аналіз, розрахунок відносного ризику. 

Наукова новизна одержаних результатів 

Вперше за результатами ретроспективного аналізу встановлено, що 

поширеність анемічного синдрому у хворих на ІХС сягає 13,40%, при цьому в 

його структурі домінує залізодефіцитна анемія – 56,60%. Доведено, що 

супутня анемія обтяжує клінічний  перебіг ІХС та збільшує відносний ризик 

річної смертності в 8,8 разів (95% ДІ 1,16-66,69; р < 0,05), повторних 

госпіталізацій в 1,96 разів (95% ДІ 1,23-3,11; р < 0,05), декомпенсації 

попередньо існуючої серцевої недостатності в 2,4 разів (95% ДІ 1,09-5,17;           

р < 0,05). Вперше виявлено, що наявність у хворих на ІХС анемії середнього 

ступеня важкості асоціюється з підвищенням частоти досягнення 

комбінованої критичної події на 39% (смерть або госпіталізація із серцево-

судинних причин) впродовж 1 року спостереження. 

 Вперше встановлено, що інтенсивність процесів кардіального 

ремоделювання у хворих на ІХС та супутнім залізодефіцитом зростає прямо 

пропорційно ступеню прогресування сидеропенії, що підтверджується 

збільшенням об’ємних та лінійних показників серця та вираженості 

гіпертрофії ЛШ у порівнянні з хворими без супутнього залізодефіциту. 

Розширено уявлення щодо збільшення частоти реєстрації епізодів ішемії 

міокарда (χ2 = 4,49; p < 0,05) та ризику їх виникнення в 2,2 разів (95% ДІ 1,05-

4,51; p < 0,05) у пацієнтів з ІХС при ЗД різного ступеня. Уточнено, що 

наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується збільшенням 

частоти реєстрації шлуночкової екстрасистолії в 2,4 разів (U = 7,0; p < 0,05), 

тоді як у пацієнтів з латентним та функціональним ЗД достовірних змін 

електричної активності серця не виявлено. 

 Доповнено наукові дані про те, що хворим із супутнім ЗД різного 

ступеня властиво зменшення загальної ВСР за рахунок SDNN-індексу, rMSSD 
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(%) та триангулярного індексу HRVT як в активний, так і в пасивний періоди, 

порівняно з хворими без порушень обміну заліза, а також пригнічення 

парасимпатичної активності ВНС за рахунок показника HF. Уточнено, що 

наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС характеризується максимальними 

змінами показників ВСР та переважанням центральних механізмів регуляції 

над автономним, що підтверджується вірогідним збільшенням індексу 

централізації IC в активний період на 49% (p < 0,05) та стрес-індексу SI в 

активний період в 2,2 рази (p < 0,05), в пасивний період – в 2,6 разів (p < 0,05). 

Вперше виявлено, що у хворих на ІХС, асоційовану із ЗД, 

спостерігається достовірне зменшення концентрації фетуїну-А по мірі 

прогресування сидеропенії. Встановлено низку кореляційних взаємозв’язків 

між рівнем фетуїну А, показниками ферокінетики та параметрами, що 

характеризують стан кардіального ремоделювання, варіабельності серцевого 

ритма у хворих на ІХС з різним ступенем залізодефіциту. Вперше доведено, 

що низький рівень фетуїну-А при ІХС та ЗД підвищує ризик розвитку 

гіпертрофії ЛШ в 1,5 рази (95% ДІ 1,04-2,13; р < 0,05), діастолічної дисфункції 

ЛШ – в 1,6 разів (95% ДІ 1,02-2,54; р < 0,05), вегетативної дисфункції –                 

в 2,14 разів (95% ДІ 1,22-3,76; р < 0,05) в активний період та в 1,95 разів (95% 

ДІ 1,10-3,46; р < 0,05) в пасивний, а також ризик зниження тканинного резерву 

заліза в організмі в 1,24 рази (ВР = 1,24; 95% ДІ 1,02-1,50; р < 0,05). 

   У хворих на ІХС з супутньою ЗДА підтверджено ефективність лікування 

із включенням до базисної терапії заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу 

та триметазидину, що супроводжувалось нормалізацією показників клінічної 

гемограми, обміну заліза та підвищенням концентрації фетуїну-А на 15%, 

поліпшенням структурно-функціонального, електричного та вегетативного 

стану серця через 3 місяця від початку терапії (р<0,05). 

Практичне значення одержаних результатів 

Аргументовано необхідність включення у хворих на ІХС до 

обов'язкових методів дослідження показників ферокінетики з метою 

своєчасного виявлення супутнього залізодефіциту різного ступеня та його 
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корекції. Рекомендовано у хворих на ІХС та супутнім ЗД визначати рівень 

фетуїну-А як маркера, асоційованого із серцево-судинним ремоделюванням, 

вегетативною дисфункцією та прогнозом хворих. Розроблено та впроваджено 

в практику спосіб лікування хворих на ІХС з залізодефіцитною анемією 

включення до базисної терапії заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та 

триметазидину з метою покращення показників клінічної гемограми та обміну 

заліза, структурно-функціонального та вегетативного стану серця. 

Результати дослідження впроваджені в практичну діяльність 

стаціонарного відділеня КНП «Міська лікарня №4» Запорізької міської ради, 

амбулаторії №6 КНП «Центр первинної медико-санітарної допомоги №6» 

Запорізької міської ради, КНП «Міська поліклініка №3» м. Чернівці, 

кардіологічного відділення КНП Харківської обласної ради «Обласна клінічна 

лікарня», відділення внутрішніх хвороб №2 КНП «Тернопільська міська 

комунальна лікарня №2». Результати дисертаційної роботи впроваджені у 

навчальний процес кафедри внутрішньої медицини №3 та ендокринології 

Харківського національного медичного університету, кафедри сімейної 

медицини Буковинського державного медичного університету, кафедри 

терапії та сімейної медицини Тернопільського національного медичного 

університету імені І.Я. Горбачевського МОЗ України, кафедри загальної 

практики – сімейної медицини та внутрішніх хвороб, кафедри внутрішніх 

хвороб №1 та симуляційної медицини, кафедри внутрішніх хвороб №2, 

кафедри внутрішніх хвороб №3 Запорізького державного медико-

фармацевтичного університету, кафедри терапії, кардіології та неврології 

Навчально-наукового інституту післядипломної освіти Запорізького 

державного медико-фармацевтичного університету. 

Особистий внесок здобувача  

Дисертація являє собою завершене власне дослідження. Автором 

проведено патентно-інформаційний пошук, аналіз та узагальнення даних 

літератури, розроблено план проведення дослідження. Аспірантка особисто 

здійснила підбір пацієнтів, їх клініко-інструментальне обстеження, здійснила 

забір крові для лабораторних методів діагностики. Імуноферментний аналіз 
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проведено в Навчально-науковому медико-лабораторному центрі з віварієм 

ЗДМФУ (директор – д. фарм. н., доц. Р.О. Щербина). Біохімічний аналіз 

проведено в клініко-біохімічній лабораторії ННМЦ «Університетська клініка» 

ЗДМФУ (директор – Котляревська Е.В.). Дисертант самостійно призначала 

лікування та контролювала її ефективність. Здобувач самостійно створила 

базу даних, статистично опрацювала та проаналізувала результати 

досліджень, інтерпретувала їх, написала всі розділи дисертації, сформулювала 

основні положення та висновки, оформила дисертаційну роботу. Автор 

особисто підготувала наукові матеріали до публікації, забезпечила 

впровадження наукових розробок у практичну діяльність лікувальних 

закладів. Матеріали та ідеї співавторів не використовувались. 

Апробація результатів дисертації  

Ключові положення дисертаційної роботи було представлено та 

обговорено на ХIV Всеукраїнській науково-практичній конференції молодих 

вчених "Актуальні питання клінічної медицини" (м. Запоріжжя, 2020 р.); 7th 

Lublin International Medical Congress for Students and Young Doctors (м. Люблін, 

2020 р.); VIII Міжнародному медико-фармацевтичному конгресі студентів і 

молодих учених BIMCO-2021 (м. Чернівці, 2021 р.); XХV Міжнародному 

медичному конгресі студентів і молодих вчених Тернопільського державного 

медичного університету ім. І.Я. Горбачевського МОЗ України (м. Тернопіль, 

2021 р.); XVIII міжнародній науковій конференцій студентів, молодих 

науковців та фахівців "Актуальні питання сучасної медицини" (м. Харків,  

2021 р.); Всеукраїнській науково-практичній конференцій молодих вчених та 

студентів з міжнародною участю, присвячена Дню науки «Сучасні аспекти 

медицини та фармації – 2021» (м. Запоріжжя, 2021 р.); Науково-практичній 

конференції з міжнародною участю «Актуальні проблеми коморбідності у 

клініці внутрішньої медицини» присвяченої 100-річчю від дня народження 

професора Самсон Олени Іларіонівни (м. Чернівці, 2021 р.); 82nd Lviv young 

scientists international conference (м. Львів, 2021 р.); ХV Всеукраїнській 

науково-практичній конференції молодих вчених з міжнародною участю 
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«Актуальні питання клінічної медицини» (м. Запоріжжя, 2021 р.); 

Всеукраїнській науково-практичній конференції студентів та молодих вчених 

«Досягнення сучасної медичної та фармацевтичної науки – 2022» (м. 

Запоріжжя, 2022 р.); 82 Всеукраїнській науково-практичній конференції 

молодих вчених та студентів з міжнародною участю «Актуальні питання 

сучасної медицини та фармації - 2022» (м. Запоріжжя, 2022 р.); ХVI 

Всеукраїнській науково-практичній конференції молодих вчених «Актуальні 

питання клінічної медицини» (м. Запоріжжя, 2022 р.);  XІХ Міжнародній 

науковій конференції студентів, молодих вчених та фахівців (м. Харків, 2022 

р.); Міжнародній науково-практичній конференції «Актуальні проблеми 

науки, освіти та технологій в умовах сучасних викликів» (м. Умань, 2023 р.); 

Міжнародному медико-фармацевтичному конгресі студентів і молодих 

учених BIMCO 2022-2023 (м. Чернівці, 2023 р.); XVI International Scientific and 

Practical Conference «Principles of science. Ideals, norms, values in science and 

style of scientific thinking» (Tallinn, 2023 р.); Міжнародній науково-практичній 

конференції «Теоретико-практичні аспекти розвитку науки, освіти та 

суспільства» (м. Рівне, 2023 р.); Всеукраїнській науково-практичній 

конференції молодих вчених та студентів з міжнародною участю «Актуальні 

питання сучасної медицини та фармації - 2023» (м. Запоріжжя, 2023 р.); 

Міжнародній науково-практичній конференції “Стан, проблеми та 

перспективи розвитку науки, освіти і технологій” (м. Кременчук, 2023 р.); 

Науково-практичній конференції з міжнародною участю «Медикаментозні і 

немедикаментозні можливості ведення пацієнтів у загальнолікарській 

практиці» (м. Тернопіль, 2023 р.); Науково-практичній конференції з 

міжнародною участю «Актуальні питання вищої медичної освіти з 

формування практичних навичок і компетенцій лікаря загальної практики - 

сімейного лікаря» (м. Тернопіль, 2023 р.); Науковому симпозіумі з 

міжнародною участю «Раціональний менеджмент і фармацевтична опіка 

пацієнтів із коморбідністю в загальнолікарській практиці» (м. Тернопіль,               

2023 р.).  
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Апробація дисертаційної роботи проводилась на спільному засіданні 

кафедр внутрішніх хвороб 1, внутрішніх хвороб 3, терапії кардіології та 

неврології ННІПО, загальної практики – сімейної медицини та внутрішніх 

хвороб Запорізького державного медико-фармацевтичного університету МОЗ 

України 07 лютого 2024 року. 

Публікації  

За темою дисертаційного дослідження опубліковано 33 наукові праці, з 

них 5 статей у фахових виданнях України категорії А та журналах, що 

включені до міжнародної наукометричної бази Web of Science, 27 тез 

доповідей, 16 робіт – без співавторів. 

Структура та обсяг дисертації 

Дисертація викладена на 208 сторінках друкованого тексту, ілюстрована 

21 таблицею, 18 рисунками та складається з анотації, вступу, огляду 

літератури, матеріалів і методів дослідження, трьох розділів власних 

досліджень, аналізу та узагальнення результатів дослідження, висновків, 

практичних рекомендацій, списку використаної літератури, що містить                    

259 джерел (з них 57 кирилицею, 202 латиною), та додатків. 
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РОЗДІЛ 1 

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ  

CУЧАСНІ УЯВЛЕННЯ ПРО ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ, 

КОМОРБІДНУ З АНЕМІЧНИМ СИНДРОМОМ 

 

1.1 Поширеність, структура та етіопатогенетичні механізми 

розвитку анемічного синдрому у хворих на ішемічну хворобу серця 

 

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) залишаються основною 

причиною смерті у хворих старшої вікової групи. Так, за даними дослідження 

Глобального тягаря хвороб (GBD – Global Burden of Disease), яке було 

опубліковано в 2019 році, частота виявлення ССЗ збільшилася майже в 2 рази 

з 271 мільйона в 1990 році до 523 мільйонів у 2019 році, а кількість смертей 

від серцево-судинних захворювань зросла з 12,1 мільйона в 1990 році до 18,6 

мільйона у 2019 році [35]. В Україні смертність від ССЗ за останні 29 років 

зросла майже на 8 % – до 449 376 у 2019 році і складає 64,3 % від загальної 

кількості смертей, в той час як у 1990 році було зафіксовано 350 605 смертей, 

що становило 56,5 % відповідно (Центр медичної статистики МОЗ України). 

Серед ССЗ ішемічна хвороба серця (ІХС) є однією з головних причин 

високої смертності та втрати працездатності населення в Україні та у багатьох 

індустріально розвинених країнах світу, що становить серйозну медико-

економічну проблему [36]. Відповідно до даних ВООЗ, Global Health Estimates 

2019, у 2019 році в Україні смертність від ІХС становила                   633,4 особи 

на 100 тис. населення, що майже втричі перевищує середньоєвропейські 

показники [37]. У 2020 році кількість смертей від ІХС зросла до 745,6 осіб на 

100 тис. населення відповідно (Центр медичної статистики МОЗ України).  

Внаслідок значного збільшення частки людей похилого віку у світовій 

популяції не втрачає своєї актуальності проблема коморбідної патології [38, 

39]. Збільшення поширеності коморбідних станів у хворих кардіологічного 

профілю має важливе медико-соціальне значення, адже веде до стійкої втрати 
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працездатності, інвалідизації та смертності населення [38, 40]. Серед 

гематологічних синдромів, що можуть супроводжувати ІХС варто відзначити 

анемію, на яку, за даними ВООЗ, страждає близько 24,8% населення планети 

[41]. Відповідно до визначення ВООЗ, анемія є станом, який характеризується 

зниженням рівня гемоглобіну <130 г/л у чоловіків віком старше 15 років,   <120 

г/л у невагітних жінок віком старше 15 років та             <110 г/л — у вагітних. 

Анемічний синдром (АС) спостерігається у 20% хворих на ІХС [42], а у хворих 

старечого віку – в 70% випадків [43], у третини пацієнтів з хронічною 

серцевою недостатністю (ХСН) ішемічного генезу та досягає 50-79,1% у 

пацієнтів з IV функціональним класом (ФК) за класифікацією Нью-Йоркської 

асоціації серця (NYHA) [10]. Вона негативно впливає на клінічний прогноз 

пацієнтів, а також знижує їх функціональні можливості та якість життя [16].  

При цьому супутня анемія зберігає своє несприятливе прогностичне значення 

при розвитку як систолічної, так і діастолічної ХСН [10]. 

Серед потенційних чинників розвитку анемії при ІХС першочергове 

значення мають зниження споживання заліза та його абсорбції, утруднення 

його вивільнення із депо, гемодилюція, хронічний запальний процес з 

гіперпродукцією прозапальних цитокінів та гепсидину, зниження синтезу 

еритропоетину внаслідок дисфункції нирок з розвитком резистентності 

кісткового мозку до еритропоетин-стимуляції тощо [10, 44]. 

Механізми зниження рівня гемоглобіну у хворих на ІХС умовно можна 

поділити на дві групи: ті, що призводять до анемії хронічного захворювання 

(АХЗ) (кардіоренальний анемічний синдром, вплив прозапальних цитокінів) 

[10] та ті, що сприяють розвитку дефіциту заліза (вплив лікарських препаратів, 

синдром мальабсорбції, серцева кахексія) [45, 46]. 

При всьому різноманітті патогенетичних механізмів анемічного 

синдрому одним з основних при АХЗ вважається перерозподіл заліза у клітини 

макрофагальної системи на фоні запальних (інфекційних і неінфекційних) або 

пухлинних процесів [47]. Патогенетичним фактором розвитку анемій на тлі 

запального процесу є активація синтезу інтерлейкінів (ІЛ-1, ІЛ-6), що 
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стимулюють синтез гепсидину [48]. Гепседин негативно корелює з 

доступністю заліза для клітин організму [49]. Його підвищений вміст 

призводить до нестачі заліза для синтезу Hb у пацієнтів з різними типами 

анемій [50]. 

При розвитку ХСН ішемічного генезу нерідко розвивається ниркова 

дисфункція. В даний час велику увагу приділяють можливого внеску 

ураження нирок як органу-мішені при ХСН в розвитку анемії [51]. 

Взаємозв’язок між ХСН, нирковою недостатністю і анемією дозволяє 

об'єднати ці три стани в поняття кардіоренального анемічного синдрому. 

Зниження ФВ при ХСН веде до дисфункції нирок через погіршення їх 

перфузії. Наростаюча ішемія ендотеліоцитів перітубулярних капілярів і 

фібробластів, що локалізовані в тубулоінтерстиції, призводить до їх фіброзу і 

зниження синтезу ними еритропоетину (ЕПО) [52]. В той же час представлені 

дані, що у пацієнтів з ХСН має місце підвищений синтез ЕПО як реакція нирок 

на гіпоксію, та при цьому існуючий анемічний синдром розглядається як прояв 

резистентності до ЕПО [53].  

  Часто у хворих на ІХС можна зустріти дефіцити заліза.  

Патофізіологічними передумовами для цього є синдром мальабсорбції, 

серцева кахексія, пов'язана з компенсаторною гіподинамією і неповноцінним 

харчуванням, а також приховані шлунково-кишкові кровотечі (ЖКК), 

викликані прийомом ацетилсаліцилової кислоти, і навіть протеїнурія [11]. 

У хворих на ІХС при супутньому АС можна встановити як абсолютний, 

так і відносний (функціональний або перерозподільчий) дефіцит заліза. При 

функціональному дефіциті залізо стає недоступним для еритропоезу навіть 

при нормальному його рівні, оскільки знаходиться в макрофагальному депо; 

такий стан характерний для АХЗ [11]. По мірі прогресування захворювання 

клітини в кістковому мозку продовжують витрачати залізо на свої потреби. В 

результаті плазмовий пул заліза виснажується, що на тлі порушення його 

всмоктування в ентероцитах викликає гіпоферремію [48]. Цим пояснюється те, 

що зі збільшенням ступеня тяжкості анемії на тлі ІХС частіше зустрічається 
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поєднання АХЗ і ЗДА, а також з'являється категорія пацієнтів із ізольованою 

ЗДА [54]. 

Також виділяють хворих на ІХС із латентним дефіцитом заліза – рівень 

сироваткового заліза (СЗ) знижений, але рівень гемоглобіну в межах 

нормативних значень. За даними літератури, ця група становить близько 32% 

[44]. У багатопараметричних регресійних дослідженнях показано, що у 

пацієнтів з латентним дефіцитом заліза якість життя за шкалою HRQoL (англ. 

Health-Related Quality of Life – Шкала якості життя, пов'язаного зі здоров'ям) 

нижче, ніж у групи пацієнтів без залізодефіциту [55].  

Профілактичне застосування ацетилсаліцилової кислоти, яка володіє 

також і ульцерогенною дією, може призвести до втрат заліза внаслідок 

мікрокровотеч. Варто відзначити, що тривалий прийом нестероїдних 

протизапальних препаратів (НПЗП) шкідливо впливає на тонку кишку і веде 

до розвитку НПЗП-ентеропатії, основний прояв якого – хронічна малопомітна 

крововтрата, яка веде до розвитку клінічно вираженої залізодефіцитної анемії 

[56]. Ризик утворення виразок і виникнення кровотеч суттєво зростає при 

одночасному призначенні до НПЗП ряду інших ліків, в першу чергу 

кортикостероїдів і антикоагулянтів [56].  

Характерним для хворих на ІХС із супутньою ХСН є зростання об’єму 

циркулюючої  плазми,  таким  чином,  у  цих  пацієнтів  анемія – відносна і є 

наслідком гемодилюції, а не зменшення маси еритроцитів. Було встановлено, 

що остання визначається у 54% хворих з СН і у 46% хворих причиною  анемії  

є гемодилюція [47]. Також у даної категорії хворих суттєво порушене 

всмоктування поживних речовин (білків, жирів, вуглеводів і мікронутрієнтів, 

в тому числі вітамінів і заліза) в кишечнику внаслідок серйозних 

гемодинамічних зрушень, що ведуть до зниження секреторної і абсорбційної 

активності травного тракту [47]. Тому при еквівалентній енергетичній цінності 

і фізичному навантаженні у пацієнтів з ХСН, в порівнянні з особами без ХСН, 

значно (на 40% і більше) знижено «біодоступність» харчових калорій, що 

призводить до негативного енергетичного і азотистого балансу [57]. Дефіцит 
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заліза і білка, що виникає в зв'язку з мальабсорбцією, також посилює анемію 

[47]. 

Таким чином, враховуючи різноманіття патогенетичних механізмів 

розвитку АС у хворих на ІХС, потребує уточнення визначення провідної 

причини АС для пацієнтів кардіологічного профілю з метою створення 

диференційного підходу для діагностики та удосконалення лікувальної 

тактики даної категорії хворих.  

 

1.2 Клініко-патогенетична роль дефіциту заліза при ішемічній 

хворобі серця, коморбідній з анемією 

 

Обмін заліза в нормі. Залізо – метал, який міститься в організмі людини 

у великій кількості, та необхідне для ключових біологічних процесів 

людського організму, включаючи транспортування кисню, метаболізм ДНК та 

функції мітохондрій [58, 59, 60, 61]. Організм дорослої людини містить 

приблизно 3-5 г залiза [58, 62], причому більша його частина (70%) перебуває 

у складі гему, в свою чергу надлишок – зберігається в печінці [62]. Окрім 

цього, залізо може бути включеним до залізо-сірчаних комплексів або бути 

безпосередньо пов’язаним з білками [58, 62]. Важливою властивістю заліза є 

його здатність балансувати між двовалентним (Fe2+) та трьохвалентним 

станами (Fe3+), що спрощує його використання в біологічних процесах, але 

водночас може призводити до утворення вільних радикалів, що робить залізо 

токсичним [62].   

До організму залізо надходить у двох станах: трьохвалентне негемове, 

яке містять продукти рослинного походження (злакові, бобові, овочі та 

фрукти), та двовалентне гемове залізо тваринного походження [58].  

Гемове залізо є більш біодоступною формою для всмоктування. М’ясні 

продукти, багаті на гемове залізо, яке представлене гемо- та міоглобіном [62]. 

Однак достеменно не відомий механізм всмоктування даної форми заліза. 

Вважають, що в цьому процесі може брати участь ген, який реагує на гем 

2373548162652986



45 
 

HRG1, транспортер гема з чотирма трансмембранними доменами, який 

розміщений на мембранах еритрофагосом, та імпортує гем у цитозоль 

макрофагів під час рециркуляції заліза з еритроцитів [62, 63]. 

Експериментальні дослідження на тваринах підтверджують роль 

вищезгаданого гену у всмоктуванні гемового заліза [64, 65, 66]. 

Процес всмоктування негемового заліза відбувається в проксимальному 

відділі тонкого кишечника і включає декілька етапів [62, 67]. Початком є його 

відновлення у трьохвалентну форму за допомогою соляної кислоти або 

дуоденальної цитохром-b-редуктази 1 (DCYTB) [62, 68]. На наступному етапі 

вже відновлене залізо транспортується через апікальну поверхню ентероцитів 

транспортером двовалентного металу 1 (DMT1), де використовується у 

залізозалежних процесах, запасається у формі феритину, або транспортується 

до базолатеральної поверхні ентероцита [62, 67]. З ентероцитів залізо 

експортується за допомогою білку феропортину, натомість до ентероциту 

потрапляють 2 іони водню Н+ [69].  

Провідну роль в регуляції синтезу феропортину відіграє гепсидин – 

пептидний гормон, який переважно синтезується гепатоцитами та виступає в 

ролі негативного регулятора рівня заліза в організмі [70]. Гепсидин зв’язується 

з феропортином, спричиняє його конформаційну зміну та, як наслідок, 

пригнічення вивільнення заліза ентероцитами, макрофагами та гепатоцитами 

в плазму [31, 71]. Окрім того, що концентрація гепсидину в крові зростає при 

залізодефіцитних станах, вона також збільшується при наявності запального 

чи інфекційного процесу, внаслідок підвищення продукції інтерлейкіну-6 [30, 

72].  

Також залізо окислюється до трьохвалентного під дією гефестину – 

закріпленої на мембрані фероксидази, що дозволяє йому зв’язатися із 

трансферином (ТФР) – основним білком-переносником заліза в організмі [62, 

73]. ТФР доставляє приблизно 25-30 мг/добу заліза до еритроїдних клітин 

кісткового мозку, де власне і відбувається в подальшому біосинтез гему під 

час гемоглобінізації [62]. За фізіологічних умов лише 1/3 циркулюючого ТФР 
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насичена залізом, решта слугує буфером для запобігання накопиченню 

окисно-відновних речовин і токсичного заліза, не пов’язаного із ТФР [62, 74]. 

Переважна більшість клітин отримує залізо із ТФР шляхом ендоцитозу – ТФР 

взаємодіє із рецептором трансферину 1 (TfR1), який розміщений на поверхні 

клітин, і комплекс ТФР-залізо проникає в ендосоми [62, 75]. Підкислення 

ендосомальних везикул викликає вивільнення Fe3+ з трансферину, що 

супроводжується його відновленням до Fe2+ через фероредуктазу STEAP3 [62, 

76] і експорт в цитозоль через DMT1 [62, 67]. Згодом внутрішньоклітинне 

залізо утилізується в мітохондріях для синтезу гему та залізо-сірчаних 

комплексів, а також у цитозолі [62, 77].  

Надлишок внутрішньоклітинного заліза зберігається у формі феритину 

– цитозольному білку, який складається із 24 H- і L-субодиниць [62, 78]. 

Субодиниці феритину формують структуру, яка схожа на оболонку і дозволяє 

зберігати 4500 іонів заліза у формі заліза оксигідроксид фосфату [62, 78]. 

Окислення Fe2+ до Fe3+ дозволяє депонувати залізо в його безпечній формі, 

воно забезпечується H-феритином, який володіє фероксидазною активністю 

[62, 78, 79]. Доставка заліза до феритину забезпечується шаперонами – 

сімейством полі-rC-зв'язуючих білків [62, 79, 80].  

Варто відзначити, що 2 субодинці феритину мають різні функції [81]: 

так, субодиниця Н-феритину має фероксидазну активність через двоядерний 

сайт зв’язування заліза [78, 81], тоді як основною функцією субодиниці L-

феритину є зберігання та мінералізація заліза всередині мультимерного ядра 

феритину [81]. Міокард містить підвищену кількість H-феритину [81]. В 

органах, які відповідають за формування запасів заліза (печінка, селезінка), 

спостерігаються високі рівні L-феритину [81]. Сімейство феритину також 

включає мітохондріальний феритин (FtMt), який знаходиться в 

мітохондріальному матриксі та експресується в клітинах з високою 

метаболічною активністю, таких як серце і мозок [81, 82]. Wang Y.-Q та 

співавторами [83] було виявлено, що FtMt захищає клітини від окисного 

пошкодження.  
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Лізосоми переробляють залізо із мітохондрій і також цитозольний 

феритин за допомогою селективної аутофагії, відомої як мітофагія і 

феритинофагія відповідно [62, 84], і тому містять відносно високу 

концентрацію внутрішньоклітинного заліза в стаціонарному стані.  

 Клініко-патогенетична роль показників обміну заліза при ішемічній 

хворобі серця. Численні дослідження вивчали вплив маркерів ферокінетики 

на перебіг кардіоваскулярної патології. Так, в роботі Mahender Kumar 

Medisetty та співавт. [85] було виявлено, що рівень сироваткового феритину     

> 200 мкг/л був незалежними та значущим фактором розвитку гострого 

інфаркту міокарда. На противагу вищезгаданому, Milton-Fabian Suárez-

Ortegón та співавт. не встановили зв’язку між сироватковим феритином і ІХС, 

однак у дане дослідження не було залучено пацієнтів із ЗДА [86].  

У роботі [87] вивчали зв’язок метаболізму сироваткового заліза з 

частотою виникнення ІХС, тяжкістю стенозу коронарної артерії, 

метаболічними біомаркерами та ризиком несприятливих кардіоваскулярних 

подій. Дослідниками [87] було встановлено нижчі рівні ферокінетичних 

показників (СЗ, ЗЗЗС, ненасиченої ЗЗС) у хворих на ІХС, порівняно із 

контрольною групою здорових осіб. Було виявлено [87], що кожне одиничне 

підвищення рівня СЗ та ЗЗЗС має захисну функцію для клінічного перебігу 

ІХС у жінок (залізо: ВР 0,79; 95% ДІ 0,65-0,97; ЗЗЗС: ВР 0,89; 95% ДІ 0,80-

0,99; р < 0,05). Проте високий рівень феритину суттєво асоціювався з 

інцидентом ІХС в обох статей (ВР 1,03; 95% ДІ 1,00-1,05 у чоловіків; ВР 1,01; 

95% ДІ 1,00-1,03 у жінок; р < 0,05).  

У роботі [88] випадки серцево-судинних захворювань, в тому числі ІХС, 

реєстрували частіше серед хворих із низьким рівнем феритину. В дослідженні 

Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) було встановлено, що особи із 

рівнем феритину нижче 30 нг/мл мають вищий ризик серцевої недостатності 

порівняно з тими, хто має нормальний рівень феритину [89]. Tanja B. Grammer 

та співавт. [90] з’ясували, що низький рівень феритину підвищує ризик 

загальної смертності в 1,27 разів (95% ДІ, 1,02-1,58; р < 0,05). Навпаки, в роботі 
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[91] підвищений рівень феритину збільшував серцево-судинний ризик серед 

китайських чоловіків із сімейним анамнезом цукрового діабету.   

Негативний вплив високих рівнів феритину також було встановлено для 

хворих із термінальною ХСН. Так, високі рівні феритину (≥1000 нг/мл) 

асоціювалися зі збільшенням короткострокової (внутрішньогоспітальної та 

28-денної) смертності у важкохворих пацієнтів із ХСН [92].  

Однак у роботі [93] низький рівень феритину асоціювався з кращим 

прогнозом, а малі значення насичення трансферину залізом (НТЗ)  — із гіршим 

прогнозом для хворих із кардіо-васкулярною патологією. Аналогічні 

результати були отримані Patricia Palau та співавт.: низькі значення НТЗ були 

пов'язані з вищим ризиком розвитку маловіддалених кардіоваскулярних подій 

у пацієнтів із ХСН [94].  

Враховуючи те, що феритин також широко визнаний у якості білка 

гострої фази [95, 96], його підвищення за наявності в організмі запального 

процесу може маскувати дефіцит заліза. Так, у хворих на ІХС при розвитку 

ХСН рівень даного маркеру підвищується в умовах хронічного персистуючого 

запалення [96]. Отже, визначення феритину може бути недостатнім для точної 

та надійної оцінки стану заліза для пацієнтів з ІХС, оскільки він відображає 

виключно його запаси в організмі. Cаме тому даній категорії хворих 

рекомендовано додатково вимірювати рівень НТЗ [97]. Дослідження обох 

маркерів дозволяє детальніше проаналізувати стан заліза в організмі та 

ідентифікувати пацієнтів із абсолютним латентним або функціональним 

дефіцитом заліза на тлі ІХС [8]. 

У роботі Takahiro Kuragano та співавт. [98] було встановлено, що серед 

пацієнтів, які знаходились на підтримувальному гемодіалізі, особи із низьким 

рівнем НТЗ мали підвищений ризик цереброваскулярних, серцево-судинних 

захворювань і смерті від них, порівняно із пацієнтами з нормальним або 

вищим рівнем НТЗ. Пацієнти з низьким рівнем феритину та високим рівнем 

НТЗ мали значно нижчий ризик зазначених подій, порівняно з пацієнтами з 

високим рівнем феритину та низьким рівнем НТЗ.  
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Дослідження BIOMArCS [99] встановило, що повторні вимірювання 

знижених рівнів НТЗ, на відміну від концентрацій феритину та трансферину, 

пов’язані з підвищеним ризиком комбінованої серцево-судинної смертності та 

повторного нефатального ГКС, включаючи нестабільну стенокардію, 

протягом 1 року спостереження. 

Вплив на перебіг ІХС може мати й загальна залізозв'язуюча здатність 

сироватки (ЗЗЗС). Даний показник відображає загальну кількість заліза, яка 

потенційно може бути зв’язана із трансферином [100, 101]. Оскільки лише 

третина трансферину насичена залізом, то він має додаткову зв’язувальну 

здатність – латентну залізозв'язуючу здатність сироватки (латентну ЗЗС) [100, 

101]. 

У роботі Yan Chen та співавт. [102] виявлено, що саме ЗЗЗС може стати 

потенційним біомаркером ремоделювання ЛШ для пацієнтів із супутньою 

ЗДА. Так, ЗЗЗС продемонструвала кореляцію із розміром ЛШ в діастолу та 

масою міокарда ЛШ (rs = -0,25; rs = -0,32; р < 0,05 відповідно). Також високі 

значення ЗЗЗС були суттєво пов’язані із ризиком ремоделювання ЛШ (ВР = 

1,04; 95% ДІ = 1,00–1,07; р  = 0,029) [102]. 

Отже, залишається актуальним вивчення впливу маркерів обміну заліза 

на клінічний перебіг ІХС. 

 Серед біомаркерів, які тісно пов’язують між собою ішемічну хворобу 

серця та залізодефіцит науковий інтерес представляє фетуїн-А. Фетуїн А – 

багатофункціональний глікопротеїн, який в людини секретується переважно 

печінкою та бере участь в регуляції метаболізму кісткової тканини та кальцію 

[26]. Також він діє як інгібітор протеази, медіатор запалення, протизапальний 

агент, фактор атерогенності та адипогенний фактор [26, 27]. Зазвичай у 

сироватці рівень фетуїну-А коливаються від 300 до 1000 мкг/мл у здорових 

дорослих осіб незалежно від статі [26]. 

Існує велика кількість суперечливих літературних даних щодо 

взаємозв'язку між фетуїном-А та кардіо-васкулярною патологією – він є або 

фактором загострення або протекції серцево-судинної системи [26, 
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103]. Причиною цих протилежних висновків є подвійна функціональність 

фетуїну-А при судинних захворюваннях, де він може діяти як атерогенний 

фактор або як інгібітор кальцифікації судин [26]. 

Наявні літературні дані, відповідно до яких низькі, а не високі 

концентрації фетуїну-А підвищують кардіоваскулярний ризик, шляхом 

збільшення схильності до системної кальцифікації судин [104]. У цьому 

випадку високий рівень фетуїну-А можуть володіти протективною дією 

відносно кардіоваскулярних судин, утримуючи кальцій та фосфор у сироватці 

в розчиненому стані і, у такий спосіб, відвертати відкладення гідроксіапатитів 

на стінках судин [26, 105]. Так у хворих на ІХС, ішемічну кардіоміпатію, 

стеноз аорти фіксують менші концентрації фетуїну-А, порівняно із здоровими 

особами [26, 104]. Однак існують і протилежні дані, що свідчать про асоціацію 

високих рівнів фетуїну-А із розвитком інфаркту міокарда або гострого 

порушення мозкового кровообігу [106]. Підвищені рівні фетуїну-А впливають 

на кальцифікацію, включаючи накопичення кальцію в судинній стінці та 

стулках серцевого клапана та хорді [28, 107]. 

Фетуїн-А має адипогенні властивості, які збільшують поглинання та 

зберігання вільної жирної кислоти в адипоцитах і погіршують іх функцію 

шляхом інгібіторного фосфорилювання PPARγ – ядерного фактору 

транскрипції, відповідального за регуляція адипогенезу, метаболізм ліпідів і 

глюкози та чутливість до інсуліну [26, 29]. Також фетуїн-А володіє 

інгібуючою дією на адипонектин – основний антиатерогенний адипокін, який 

бере участь в обміні ліпідів [26, 108]. Фетуїн-А опосередковує інгібування 

рецепторної тирозинкінази – рецептору інсуліну, що порушує сигнальний 

шлях інсуліну і веде до ІР [109]. Крім того, фетуїн-A зменшує чутливість 

тканин до інсуліну та бере участь у виникненні ІР, індукуючи відкладення 

ліпідів в адипоцитах і печінці, що викликає запалення [26, 109]. Фетуїн-А 

також посилює ІР, індукуючи секрецію фетуїну-А бета-клітинами 

підшлункової залози, що сприяє міграції макрофагів, викликає запалення бета-

клітин і порушує їхню функцію [26, 110]. Отже, завдяки наявності зв’язку з 
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інсулінорезистентністю (ІР) та дисфункцією адипоцитів фетуїн-А має 

атерогенні властивості, які погіршують клінічний перебіг атеросклерозу, а 

отже і серцево-судинних захворювань [26].  

Таким чином, серцево-судинні захворювання можуть бути спричинені 

як кальцифікацією судин, яка пов’язана із низьким рівнем фетуїну-А, так і ІР 

та дисліпідемією, спричиненими підвищеним рівнем фетуїну-А [26, 28].  

Вважають, що експресія гепсидину – негативного регулятора рівня 

заліза в організмі, може бути індукована фетуїном-А [111, 112]. Фетуїн-А 

виступає антагоністом фіброзного фактору росту бета (TGF-β), який в свою 

чергу активує експресію мРНК гепсидину в гепатоцитах [111, 113]. Гепсидин 

зв’язується з феропортином, трансмембранним білком-переносником заліза, 

спричиняє його конформаційну зміну та, як наслідок, пригнічення вивільнення 

заліза ентероцитами, макрофагами та гепатоцитами в плазму [11, 99]. Високі 

рівні гепсидину викликають затримку заліза в макрофагах та еритропоез з 

обмеженням заліза [114]. Окрім того, що концентрація гепсидину в крові 

зростає при залізодефіцитних станах, вона також збільшується при наявності 

запального чи інфекційного процесу, внаслідок підвищення продукції 

інтерлейкіну-6 [30, 72].  

За даними частини літератури фетуїн-А також вважають позитивним 

реагентом гострої фази, що підтверджуються наявністю позитивного 

взаємозв’язку між його концентрацією та рівнем С-реактивного білку [115, 

116]. Крім того, відомо що при гіперліпідемічних станах підвищується 

експресія фетуїну-А [117]. Індуковане ліпідами збільшення фетуїну-А 

проявляє запальну активність та запускає каскад запальних реакцій в різних 

тканинах, в тому числі в бета-клітинах підшлункової залози, що сприяє 

посиленню ІР [110, 117].  

Однак, існують і протилежні дані, відповідно до яких фетуїн-А навпаки 

володіє протизапальними властивостями, що запобігає розвитку системного 

запалення [26]. Ймовірним механізмом його протизапальної дії є анатагонізм 

опосередкованого TGF-β (трансформуючий фактор росту бета) і TNF-α 
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(фактор некрозу пухлини альфа) запалення [116]. Фетуїн-А блокує 

молекулярні механізми, що пов’язують гіпоксію плода та прогресування 

ниркового фіброзу та запалення у дорослих, таким чином підтримуючи 

функціонування нирок [118]. Він послаблює спричинений гіпоксією нирковий 

фіброз і запалення за допомогою протидії TGF-β1, модуляції поляризації 

макрофагів та регуляції локальної кальцифікації [118]. 

Таким чином, враховуючи неоднозначність впливу фетуїну-А на перебіг 

серцево-судинних захворювань та анемії, актуальним пошук є його 

взаємозв’язку із клінічними особливостями, що притаманні пацієнтам з цією 

коморбідною патологією. 

 

1.3 Особливості кардіального ремоделювання та варіабельності 

серцевого ритму у хворих на ішемічну хворобу серця, коморбідну з 

залізодефіцитною анемією   

 

Супутня анемія впливає на процеси кардіоваскулярного ремоделювання. 

Анемічна гіпоксія компенсується каскадом гемодинамічних і гемодинамічно 

неасоційованих механізмів. Реалізація основних гемодинамічних чинників 

досягається шляхом підвищення контрактильної здатності міокарда, 

зменшення післянавантаження, збільшення переднавантаження, позитивного 

іно- і хронотропного ефектів. Підвищення продукції оксиду азоту, індукована 

гіпоксією вазодилатація і зниження в'язкості крові є причиною зменшення 

судинного опору, що призводить до зниження післянавантаження. Крім того, 

хронічна анемія стимулює ангіогенез і утворення нових дрібних судин. В свою 

чергу розвиток колатералей і мікроциркуляторного русла також сприяє 

зниженню післянавантаження. Підвищення переднавантаження і 

кровонаповнення лівого шлуночка сприяє зростанню кінцевого діастолічного 

об'єму (КДО), фракції викиду лівого шлуночка, тобто до роботи серця в 

гіпердинамічному режимі. При короткочасній анемії ці зміни зворотні, при 
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хронізації призводять до ремоделювання з формуванням ексцентричної 

гіпертрофії міокарда лівого шлуночка [16, 45, 119].  

 Збільшення серцевого викиду, спричиненого анемією, сприяє розвитку 

артеріального ремоделювання центральних судин еластичного типу, таких як 

аорта і загальні сонні артерії, за рахунок розширення просвіту і 

компенсаторного потовщення комплексу інтими-медіа, внаслідок чого 

спостерігається підвищення систолічного тиску. Ці зміни сприяють 

прогресуванню гемодинамічних порушень, погіршенню умов роботи серця і 

прогресуванню атеросклерозу [120].  

Активація симпатичної нервової системи посилює контрактильність 

лівого шлуночка і, шляхом гіпоксичної стимуляції хеморецепторів, збільшує 

частоту серцевих скорочень. [44]. В свою чергу підвищення частоти серцевих 

скорочень збільшує потребу міокарда в кисні. Постачання міокарда киснем 

визначається коронарним кровотоком і концентрацією гемоглобіну. У 

пацієнтів без коронарної патології значне зменшення вмісту кисню в 

коронарному кровотоці може компенсуватися за рахунок периферичної 

вазодилатації, однак при коронарному стенозі цей механізм має обмежені 

можливості [121]. Анемія важкого ступеня може призвести до дисбалансу між 

постачанням та споживанням кисню міокардом навіть при відсутності 

гемодинамічно значущого коронарного стенозу. У літературі описані 

приклади розвитку гострого коронарного синдрому з підйомом сегменту ST у 

пацієнта з анемією важкого ступня при відсутності ангіографічно значущого 

коронарного стенозу, тромбозу або спазму [121]. Отже, зменшення кисневої 

ємності крові, а також активація симпатичної нервової системи можуть 

підвищувати потребу міокарда в кисні і посилювати ішемію [121]. 

У той же час, наявність ізольованого залізодефіциту супроводжується 

порушенням глобальної систолічної функції лівого шлуночка та зниженням 

скоротливого резерву міокарда [18, 122, 123]. Аналогічно, кілька 

експериментів на тваринах показали, що системний залізодефіцит навіть без 

анемії, асоціюється зі структурними змінами в серці, що включають дилятацію 
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лівого шлуночка із гіпертрофією міокарда, застійні явища в легенях та фіброз 

серця [52, 53, 122]. Крім того, експериментальні моделі із ізольованим 

залізодефіцитом демонструють кардіомегалію та порушення скорочувальної 

функції міокарда [122, 124]. 

Ехокардіоскопічні (Ехо-КС) дослідження основних параметрів геометрії 

серця і внутрішньосерцевої гемодинаміки дозволили виявити відмінності, 

характерні для анемії. Гіпертрофія лівого шлуночка, що спричинена анемією, 

характеризується збільшенням розмірів лівого шлуночка і нормальним 

співвідношенням товщини стінки до діаметра порожнини [125, 126]. Також є 

дані, що анемічне серце характеризуються збільшенням кінцевих систолічних 

(КСР) і діастолічних розмірів (КДР) шлуночків і систолічного індексу на фоні 

незмінених фракції викиду (ФВ) і розмірів лівого передсердя, незначним 

потовщенням міжшлуночкової перегородки [125, 126].  

Компенсаторна перебудова гемодинаміки веде до підвищення об’єму 

крові в лівому шлуночку, а збільшений КДО веде до дилатації камер серця [45, 

125]. Збільшення радіусу лівого шлуночка і підвищення скорочувальної 

напруги в його стінці можуть обумовити більш високу енергетичну вартість 

роботи дилатованого шлуночка [127]. При  цьому споживання кисню 

міокардом буде збільшено, а ефективність його роботи знижена [125]. 

Коронарний кровотік при анемії зростає, проте його резерв обмежений 

внаслідок зниженої кисневої ємності крові [126]. Пропульсивна здатність 

серця знижується внаслідок виснаження резервних можливостей міокарда, 

відповідно їй прогресує тяжкість клінічної картини серцевої недостатності, 

розвивається змішана серцева недостатність в результаті міокард-дистрофії і 

перевантаження лівого шлуночка [128].   

Відомо, що на тлі розвитку анемічної гіпоксії відбувається значна 

активація симпатичного відділу вегетативної нервової системи (ВНС) із 

розвитком вегетативної дисфункції – порушенням її збалансованої активності 

[45, 129, 130]. Симпатичний відділ ВНС сприяє значному підвищенню 

процесів катаболізму, посиленню діяльності серцево-судинної системи, 
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перерозподілу об’єму крові залежно від здатності органів протистояти гіпоксії 

[45, 130]. Найінформативнішим методом кількісної оцінки вегетативної 

регуляції серцевого ритму є аналіз варіабельності серцевого ритму (ВСР) 

[131]. Слід зазначити, що показники ВСР є незалежними предикторами 

несприятливого прогнозу в загальній популяції, а зниження ВСР пов'язане із 

підвищеним ризиком смерті у хворих на серцево-судинну патологію, в тому 

числі і на ІХС [132, 133].  

Дослідження вегетативного балансу у дорослій популяції із анемією 

демонструє підвищення частоти серцевих скорочень у спокої та зміни 

загальної ВСР [132]. Так, виявлено, що у дорослих осіб із дефіцитом заліза 

рівні SDDN, SDANN, кількість інтервалів R-R>50 мс (SNN50) і pNN50 були 

нижчими порівняно із відповідною контрольною групою [134]. У дослідженні 

Shinya Yamada було виявлено, що у пацієнтів з більшою шириною розподілу 

еритроцитів (RDW) фіксують нижчі значення потужності спектру дуже 

низькочастотного компоненту варіабельності VLF, нахилу турбулентності TS 

порівняно з пацієнтами з нормальною та низькою RDW [133]. Відповідно до 

результатів, отриманих Lopresti A. L. та співавторами, у 78% пацієнтів із 

залізодефіцитною анемією виявляють вегетативну дисфункцію [135]. В свою 

чергу дослідження Esmaeil Akbar та співавторів продемонструвало, що у 

хворих на серповидно-клітинну анемію спостерігається підвищення 

активності симпатичної нервової системи [136]. 

Стан гіпоксії, який супроводжує анемію, негативно впливає на 

електричну активність здорового міокарда. Так, за даними міжнародних 

досліджень, ЕКГ-зміни зустрічаються у 86,6% пацієнтів з анемією без 

супутньої серцевої патології [137]. У даної категорії хворих зустрічається 

синусова тахікардія, синусова аритмія, блокади проведення імпульсів, різні 

порушення внутрішньошлуночкової провідності, фібриляція та тріпотіння 

передсердь [25]. Також на ЕГК можна виявити депресію сегмента ST, інверсію 

зубця Т, збільшення інтервалу QT та зменшення амплідути комплексу QRS 

[138]. Є відомості, щодо здатності анемії сприяти виникненню фібриляції 
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передсердь [139, 140]. А серед пацієнтів з шлуночковими тахіартиміями та 

супутньою анемією достовірно частіше реєструють випадки серцевої смерті 

через 24 години після госпіталізації в порівнянні з пацієнтами без анемії (26% 

проти 11%, p = 0,001) [141]. Nicole R. Guinn [142] у своїй роботі виявила, що 

наявність анемії важкого ступеня асоціюється зі збільшенням ризику епізодів 

ішемії міокарда, при чому ризик зростає зі зменшенням рівня гемоглобіну 

(зниження на 1 г/дл, ВР=1,42; 95% ДІ 1,07-1,90; p = 0,016). Варто відзначити, 

що зміни електричної активності міокарда також фіксують в осіб із 

ізольованим залізодефіцитом. У результаті дослідження Emre Yilmaz [143], 

було виявлено, що низький рівень заліза може підвищувати аритмогенну 

чутливість міокарда через збільшення наявності фрагментованих QRS, 

збільшення інтервалу Tpeak-Tend (Тр-е), збільшення співвідношення Tp-e/QT і 

Tp-e/QTc. Отже, ЕКГ-ознаки ІХС можна виявити серед осіб з АС, але не 

діагностованою патологією міокарда.  

Таким чином, літературні дані свідчать про те, що наявність супутньої 

анемії негативно впливає на геометричні та функціональні властивості 

міокарда за рахунок розвитку дилатації ЛШ та його гіпертрофії із порушенням 

глобальної систолічної функції ЛШ, сприяє виникненню вегетативної 

дисфункції та змінам загальної ВСР. Однак потребують уточнення 

особливості структурно-функціонального стану міокарда та ВНС у хворих на 

ІХС із супутнім АС з метою визначення особливостей взаємозв’язку порушень 

гематологічного, ферокінетичного балансу та ремоделювання міокарда.  

  

1.4 Сучасні аспекти лікування ішемічної хвороби серця, коморбідної 

з залізодефіцитною анемією 

 

Дефіцит заліза є поширеною супутньою патологією серед хворих із 

захворюваннями серцево-судинної системи, що значно погіршує прогноз 

даної категорії хворих [144]. Відповідно до рекомендацій British Society of 

Gastroenterology з ведення хворих на залізодефіцитну анемію 2021 р. [33], 
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рекомендацій American Heart Association з ведення хворих на СН [32], всім 

пацієнтам із симптомною та безсимптомною ХСН рекомендується проводити 

скринінг щодо виявлення анемії та ЗД із обов'язковим визначенням 

концентрації феритину в сироватці крові та НТЗ. Лікування дефіциту заліза 

має бути спрямоване на нормалізацію рівня гемоглобіну в крові, поповнення 

запасів заліза в організмі та покращення якості життя хворих [33, 63]. Саме 

тому відновлення запасів заліза є важливим компонентом лікування. Варто 

зазначити, що процес лікування ЗД є досить тривалим процесом, що підвищує 

вимоги щодо переносимості препаратів заліза та їх профілю безпеки [145], а 

також має включати в себе немедикаментозні методи корекції наявного ЗД. 

Одним із немедикаментозних методів лікування дефіциту заліза є 

дієтичне харчування. У раціоні залізо присутнє у вигляді гемового заліза 

(переважно м’ясні продукти) і вільного негемового (продукти рослинного 

походження) [146]. Біодоступність цих двох форм заліза значно відрізняється: 

організм людини може абсорбувати до 30% гемового заліза, тоді як 

поглинання негемової форми залежить від інших поживних речовин і 

становить від 1% до 10% [147]. У разі дефіциту заліза можна спостерігати 

значне підвищення біодоступності заліза до 35% [146]. Однак більшість заліза 

в раціоні всеїдних осіб – це негемове залізо, яке становить 85-90% від загальної 

спожитої кількості заліза [146], добова потреба в якому становить 14 мг/день 

[148].  

Відповідно до даних літератури, існує 2 дієтичні стратегії лікування ЗД 

– збільшення споживання багатих на залізо продуктів та забезпечення високої 

біодоступності заліза (забезпечення підсилення всмоктування заліза та 

зменшення споживання інгібіторів заліза) [148, 149]. Відомо, що 

найбагатшими джерелами гемового заліза є нежирне м’ясо та морепродукти, 

тоді як горіхи, бовові, овочі та збагачені зернові продукти забезпечують 

надходження негемового заліза [150, 151]. Незважаючи на те, що м’ясо є 

хорошим джерелом гемового заліза, існують певні харчові звички, які залежно 

від статі, можуть впливати на загальне споживання заліза [147, 151]. Так, як 
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правило жінки більше прихильні до зорового харчування, ніж чоловіки, і 

менше віддають перевагу м’ясу [147]. Таким чином, вони частіше включають 

у свій раціон джерела негемового заліза – бобові та овочі [150].  

За рекомендаціями ВООЗ, оскільки рослинне залізо засвоюється гірше, 

доцільно включити в раціон «підсилювачі» всмоктування негемового заліза – 

аскорбінову, лимонну або яблучну кислоти, а також пептиди з частково 

перетравленої м’язової тканини [146, 152]. Вітамін С є найпотужнішим 

підсилювачем абсорбції заліза [153]. Така його дія обумовлена 

відновлювальними властивостями аскорбінової кислоти, що дозволяє залізу 

бути розчиненим у широкому діапазоні pH, а також абсорбуватися у тонкому 

кишечнику за допомогою транспортеру двовалентного металу 1 (DMT1) [152, 

153]. Крім того, деякі дослідження демонструють, що вітамін D також може 

підвищити всмоктування заліза шляхом зниження регуляції прозапальних 

цитокінів і гепсидину [154]. Інший можливий механізм може включати 

експресію рецепторів 1,25-гідроксивітаміну D клітинами-попередниками 

еритроцитів, що активує проліферацію й дозрівання еритроїдних клітин-

попередників [155].  

Для покращення біодоступності негемового заліза рекомендують 

застосовувати такі способи обробки їжі, як ферментацію, попереднє 

замочування та проростання [146]. Також розглядають можливість 

додаткового збагачення залізом основних харчових продуктів – круп та 

борошна [150]. Речовини, що пригнічують поглинання заліза – оксалати, 

поліфеноли, які містяться в чорному чаї та каві, пептиди з частково 

перетравлених рослинних білків і кальцію – їх вживання слід обмежити [146]. 

Узагальнюючи вищенаведене, при наявності ЗД рекомендовано 

регулярне споживання м’яса, птиці чи риби мінімум п’ять разів на тиждень, 

оскільки вони є основними джерелами гемового заліза. Додатково слід додати 

до раціону  продукти з борошна грубого помелу, бобові та зелені овочі. Крім 

того, корисно замінити чай і каву на склянку цитрусового соку [146]. Але слід 
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пам’ятати, що залізовмісна дієта не здатна компенсувати ЗД, а лише підтримує 

оптимальні потреби організму в залізі.  

Для медикаментозної корекції ЗД рекомендовано використовувати 

препарати заліза [156]. Традиційно лікування ЗД починається із призначення 

пероральних залізовмістних препаратів, позитивна відповідь на які, при 

сприятливих умовах, спостерігається протягом 2 тижнів після початку терапії 

[33]. Найпоширеніші лікарські засоби – це препарати сульфату заліза, 

глюконату і фумарату. На сьогоднішній день немає доказів їх різної 

ефективності та відмінності в побічних ефектах. Тим не менш, препарати 

двовалентного заліза, такі як сульфат заліза та глюконат, демонструють кращу 

біодоступність [157]. Застосування пероральних форм заліза підтверджується 

багаторічним клінічним досвідом і даними спостережень: так, при сукупному 

аналізі даних випробувань 72,8% пацієнтів із ЗДА демонстрували задовільну 

відповідь на пероральний препарат заліза (підвищення рівня гемоглобіну >10 

г/л протягом 2 тижнів) [33].  

Однак всмоктування заліза – складна взаємодія, яка залежить в тому 

числі від вираженості системного запалення [158, 159]. Тому внутрішньовенне 

введення заліза часто є терапією вибору для пацієнтів із кардіо-васкулярною 

патологією, адже пероральні форми заліза можуть погано всмоктуватися через 

наявний при ХСН запальний набряк кишечника [158]. Також їх беззаперечною 

перевагою є забезпечення надходження більшої кількості заліза на одну дозу, 

ніж під час перорального прийому [33]. 

Існують переконливі докази позитивного впливу парентеральних форм 

заліза на перебіг ІХС та ІХС ішемічного ґенезу [160]. Мета-аналіз чотирьох 

рандомізованих контрольованих досліджень із застосуванням препаратів 

карбоксимальтози заліза, продемонстрував зниження на 41% ризику повторної 

серцево-судинної госпіталізації або серцево-судинної смертності, порівняно з 

групою, яка отримувала плацебо [161]. У дослідженні EFFECT-HF, у якому 

рандомізували 172 пацієнтів з ФВ ≤ 45% та супутньою анемією легкого та 

середнього ступеня важкості, призначення в/в форм заліза покращило ФК СН 
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за NYHA порівняно із хворими, які отримували пероральну терапію [160]. 

Також виявлено, що застосування парентеральних препаратів заліза дає 

сприятливі результати щодо пом’якшення симптомів ХСН [162]. Препарати 

сахарози заліза добре себе зарекомендували для лікування супутньої ЗДА у 

хворих на ХСН: дослідники [163] фіксували  нормалізацію гематологічних та 

ферокінетичних показників, а також покращення функції нирок за рахунок 

зменшення рівня креатиніну та підвищення ШКФ. Рандомізоване 

контрольоване дослідження, яке включало 40 пацієнтів із ХСН зі зниженою 

СФЛШ (ФВ ≤ 35%) із супутньою ЗДА, продемонструвало позитивний вплив 

внутрішньовенної сахарози заліза за рахунок кращого кліренсу креатиніну, 

нижчого рівня NT-proBNP та С-реактивного білка, підвищення ФВ [159]. 

Декстрини заліза на сьогодні використовується рідко, оскільки вимагають 

тривалої інфузії (4–6 годин) та часто спричиняють алергічні реакції [160, 163]. 

Слід підкреслити, що доцільним є саме внутрішньовенний шлях введення, 

адже мобілізація Fe з внутрішньом'язового уповільнена, і в результаті 

швидкість підвищення гемоглобіну лише трохи перевищує таку при 

використанні пероральних препаратів [160]. 

Ретроспективні аналізи даних щодо корекції анемії переливанням 

еритромаси мають суперечливі результати [164]. Незважаючи на ретельний 

процес перевірки безпеки еритроцитарної маси, переливання крові все ще 

пов’язане з потенційними ризиками: інфекціями, лихоманкою, алергічним 

реакціями, гострим ураженням легенів, перевантаженням кровообігу і, перш 

за все, гемолітичними трансфузійними реакціями [165]. Дослідження щодо 

корекції анемії у пацієнтів з ІХС встановило, що переливання крові при              

Hb ≤ 80 г/л було пов’язане із вищим ризиком внутрішньолікарняної смертності 

(ВР = 1,38; 95% ДІ = 1,15-1,67; р < 0,001) і 30-денної смертності (ВР = 1,21; 

95% ДІ = 1,01-1,45; р  = 0,03) [166]. При лікуванні супутньої анемії у хворих із 

гострим коронарним синдромом, переливання еритроцитів, порівняно з його 

відсутністю, асоціювалося із вищою короткостроковою та віддаленою 

смертністю від усіх причин, а також частотою розвитку повторного інфаркту 
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(ВР = 2,23; 95% ДІ 1,47–3,39; ВР = 1,93; 95% ДІ 1,12–3,34; ВР = 2,61; 95% ДІ 

2,17–3,14; р < 0,05; відповідно) [167].  У дослідженні [168] спостерігався 

ступеневий зв’язок між переливанням еритроцитів і смертністю: переливання 

крові та ризик смертності від усіх причин були гранично значущими при 

рівнях гемоглобіну нижче 80 г/л (ВР 0,52; 95% ДІ 0,25-1,06; р < 0,05), і було 

пов’язане із підвищеним ризиком смертності при гемоглобіні вище 100 г/л (ВР 

3,34; 95% ДІ 2,25-4,97; р < 0,05).  

Але, незважаючи на суперечливі дані, трансфузію еритроцитарної маси 

необхідно розглянути як альтернативу при вираженій клінічній симптоматиці, 

анемії важкого ступеня та/або порушенні кровообігу, при цьому цільовий 

рівень гемоглобіну має становити 70–90 г/л (80–100 г/л у пацієнтів із 

нестабільною ішемічною хворобою серця) [169].  

Застосування ЕПО-стимулюючих засобів для лікування анемії у хворих 

на ІХС залишається дискутабельним питанням [170]. Існує занепокоєння щодо 

його протромботичних ефектів, і в частині країн (наприклад, Великобританія) 

немає дозволу на використання ЕПО при серцево-судинних захворюваннях 

[171]. Структура EPO подібна до тромбопоетину, його високі дози збільшують 

утворення тромбоцитів і їх адгезивну реактивність, підвищують рівні 

гемостатичних факторів, таким чином створюючи тромбогенне середовище та 

підвищений ризик тромботичних серцево-судинних подій [171, 172]. Також 

застосування ЕПО протипоказане за умов неконтрольованої гіпертензії, адже 

може призвести до погіршення її перебігу [171]. В роботі Muhammad Umer 

Siddiqui та співавт. [173], було встановлено, що призначення епоетину-α 

призвело до розвитку інтраопераційного інфаркту міокарда під час виконання 

АКШ пацієнтці із діагностованою ІХС. Можливою причиною такого 

ускладнення була ятрогенна поліцитемія – один із побічних ефектів епоетину-

α [173].  

На противагу цьому, інтракоронарне введення дарбепоетину не 

призводило до збільшення тромботичних ускладнень у хворих на ІМ [174, 

175]. Частина досліджень [176] демонструє, що передопераційне EPO-
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лікування не підвищує ризик тромбоемболічних ускладнень. Даний побічний 

ефект в основному виникає при тривалому лікуванні високими дозами EPO, 

тоді як короткочасне застосування EPO видається безпечним навіть у 

критично хворих пацієнтів [171, 176].  

З метою покращення клінічної симптоматики у хворих на ІХС із 

супутнім ЗД перспективним є застосування триметазидину. Механізм його дії 

полягає в селективному інгібуванні 3-кетоацил КоА-тіолази – ключового 

ферменту b-окислення вільних жирних кислот [177]. Цей процес 

опосередковано підвищує активність піруватдегідрогенази – ферменту, який 

обмежує швидкість аеробного окислення глюкози [178]. Інгібування гліколізу 

триметазидином ефективно зменшує накопичення іонів водню та молочної 

кислоти в цитоплазмі, таким чином уникаючи перевантаження кальцієм 

кардіоміоцитів [178]. Встановлено, що триметазидин активує AMП-

активовану протеїнкіназу (AMПK), так званий енергетичний сенсор, 

регулятор метаболізму як при фізіологічному стані, так і під час 

ішемії/реперфузії [179]. Доведено, що AMПK функціонує як центральний 

модулюючий фактор метаболізму глюкози в міокарді [179]. 

Таким чином, завдяки триметазидину відбувається метаболічне 

перемикання – зниження використання ліпідних субстратів для утворення 

АТФ та збільшення споживання глюкози [177], що оптимізує використання 

кисню і збільшує синтез АТФ в умовах ішемії, є отже є патогенетично 

виправданим при наявності супутньої анемічної гіпоксії.  

Численні дослідження демонструють переваги призначення 

триметазидину хворим на ІХС. Так, у роботі Шуби Н. М. та співавт. [180] 

включення в терапію триметазидину спряло зменшенню кількості та 

тривалості нападів стенокардії, а також нормалізації ліпідного, електролітного 

обмінів. Ханюков О. О. та співавт. [181] встановили, що застосування 

тримедазидину у складі комплексного лікування хворих з ІХС та ХСН 

асоціюється з поліпшенням якості життя пацієнтів, суттєвим зменшенням 

потреби в нітратах короткої дії, поліпшенням ФК ХСН та збільшенням фракції 
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викиду лівого шлуночка. Було продемонстровано, що триметазидин знижує 

експресію передсердного натрійуретичного пептиду, підвищує рівень 

високоенергетичних фосфатів у лівому шлуночку і знижує ризик аритмій при 

ХСН [178]. Крім того, триметазидин покращує ендотелій-залежну релаксацію, 

що корелює з покращеною біодоступністю оксиду азоту і зниженням рівня 

активності перекисного окислення ліпідів [182]. При наявності супутніх 

порушень вуглеводного обміну, продемонстровано, що застосування 

триметазидину покращує функцію печінки і знижує рівень глюкози в крові та 

нормалізує метаболізм глюкози в міокарді [183].  

Також є дані, що терапевтичний ефект триметазидину посилюється при 

його комбінуванні з іншими препаратами першої лінії лікування ІХС. 

Наприклад, триметазидин у поєднанні з бісопрололом покращив ФВ ЛШ у 

пацієнтів із ІХС, порівняно з монотерапією бісопрололом [184]. Варто 

зазначити, що триметазидин може зменшити індуковане статинами 

пошкодження скелетних м’язів і сприяти їх функціональному відновленню 

[185].  Триметазидин пригнічує ішемічно-реперфузійне пошкодження нирок 

шляхом зниження експресії факторів, пов’язаних з еритроїдним ядерним 

фактором-2 [186]. Лікування триметазидином зменшує серцевий фіброз, 

покращує дисфункцію лівого шлуночка та зменшує активність НАДФН-

оксидази [187]. 

Експериментальні дослідження на тваринах [188] демонструють, що при 

зменшенні рівня заліза в кардіоміоцитах, призначення триметазидину 

покращує стан мітохондріального біогенезу. У пацієнтів із кардіальними 

проявами анемічного синдрому триметазидин посилює функціональні 

можливості ЛШ, зменшує амплітуду зубця Т, інтервал QT та ризик розвитку 

аритмічних порушень [189, 190].  

Проте недостатньо літературних даних щодо ефективності 

комбінованого лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину у хворих на ІХС із супутньою анемією. Таким 

чином, для розробки нових лікувальних підходів щодо даної коморбідної 
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патології, актуальним є пошук взаємозв’язків між ІХС, станом 

гематологічного та ферокінетичного балансу з метою визначення спільних 

патогенетичних механізмів прогресування, ранньої діагностики та своєчасної 

корекції виявлених патологіних змін.  

Резюме 

Аналіз сучасної закордонної та вітчизняної літератури демонструє, що 

проблема коморбідної патології в кардіології не втрачає своєї актуальності. 

Так, у 10-30% хворих на ІХС можна діагностувати АС та ЗД різного ступеня 

важкості. При чому виділяють низку причин, які можуть сприяти появі 

сидеропенії у хворих із ССЗ: екзогенний дефіцит заліза, порушення його 

всмоктування в кишечнику, наявність хронічного запалення або патології 

нирок. Враховуючи складність виявлення провідного механізму ЗД у хворих 

на ІХС, необхідна оптимізація діагностичної тактики для даної категорії 

хворих. 

АС та ЗД негативно впливають на структурно-функціональний стан 

серцево-судинної системи, призводячи до змін, як зазвичай можна виявити у 

пацієнтів із діагностованими ССЗ (дилятації порожнин міокарда, гіпертрофії 

його камер, явища систолічної та діастолічної дисфункцій). Водночас ЗД та 

АС супроводжуються гіперактиватицією симпатичної нервової системи, що 

проявляється порушеннями ритму, провідності, змінами ВСР. Незважаючи на 

нявні дані, необхідно уточнення особливостей геометричних, функціональних 

та вегетативних змін серцево-судинної системи при коморбідному перебігу 

ІХС та АС для встановлення взаємозв’язків між показниками обміну заліза та 

кардіального ремоделювання з метою подальшої корекції виявлених 

порушень. 

Існують механізми спільного прогресування ІХС та анемії, за участі 

маркерів ферокінетичного балансу, специфічних глікопротеїнів та 

прозапальних цитокінів, інтерлейкінів. Проте результати опублікованих 

досліджень є суперечливими, отже потребують подальшого вивчення. 

2373548162652986



65 
 

Залишаються нез’ясованими питання щодо оптимальної тактики 

корекції ЗД та ЗДА у хворих на ІХС. Відповідно до основоположних 

європейських та американських рекомендацій, для корекції ЗД у пацієнтів 

кардіологічного профілю перевагу слід надати парентеральним препаратам 

заліза. Однак проведені дослідження не виокремлюють ту чи іншу форму 

внутрішньовенного заліза та не мають достатню кількість даних щодо 

подальшого перебігу ІХС на тлі АС та ЗД. Застосування триметазидину може 

покращити ефективність лікування даної категорії хворих, адже цей препарат 

дозволяє оптимізувати утилізацію кисню в умовах гіпоксії.  
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1 Клінічна характеристика обстежених хворих 

 

Робота виконана на клінічній базі кафедри загальної практики – сімейної 

медицини та внутрішніх хвороб ЗДМФУ (завідувач кафедри – д. мед. н., 

професор Н.С. Михайловська): КНП «Міська лікарня №4» ЗМР м. Запоріжжя.  

На першому етапі дослідження було проведено ретроспективний аналіз 

поширеності та клініко-анамнестичних особливостей анемічного синдрому 

серед хворих на ІХС. Для цього проаналізовано 900 медичних карток 

стаціонарних хворих на ІХС (вік — 76 (53; 94) років), які знаходились на 

стаціонарному лікуванні у терапевтичному та кардіологічному відділеннях 

КНП «Міська лікарня №4» ЗМР протягом 2016 – 2019 рр. Для оцінки впливу 

супутнього анемічного синдрому на клінічний перебіг ІХС, частоту 

виникнення та особливості основних кардіоваскулярних подій було відібрано 

91 хворого на ІХС: стабільну стенокардію напруги II-III ФК (чоловіків – 42, 

жінок – 49, середній вік – 70 (49; 93)). Основну групу (n=46) склали хворі на 

ІХС із супутньою анемією (переважно залізодефіцитною) легкого та 

середнього ступеня важкості, групу порівняння (n=45) – хворі на ІХС без 

анемії. При вивчені основних кардіоваскулярних подій враховано повторні 

госпіталізації з приводу дестабілізації ІХС, аритмічних порушень, 

прогресування серцевої недостатності протягом 1 року спостереження, а 

також летальні наслідки від серцево-судинних причин. До комбінованої 

критичної події відносили смерть або госпіталізацію із серцево-судинних 

причин (розвиток нестабільної стенокардії, аритмія, декомпенсація 

попередньоіснуючої ХСН). Дослідження несприятливих серцево-судинних 

подій проводились під час особистого контакту, телефонної розмови з 

хворими та аналізу медичної документації.  
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Другий етап включав дослiдження особливостей структурно- 

функцiонального стану серця, електричної активності міокарда, ішемічних 

порушень та зміни варіабельності серцевого ритму, рівня фетуїну-А, 

показників обміну заліза, їх взаємозв’язку i динамiку пiд впливом лiкування. 

Для виконання цього етапу до проспективного, подвiйного вiдкритого 

дослiдження з елементами рандомiзацiї, що проводиться в паралельних 

групах, було залучено залучено 102 хворих на ІХС: стабільну стенокардію 

напруги ІІ-ІІІ ФК (чоловіків – 39, жінок – 63, вік – 68 (60; 72) років), які 

перебували на стаціонарному лікуванні на КНП «Міська лікарня №4» ЗМР              

м. Запоріжжя. Залежно від показників клінічної гемограми та ферокінетики 

всіх пацієнтів було розподілено на 4 клінічні групи: І групу (n=28) склали 

хворі із супутньою залізодефіцитною анемією (ЗДА) легкого та середнього 

ступеня важкості, ІІ (n=15) – із абсолютним латентним ЗД, ІІІ (n=14) – із 

функціональним латентним ЗД,  IV групу порівняння (n=45) – хворі на ІХС 

без порушень ферокінетики. Контрольну групу склали 30 практично 

здорових осіб віком 67,0 (60,0; 71,0) років, з них 15 чоловіків і 15 жінок. Всі 

групи були співставні за віком та статтю.  

Критерії включення до дослідження:  

- документально підтверджена добровільна згода на проведення 

дослідження;  

- вік > 18 років; 

- верифікована ІХС;  

- наявність порушень обміну заліза; 

- анемія легкого та середнього ступеня важкості.  

Критерії виключення:  

- відсутність згоди на проведення дослідження;  

- інфекційні захворювання в гострому періоді;  

- хронічні запальні захворювання у період загострення; 

- розвиток гострої кровотечі в період стаціонарного лікування;  

- задокументовані крововтрати протягом останніх 6 місяців;  
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- Hb у венозній крові < 80 г/л;  

- онкологічні захворювання, в тому числі гемобластози;  

- гемолітичні, гіпо-апластичні, мегалобластні анемії;  

- терапія внутрішньовенними препаратами заліза тривалістю 3 місяці;  

- ХСН з ФВ ≤ 40% або/і ІV ФК за NYHA;  

- ШКФ ≤ 59 мл/хв/1,73 м2;  

- розвиток гострого коронарного синдрому або гострого порушення 

мозкового кровообігу;  

- перенесений інфаркт міокарда та інсульт протягом останніх 3 місяців 

від моменту включення у дослідження;  

- наявність імплантованого електрокардіостимулятора або необхідність 

імплантації;  

- тяжка коморбідна патологія, що супроводжується органною 

недостатністю;  

- психоневрологічні розлади важкого ступеня.  

На момент включення в дослідження усі хворі перебували на 

стаціонарному лікуванні у терапевтичному та кардіологічному відділеннях 

КНП «Міська лікарня №4» ЗМР.  

Шляхом рандомізації хворі на ІХС, коморбідну із ЗДА, були розподілені 

на 2 підгрупи спостереження залежно від призначеного методу лікування:  

- І підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС 

(антитромбоцитарні препарати, статини, β-блокатори, ІАПФ і нітрати тривалої 

дії за необхідності) та ЗДА (залізовмісні препарати: перорально – при анемії 

легкого ступеня тяжкості та парантерально – при анемії середнього ступеня 

важкості) 

- ІІ підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС та анемії із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу внутрішньовенно 

крапельно 5 мл з концентрацією 20 мг/мл (100 мг заліза) тричі на тиждень з 

переходом на пероральний прийом 80 мг заліза (ІІ) сульфату при досягненні 
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рівня Hb ≥ 100 г/л, по 1 таблетці 1 раз на день, та триметазидину (80 мг 1 раз 

на добу протягом 3 місяців). 

Дизайн дослідження було узгоджено з Комісією з питань біоетики 

Запорізького державного медичного університету (протокол №10 від 29 

жовтня 2020 року), у відповідності до правил ICH/GCP, Хельсінкської 

декларації прав людини (1964 р.), Конвенції Ради Європи з прав людини і 

біомедицини (1997 р.), а також чинного законодавства України. 

Дизайн дослідження представлений на рис. 2.1.  

ІХС була верифікована відповідно до рекомендацій European Society of 

Cardiology (ESC) з діагностики та лікування хронічного коронарного 

синдрому 2019 р. та чинного уніфікованого клінічного протоколу первинної, 

вторинної (спеціалізованої) та третинної (високоспеціалізованої) медичної 

допомоги «Стабільна ішемічна хвороба серця» (Наказ МОЗ № 2857 від 

23.12.2021 року). Наявність та етіологію супутнього анемічного синдрому 

встановлювали відповідно до рекомендацій British Society of Gastroenterology 

(BSG) з ведення хворих на залізодефіцитну анемію 2021 р., наказів МОЗ 

України № 709 від 02.11.2015 та №647 від 30.07.2010 за редакцією від 

29.07.2016. Для діагностики та верифікації ЗД використовували критерії, які 

адаптовані для пацієнтів із захворюваннями серцево-судинної системи [67, 

125, 142].  

Критеріями ЗДА слугувало зниження рівнів гемоглобіну (Hb у венозній 

крові < 130 г/л у чоловіків та < 120 г/л у жінок), сироваткового заліза (СЗ) < 

8,8 нмоль/л, феритину < 100 мкг/л, насичення трансферину залізом (НТЗ) < 

20%.  

Абсолютний латентний залізодефіцит діагностували при наступних 

показниках: Hb у венозній крові > 130 г/л у чоловіків, > 120 г/л у жінок;              

СЗ < 8,8 нмоль/л; феритин <100 мкг/л, НТЗ <20 % [125, 142]; функціональний 

ЗД: Hb у венозній крові > 130 г/л у чоловіків, > 120 г/л у жінок,                                     

СЗ < 8,8 нмоль/л, феритин в межах 100-299 мкг/л, НТЗ < 20 % [67].  
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Рисунок 2.1 – Дизайн дослідження. 
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Клінічна характеристика хворих представлена в табл. 2.1. 

 

Таблиця 2.1 – Клінічна характеристика хворих, залежно від ступеня 

супутнього ЗД 

Показник, 

одиниці 

виміру 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57) Хворі на ІХС 

без 

супутнього 

ЗД (n=45) 

ЗДА  

(n=28) 

Абсолютний 

латентний 

ЗД (n=15) 

Функціональ-

ний латентний 

ЗД (n=14) 

1 2 3 4 5 

Вік, роки 
62,00  

(57,00; 70,00)  

68,00 

(63,00; 72,00) 

70,00 

(61,00; 78,50) 

69,00 

(62,00; 72,00) 

Чоловіки, n/% 10/ 35,70 7/ 46,60 6/ 42,80 20/ 44,40 

Жінки, n/% 18/ 64,30 8/ 53,40 8/ 57,20 25/ 55,60 

Тривалість 

ІХС, роки 

5  

(1; 10) 

6 

(5; 10,0) 

5 

(5; 15) 

5 

(5; 10) 

САТ, мм. рт. 

ст. 

130 

(130; 140) 

130 

(130; 145) 

140 

(130; 140) 

140 

(140; 145) 

ДАТ, мм. рт. 

ст. 

80 

(80; 80) 

80 

(80; 80) 

85 

(80; 90) 

85 

(80; 90) 

ЧСС, уд./хв. 
83,00 

(66,00; 86,00) 

74,50 

(65,00; 79,50) 

80,00 

(65,00; 80,00) 

72,00 

(62,50; 83,50) 

Інфаркт 

міокарда в 

анамнезі, n/% 

1/ 3,60 3/ 20,00 2/ 14,30 5/ 11,00 

Гіпертонічна 

хвороба, n/% 
18/ 64,30 12/ 80,00 9/ 64,30  42/ 93,00 

Цукровий 

діабет 2 типу, 

n/% 

3/ 10,70 1/ 6,60 1/ 7,10 8/ 17,70 

Ожиріння, 

n/% 
17/ 60,70 7/ 46,60 8/ 57,10 28/ 62,20 
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Продовження таблиці 2.1 

1 2 3 4 5 

Тютюнопалін-

ня, n/% 
17/ 60,70 10/ 66,60 8/ 57,10 31/ 68,80 

Фібриляція 

передсердь, 

n/% 

1/ 3,60 5/ 33,40 1/ 7,10 7/ 15,50 

Рівень Hb, г/л 

108,00 

(86,00; 

113,00)* 

137,00 

(128,00; 

155,00) 

134,00 

(127,00; 

139,00) 

150,00 

(143,00; 

158,00) 

Кількість 

еритроцитів, 

*1012/л 

2,65 

(2,44; 3,70) * 

4,16 

(4,11; 4,30) 

3,10 

(2,97; 3,18) 

4,31 

(4,07; 4,6) 

Примітка 1. * – вірогідність різниці показників між групами хворих на ІХС із 

супутньою анемією та без неї (p<0,05). 

Примітка 2.  Дані наведені у вигляді Me (Q25; Q75) або абс./%. 

 

Усі пацієнти були співставні за віком. За даними об’єктивного 

обстеження, в порівнюваних групах рівні САТ, ДАТ, ЧСС статистично не 

відрізнялись один від одного. Статистично значущих відмінностей щодо 

середньої тривалості ІХС, інфаркту міокарда в анамнезі, факторів ризику та 

супутніми патологіями  між групами не виявлено. 

У хворих на ІХС із супутньою ЗДА рівень гемоглобіну, кількість 

еритроцитів були достовірно менше на 28% (U=1,5; p < 0,05) та на 38,5% 

(U=1,0; p < 0,05) відповідно, ніж у хворих на ІХС без ознак ЗД. 

Усі хворі мали типові клінічні ознаки, характерні для ІХС: стабільної 

стенокардії напруги – біль за грудиною стискаючого, давлючого або пекучого 

характеру, який іррадіює в ліву руку, виникає під час фізичного навантаження 

(підйом на 1-2 поверхи, ходьба рівною місцевістю на відстань 100-500 м), 

супроводжується задишкою, відчуттям прискореного серцебиття, триває  2-15 

хвилин, проходить у спокої або після вживання нітрогліцерину.  
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Характеристика скарг хворих, залучених у дослідження, представлена в 

табл. 2.2.  

 

Таблиця 2.2 – Клінічна симптоматика хворих на ІХС, залежно від 

ступеня супутнього ЗД (n/%) 

Симптом 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57)  Хворі на ІХС 

без 

супутнього ЗД 

 (n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний 

ЗД (n=15) 

Функціональ-

ний латентний 

ЗД (n=14) 

Біль за 

грудиною 
26/ 92,80 * 12/ 80,00 11/ 78,50 30/ 65,00 

Дискомфорт 

за грудиною 
12/ 75,00 14/ 93,00 10/ 71,40 32/ 71,00 

Задишка 28/ 100,00 *^ 12/ 80,00 13/ 92,80 36/ 80,00 

Відчуття 

серцебиття 
10/ 35,70 5/ 33,30 3/ 21,40 26/ 57,00 

Примітка 1. * – вірогідність розбіжностей в порівнянні з хворими без порушень 

обміну заліза (р<0,05).  

Примітка 2. # – вірогідність розбіжностей між хворими із ЗДА та функціональним 

ЗД (р<0,05).  

Примітка 3. ^ – вірогідність розбіжностей між хворими із ЗДА та абсолютним 

латентним ЗД (р<0,05). 

 

Виявлено, що серед хворих на ІХС із супутньою ЗДА достовірно частіше 

виникають скарги на задишку та біль за грудиною (χ2 = 6,39 та χ2 = 6,63 

відповідно; p < 0,05), порівняно із хворими без порушень ферокінетики. Також 

встановлено більш часту появу задишки у хворих із ЗДА, ніж у хворих із 

супутнім латентним ЗД (χ2 = 5,02; p < 0,05). Відзначимо, що більше 80% 

пацієнтів мали 2 та більше із проаналізованих симптомів.  

Наявність супутньої ЗДА підвищувала ризик появи болю за грудиною в 

3,9 разів (ВР = 3,95; 95% ДІ 1,02-15,29; p < 0,05), в порівнянні із хворими без 

порушень обміну заліза. Абсолютний латентний дефіцит у хворих на ІХС 
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підвищував ризик виникнення дискомфорту за грудиною в 1,3 разів, ніж у 

хворих без порушень ферокінетики (ВР = 1,31; 95% ДІ 1,04-1,66; p < 0,05).  

У рамках сидеропенічного синдрому хворі із супутньою ЗДА та 

абсолютним латентним ЗД відмічали випадіння та ламкість волосся, наявність 

койлоніхій та тріщин в кутиках рота, сухість шкірних покривів та спотворення 

смакових, нюхових відчуттів (рис. 2.2).  

 

 

 

Рисунок 2.2 – Сидеропенічні скарги у хворих на ІХС, залежно від ступеня 

супутнього ЗД. 

 

У пацієнтів обох груп домінуючими скаргами було випадіння волосся та 

сухість шкірних покривів. Варто відзначити, що у хворих із функціональним 

латентним ЗД не спостерігалося клінічних ознак дефіциту заліза.  
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Усі хворі отримували базисну терапію ІХС: стабільної стенокардії 

напруги відповідно до рекомендацій European Society of Cardiology (ESC) з 

діагностики та лікування хронічного коронарного синдрому 2019 р. та чинного 

уніфікованого клінічного протоколу первинної, вторинної (спеціалізованої) та 

третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Стабільна ішемічна 

хвороба серця» (Наказ МОЗ № 2857 від 23.12.2021 року). Дані щодо 

призначення основних груп лікарських засобів базисної терапії наведено в 

табл. 2.3. 

 

Таблиця 2.3 – Частота призначення основних груп препаратів базисної 

терапії в обстежених пацієнтів на момент включення в дослідження (n/%)  

Препарат 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57)  Хворі на 

ІХС без 

супутнього 

ЗД 

 (n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний ЗД 

(n=15) 

Функціональний 

латентний ЗД 

(n=14) 

β-блокатори 26/ 92,8 15/ 100,0 14/100,0 42/ 93,3 

ІАПФ 21/ 75,0 9/ 60,0 7/ 50,0 39/ 86,6 

Сартани 5/ 17,8 3/ 20,0 2/ 14,3 6/ 13,3 

Антагоністи 

кальцію 
5/ 17,8 2/ 13,3 2/ 14,3 3/ 6,6 

Діуретики 8/ 28,5 4/ 26,6 2/ 14,3 26/ 57,7 

Нітрати 7/ 25,0 1/ 6,6 1/ 7,1 5/ 11,1 

Антиагреганти 23/ 82,1 10/ 66,6 13/ 92,8 30/ 66,6 

Статини 25/ 89,2 14/ 93,3 14/ 100,0 45/ 100,0 

  

2373548162652986



76 
 

За отримуваною терапією ІХС: стабільної стенокардії напруги хворі 

досліджуваних груп достовірно не відрізнялися. При відсутності 

протипоказань пацієнти отримували β-блокатори (метопролол в добовій дозі 

50-200 мг або карведілол в добовій дозі 12,5-50 мг, або бісопролол в добовій 

дозі 2,5-10 мг) та ІАПФ (еналаприл в добовій дозі 2,5-20 мг, лізиноприл в 

добовій дозі 5-20 мг або периндоприл в добовій дозі 5-10 мг). Сартани 

(лозартан в добовій дозі 12,5-100 мг, телмісартан в добовій дозі 20-80 мг або 

валсартан в добовій дозі 80-320 мг) використовували за умови неможливості 

призначення інгібіторів АПФ і/або за наявності їх побічної дії (кашель, 

виражена гіпотензія, шкірні прояви тощо). Статинотерапія (аторвостатин             

20-40 мг на добу або розувостатин 10-20 мг на добу) призначалась з 

індивідуальним підбором дози залежно від вираженості ліпідних порушень під 

контролем рівня печінкових ферментів. Також пацієнти отримували аспірин в 

дозі 75 мг на добу в якості антиагрегантної терапії, або клопідогрель 75 мг на 

добу при протипоказаннях до застосування аспірину (виразкова хвороба, 

геморагічний діатез, аспіринова астма). Нітрати призначалися для купірування 

нападів стенокардії або з метою профілактики їх виникнення перед 

запланованим фізичним навантаженням (нітрогліцерин у формі аерозолю   0,4 

мг). Діуретики та інші препарати використовувались за потребою. Титрація 

дози препаратів проводилась згідно із загальноприйнятими вимогами. 

Шляхом рандомізації хворі на ІХС, коморбідну із ЗДА, були розподілені 

на 2 підгрупи спостереження залежно від призначеного методу лікування: І 

підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС та ЗДА; ІІ підгрупа (n=14) 

отримувала базисну терапію ІХС та анемії із включенням заліза (ІІІ) 

гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину. 

Клінічну характеристику хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА, залежно від 

призначеного лікування представлено в табл. 2.4. Не знайдено достовірної 

різниці за віком, тривалістю ІХС, факторами ризику та супутньою патологією 

між підгрупами спостереження.  
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Таблиця 2.4 – Клінічна характеристика підгруп лікування хворих на ІХС, 

коморбідну із ЗДА 

Показник, одиниці виміру 

І підгрупа 

 Базисна терапія 

(n=14) 

ІІ підгрупа  

Базисна терапія із 

включенням заліза 

(ІІІ) гідроксид-

сахарозного 

комплексу та 

триметазидину 

(n=14) 

Вік, роки 
63,50  

(58,50; 76,00) 

60,00  

(55,50; 64,50) 

Чоловіки, n/% 5/ 35,70 5/ 35,70 

Жінки, n/% 9/ 64,30 9/ 64,30 

Тривалість ІХС, роки 5,00 (5,00; 12,50) 5,0 (1,00; 5,00) 

САТ, мм. рт. ст. 
130,00 

 (130,00; 137,50) 

130,0  

(120,00; 140,00) 

ДАТ, мм. рт. ст. 
80,00  

(80,00; 80,00) 

80,00  

(80,00; 87,50) 

ЧСС, уд./хв. 
83,50  

(69,00; 85,50) 

83,00  

(65,00; 88,00) 

Інфаркт міокарда в анамнезі, n/% 1/ 7,10 --- 

Гіпертонічна хвороба, n/% 10/ 71,40 8/ 57,10 

Цукровий діабет 2 типу, n/% 1/ 7,10 2/ 14,20 

Ожиріння, n/% 9/ 64,30 8/ 57,10 

Тютюнопаління, n/% 8/ 57,10 9/ 64,30 

Фібриляція передсердь, n/% 1/ 7,10 --- 

Рівень Hb, г/л 102,00 

(87,00; 108,00) 

92,00 

(84,00; 104,50) 

Кількість еритроцитів, *1012/л 3,00  

(2,40; 3,70) 

2,89 

(2,64; 3,10)  
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Дані про частоту призначення базисної терапії в підгрупах лікування 

хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА, наведено в табл. 2.5. 

 

Таблиця 2.5 – Частота призначення базисної терапії в підгрупах 

лікування ІХС, коморбідної із ЗДА 

Препарат 

І підгрупа 

 Базисна терапія  

(n=14) 

ІІ підгрупа  

Базисна терапія із 

включенням заліза (ІІІ) 

гідроксид-сахарозного 

комплексу та 

триметазидину  

(n=14) 

β-блокатори 13/ 92,8 13/ 92,8 

ІАПФ 11/ 78,6 10/ 71,4 

Сартани 2/ 14,2 3/ 21,4 

Антагоністи кальцію 2/ 14,2 3/ 21,4 

Діуретики 5/ 35,7 3/ 21,4 

Нітрати 4/ 28,6 3/ 21,4 

Антиагреганти 13/ 92,8 10/ 71,4 

Статини 13/ 92,8 12/ 85,7 

 

За частотою призначення препаратів базисної терапії підгрупи хворих 

статистично не відрізнялись, що дозволило вивчити ефективність призначеної 

терапії.  

Обстеження хворих було проведене на 1-3 добу лікування, а також 

повторно – через 3 місяці. Проводили оцінку клінічного стану хворих (скарги, 

фізикальний огляд), виконували забір крові для гематологічного, 

ферокінетичного та імуноферментного аналізу, реєстрували ЕКГ, здійснювали 

добове моніторування ЕКГ за Холтером та ехокардіоскопію.  
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2.2 Методи дослідження  

 

Всім хворим було проведене комплексне обстеження з урахуванням 

скарг, анамнезу, даних об’єктивного огляду та додаткових методів 

діагностики згідно з рекомендаціями European Society of Cardiology (ESC) з 

діагностики та лікування хронічного коронарного синдрому 2019 р., 

уніфікованого клінічного протоколу первинної, вторинної (спеціалізованої) та 

третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Стабільна ішемічна 

хвороба серця» (Наказ МОЗ № 2857 від 23.12.2021 року), рекомендаціями 

British Society of Gastroenterology (BSG) з ведення хворих на залізодефіцитну 

анемію 2021 р., наказів МОЗ України № 709 від 02.11.2015 та №647 від 

30.07.2010 за редакцією від 29.07.2016. 

Показники ферокінетики. Аналіз ферокінетичних показників (СЗ, 

загальна залізозв’язуюча здатність сироватки (ЗЗЗС)) проведено 

колориметричним методом за допомогою набора реагентів фірми «Cormay» 

(Польща), рівня феритину - імунохемілюмінісцентним аналізом за допомогою 

набора реагентів «Siemens, Immulate 1000» (Франція) в клініко-біохімічній 

лабораторії ННМЦ «Університетська клініка» ЗДМФУ (директор – Е. В. 

Котляревська). За значення латентної залізозв’язуючої здатності сироватки 

(латентна ЗЗС) було прийнять різницю рівнів ЗЗЗС та СЗ. Насичення 

трансферину залізом (НТЗ) розрахували за наступною формулою:  

 

                    НТЗ (%) = 
СЗ×100

ЗЗЗС
                                                     (2.1) 

 

де СЗ – сироваткове залізо; 

          ЗЗЗС – загальна залізозв’язуюча здатність сироватки (ммоль/л). 

 

Як референтні величини ферокінетичних показників були використані 

наступні значення: феритин 28-365 нг/мл, СЗ 8,8-29,9 нмоль/л, ЗЗЗС                  

45-76 ммоль/л, латентна ЗЗС 32,0-46,0 ммоль/л, НТЗ 16,0-50,0%. 
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Концентрація вітаміну В12 та фолієвої кислоти. Всім пацієнтам було 

визначено рівень вітаміну В12 та фолієвої кислоти в клініко-біохімічній 

лабораторії ННМЦ «Університетська клініка» ЗДМФУ 

імунохемілюмінісцентним аналізом за допомогою набора реагентів фірми 

«Siemens, Immulate 1000» (Франція), референтні значення 174-878 пк/мг та                

3-17 нг/мл, відповідно. Вміст вищевказаних сполук в сироватці крові пацієнтів 

не відрізнявся від референтних, що дозволило виключити ці види анемії у 

групах проспективної частини дослідження.  

Рівень фетуїну-А. Визначення рівня фетуїну-А в сироватці крові 

проведено в Навчально-науковому медико-лабораторному центрі з віварієм 

Запорізького державного медико-фармацевтичного університету (директор – 

д. фарм. н., доц. Р. О. Щербина) шляхом імуноферментного аналізу за 

допомогою набору реагентів фірми «Elabscience» (США). Фізіологічний 

рівень фетуїну-А, який склав 168,86 (167,98; 196,74) нг/мл, було визначено у 

15 умовно здорових дорослих осіб. 

Забір крові виконувався із ліктьової вени за допомогою стерильних 

одноразових шприців або вакуумних шприців-контейнерів, у стерильні 

пробірки із 0,5 М розчину ЕДТА. Для отримання сироватки пробірки із кров’ю 

попередньо інкубували при температурі +37°С протягом 30 хв. Після цього 

відшаровували від стінок пастерівською піпеткою утворений згусток, який 

інкубували годину при температурі +4°С для його ретракції. Сироватку 

переміщували в скляні пробірки, центрифугували 10 хвилин при 3000 об/хв, 

відділяли супернатант і розливали в пробірки типу «Епендорф». Збереження 

зразків тривало не більше 3 місяців до проведення дослідження при 

температурі -20°С (не допускалося повторне заморожування та 

розморожування проб). Отримані зразки сироватки були прозорими, не мали 

ознак гемолізу, бактеріємії або хільозу.  

Перед проведенням дослідження всі пробірки із сироваткою одночасно 

піддавалися пасивному розморожуванню при температурі +20°С протягом   30 

хвилин. Потім при особистій присутності дисертантки в підготовленому 
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фахівцем лабораторії матеріалі, проводилося визначення фетуїну-А за 

стандартною методикою відповідно до інструкцій виробника.  

Електрокардіографія. Електрокардіографію для визначення водія 

ритму, частоти серцевих скорочень, порушень ритму та провідності, ознак 

гіпертрофії, ішемічних та рубцевих змін міокарда проводили на 

електрокардіографі «Біомед ВЕ 600» у 12 відведеннях.  

Еходоплеркардіографія. Дослідження проводилось у М- і В- режимах 

ехолокації з парастернальної та апікальної позиції датчиком 2,5 MГц на 

ультразвуковому діагностичному сканері ESAOTE MyLab 50X (Італія) 

відповідно до рекомендацій Американського товариства з ехокардіографії 

2019 р. [191].  

Визначали розмір лівого передсердя в діастолу (ЛПд, см), правого 

передсердя в діастолу (ППд, см), розмір лівого шлуночка в систолу (КСР, см) 

і діастолу (КДР, см), товщину міжшлуночкової перетинки (МШП), задньої 

стінки лівого шлуночка (ЗСЛШ, см) в діастолу, правого шлуночка в діастолу 

(ПШд, см). На основі отриманих даних розраховували кінцево-діастолічний 

(КДО ЛШ, мл) та кінцево-систолічний (КСО ЛШ, мл) об’єми, кінцево-

діастолічний (КДІ ЛШ, мл/м2) та кінцево-систолічний (КСІ ЛШ, мл/м2) індекси 

ЛШ. Для виявлення гіпертрофії міокарда лівого шлуночка (ЛШ) та оцінки 

його типу ремоделювання визначали масу міокарда лівого шлуночка (ММЛШ, 

г), індекс маси міокарда (ІММЛШ, г/м2), відносну товщину стінок (ВТС) за 

загальноприйнятими формулами [192]. Гіпертрофію міокарда діагностували 

при значенні ІММЛШ більше 115 г/м2 у чоловіків та 95 г/м2 – у жінок. 

Визначення типів геометрії ЛШ проводилося за класифікацією Ganau [193]. 

Для оцінки систолічної функції ЛШ визначали фракцію викиду (ФВ, %) ЛШ 

за методом Simpson або методом L. Teicholz при супутній фібриляції 

передсердь; діастолічну дисфункцію визначали за допомогою аналізу 

показників трансмітрального кровотоку; індекс жорсткості міокарда ЛШ 

(ІЖМ ЛШ, мм рт. ст/ мм) розраховували за формулою, рекомендованою 
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робочою групою з функціональної діагностики Асоціації кардіологів України 

та Всеукраїнської асоціації фахівців з ехокардіографії (2016 р). 

Середній тиск в легеневій артерії (СТЛА, мм рт. ст.) визначали за 

формулою:  

 

СТЛА = -2,8×(АТ/ЕТ)+2,4                                      (2.2) 

 

де  АТ – час прискорення потоку в виносному тракті правого 

шлуночка;  

ЕТ – час викиду правого шлуночка.  

 

Добове моніторування ЕКГ за Холтером. Для дослідження частоти 

виникнення порушень серцевого ритму, вегетативного стану серцево-

судинної системи застосовували прилад для холтерівського моніторингу ЕКГ 

«Кардіосенс К» (ХАІ МЕДИКА, Україна).  Вивчали показники ВСР за добу, в 

денний та нічний періоди. Користувалися часовими та спектральними 

показниками, прийнятими Робочою групою Європейського товариства 

кардіологів з вивчення варіабельності серцевого ритму [194]: 

- SDNNi –  стандартне відхилення NN-інтервалів, сумарний показник 

варіабельності величин інтервалів RR за весь період спостереження; 

- mRR – середнє значення інтервалів RR; 

- rMSSD – квадратний корінь із суми квадратів різниці величин 

послідовних пар NN інтервалів, виражений в мс; 

- HRVT – триангулярний індекс, відношення загальної кількості 

інтервалів R-R між синусовими комплексами до кількості інтервалів, які 

потрапили в діапазон моди, відображає сумарну ВСР; 

- LF – потужність низькочастотного спектра кардіоінтервалограм в  

діапазоні 0,04-0,15 Гц, розрахована методом швидкого перетворення Фур’є,  

виражена в мс2; 
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- HF – потужність високочастотного спектра кардіоінтервалограм в 

діапазоні 0,15-0,4 Гц, розрахована методом швидкого перетворення Фур’є, 

виражена в мс2; 

- LF/HF – відношення симпатовагального балансу, розраховували 

шляхом ділення значення потужності низькочастотного спектра на значення 

потужності високочастотного спектра;  

- VLF – потужність спектру дуже низькочастотного компоненту 

варіабельності у % від сумарної потужності коливань;  

- IC – індекс централізації, відображає баланс між активністю 

сегментарного та надсегментарного контурів вегетативного управління;  

- SI – стрес-індекс, відображає рівень централізації управління               

серцевим ритмом (психоемоційна напруга, рівень фізіологічного стресу). 

Епізоди ішемії міокарда оцінювали за даними запису ЕКГ за             

допомогою двох біполярних відведень 5-електродного кабеля  

кардіореєстратора CM-5 – для діагностики епізодів ішемії міокарда нижньої і  

бокової стінок лівого шлуночка, і CS-2 – для діагностики епізодів ішемії  

міокарда передньої стінки лівого шлуночка. Критерієм ішемії міокарда на   

ЕКГ слугувало горизонтальне або косонисхідне зниження сегмента ST на 1 мм 

і більше від вихідного рівня, яке супроводжується або не супроводжується 

ангінозним синдромом і/або його еквівалентами (задишкою, відчуттям 

серцебиття, іррадіацією болю в ліву лопатку, ліву руку та ін.),                                          

що було оцінено за щоденниками пацієнта. Оцінювали такі                              

показники: тривалість депресії сегмента ST (хв), глибина депресії                

сегмента ST (мкВ).  

Для аналiзу ознак електричної нестабiльностi серця дослiджували 

кiлькiсть порушень серцевого ритму за добу: суправентрикулярних та 

шлуночкових екстрасистол, пароксизмальних порушень ритму                                         

та провiдностi. 
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2.3 Методи статистичної обробки отриманих результатів 

 

Статистичну обробку даних проводили за допомогою пакету програм 

«Statistica 13.0» (Stat Soft Inc, США № ліцензії JPZ8041382130ARCN10-J) 

згідно сучасних вимог. Для всіх видів аналізу статистично значущими вважали 

відмінності при р < 0,05. 

За допомогою критерію Шапіро-Уілка перевіряли гіпотезу щодо 

розподілу кількісних показників. Залежно від виду розподілу, кількісні ознаки 

представлено у вигляді медіани та міжквартильного інтервалу (Me; Q25-Q75) 

або M±m (середнє арифметичне ± стандартна похибка середнього 

арифметичного), якісні – у відсотках. За умови нормального розподілу 

достовірність відмінностей між показниками оцінювали, використовуючи 

парний t-критерій Стьюдента для незалежних та залежних вибірок. При 

розподілі, який відрізнявся від нормального, використовували непараметричні 

критерії: U-критерій Манна-Уїтні для незалежних вибірок та критерій 

Вілкоксона – для залежних. Для визначення відмінностей між групами 

використовувався ранговий аналіз Краскела-Уоліса з подальшим попарним 

співставленням за допомогою U-критерію Манна-Уїтні з  поправкою 

Бонфероні. 

З метою оцінки взаємозв’язків між показниками використовували  

кореляційний аналіз із обчисленням коефіцієнтів кореляції Пірсона при 

нормальному розподілі та Спірмена – при розподілі, який відрізнявся від 

нормального. Для порівняння груп за якісними ознаками та дослідження 

частоти виявлення показників використовували χ2 Пірсона.  

Для оцінки впливу певного чинника на появу патологічних явищ 

проводили розрахунок відносного ризику (ВР) із визначенням 95% довірчого 

інтервалу (ДІ). Визначали відношення частоти настання результату в осіб, на 

яких впливав фактор ризику, до частоти настання результату в осіб, на яких 

фактор ризику не вплинув. При ВР > 1 ймовірність розвитку несприятливого 

результату в групі впливу фактору ризику вище, а при ВР < 1 нижче, ніж у осіб 

без впливу фактору ризику.  
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РОЗДІЛ 3  

ПОШИРЕНІСТЬ, СТРУКТУРА ТА КЛІНІКО-АНАМНЕСТИЧНІ 

ОСОБЛИВОСТІ АНЕМІЧНОГО СИНДРОМУ У ХВОРИХ НА 

ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ ЗА ДАНИМИ РЕТРОСПЕКТИВНОГО 

АНАЛІЗУ 

 

3.1 Поширеність та структура анемічного синдрому у хворих на 

ішемічну хворобу серця 

 

При аналізі медичних карток стаціонарних хворих, які перебували на 

лікуванні в терапевтичному та кардіологічному відділеннях протягом 2016-

2019 рр. нами було відібрано 900 хворих на ІХС. В усіх пацієнтів фіксували 

прогресування ХСН ішемічного генезу, причиною якої була стабільна 

стенокардія напруги ІІ-ІІІ ФК  у 89%, в 11% – перенесений не Q-інфаркт 

міокарда. Загальна поширеність анемії серед проаналізованих клінічних 

випадків складала 11,7% – 106 осіб (рис. 3.1).  

 

 

 

Рисунок 3.1 – Поширеність анемії серед хворих на ІХС за даними 

ретроспективного аналізу. 

 

11,70%

88,30%

ІХС

ІХС + анемія 
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Нами було встановлено прогресивне зростання кількості випадків 

анемічного синдрому у хворих на ІХС: так, на 2016 р. приходилося 9,49% 

випадків, 2017 р. – 10%, 2018 р. – 12,01%, 2019 р.  – 13,4% (рис. 3.2). 

 

 

 

Рисунок 3.2 – Поширеність анемічного синдрому серед хворих ІХС 

(розподіл за роками). 

 

Серед хворих на ХСН ішемічного генезу із супутнім анемічним 

синдромом переважали жінки – 65,00% (72), проти 35,00% (37) чоловіків, 

медіана віку 78 (55; 94) років. 

Серед різновидів анемічного синдрому провідне місце займала 

залізодефіцитна анемія – 56,60% випадків, В12-фолієводефіцитна анемія 

спостерігалася у 23,58%, 19,82% становили анемії «хронічного захворювання» 

або невизначеного генезу (рис. 3.3).  
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Рисунок 3.3 – Різновиди анемічного синдрому серед хворих ІХС. 

 

При аналізі причин розвитку анемічного синдрому у хворих на ІХС, було 

встановлено, що 67,20% припадало на виразкову хворобу шлунка та 

дванадцятипалої кишки, 20,40% – хронічну патологію нирок, значно меншу 

частку (12,40%) складали екзогенний дефіцит заліза та хронічні незначні 

кровотечі (геморой, кровоточивість ясен) (рис. 3.4).  

 

 

 

Рисунок 3.4 – Причини розвитку анемічного синдрому у хворих на ІХС. 
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Надалі було проведено дедальний аналіз клінічних випадків ІХС та 

супутньої ЗДА як найбільш розповсюдженої форми анемії в даної категорії 

хворих.  

За ступенем важкості супутньої ЗДА хворі на ІХС розподілились таким 

чином: у 40,90% діагностували анемію легкого ступеня, у 34,55% – 

середнього, важка анемія була зафіксована у 24,55% осіб (рис. 3.5). 

 

 

 

Рисунок 3.5 – Розподіл хворих на ІХС за ступенями важкості супутньої 

ЗДА. 

 

Серед супутньої патології найчастіше траплялася гіпертонічна хвороба 

(42,27%), цукровий діабет 2-го типу (15,46%), фібриляція передсердь 

(14,45%), ХОЗЛ (12,37%), ожиріння (9,29%), остеоартроз (6,19%). З числа 

госпіталізованих хворих 84% мали комбінацію двох та більше із зазначених 

захворювань. 

За функціональним класом (ФК) стабільної стенокардії напруги хворі 

розподілялися наступним чином: І ФК – 8,48% (5) , ІІ ФК – 37,29% (22), ІІІ ФК 

– 49,15% (29), IV ФК – 5,08% (3) (табл. 3.1).   
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Таблиця 3.1 – Розподіл хворих на ІХС із ЗДА за функціональним класом 

стабільної стенокардії напруги  

ФК стенокардії  
Абсолютне число 

хворих 
Відносне число хворих 

І 5 8,48% 

ІІ 22 37,29% 

ІІІ 29 49,15% 

ІV 3 5,08% 

 

При аналізі стадійності наявної ХСН та її ФК було встановлено 

наступне:    І стадія ХСН – 18,64% (11), ІІА стадія – 54,24% (32), ІІБ стадія – 

22,03% (13), ІІІ стадія – 5,09% (3) (табл. 3.1); I ФК – 3,4% (2), II – 30,50% (18), 

III – 57,63% (34), IV – 8,47% (5) відповідно (табл. 3.2). Відсоток осіб зі 

збереженою та проміжною ФВ ЛШ був однаковим – по 24,2% відповідно, у 

51,6% (31) пацієнтів – ФВ лівого шлуночка була зниженою. 

 

Таблиця 3.2 – Розподіл хворих на ІХС із ЗДА за стадією наявної ХСН  

Стадія ХСН 
Абсолютне число 

хворих 
Відносне число хворих 

І 11 18,64% 

ІІА 32 52,24% 

ІІБ 13 22,03% 

ІІІ 3 5,09% 

 

Таблиця 3.3 – Розподіл хворих на на ІХС із ЗДА за функціональним 

класом ХСН.  

ФК ХСН 
Абсолютне число 

хворих 
Відносне число хворих 

І 2 3,40% 

ІІ 18 30,50% 

ІІІ 34 57,63% 

ІV 5 8,47% 
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 Отже, серед хворих на ІХС спостерігається зростання поширеності 

анемічного синдрому, при цьому провідне місце в його структурі займає 

залізодефіцитна анемія легкого та середнього ступеня важкості. Серед хворих 

на ІХС: стабільну стенокардію напруги із супутньою залізодефіцитною 

анемією переважає ІІІ функціональний клас стенокардії, ІІА стадія хронічної 

серцевої недостатності, III функціонального класу за NYHA зі зниженою 

фракцією викиду лівого шлуночка. 

 

3.2 Частота виникнення та спектр кардіоваскулярних подій у 

хворих на ішемічну хворобу серця, коморбідну з залізодефіцитною 

анемією 

 

Для оцінки впливу супутнього анемічного синдрому на клінічний 

перебіг ІХС, частоту виникнення та особливості основних кардіоваскулярних 

подій під спостереженням перебували 91 хворий на ІХС: стабільну 

стенокардію напруги II-III ФК (чоловіків – 42, жінок – 49, середній вік – 70 

(49; 93)). Основну групу (n=46) склали хворі на ІХС із супутньою анемією 

(переважно залізодефіцитною) легкого та середнього ступеня важкості, групу 

порівняння (n=45) – хворі на ІХС без анемії.  

При вивчені основних кардіоваскулярних подій враховано повторні 

госпіталізації з приводу аритмічних порушень, прогресування серцевої 

недостатності, дестабілізацію ІХС протягом 1 року спостереження, а також 

летальні наслідки від серцево-судинних причин. Дослідження несприятливих 

серцево-судинних подій проводились під час особистого контакту, телефонної 

розмови з хворими та аналізу медичної документації.  

Протягом року спостереження у хворих обох груп всього зафіксовано               

42 нефатальних кардіоваскулярних подій, з них 24 (57,0%) випадки 

декомпенсації серцевої недостатності, 10 (24,0%) випадків нестабільної 

стенокардії та 8 (19,0%) випадків аритмічних порушень. При цьому в основній 

групі загальна кількість кардіоваскулярних подій склала 30 (67,0%)              
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проти 12 (27,0%) групі порівняння (χ2=13,61; p<0,05). У пацієнтів основної 

групи у 17 (57,0%) причиною госпіталізацій була декомпенсація СН, у 7 

(23,0%) – нестабільна стенокардія, у 6 (20,0%) – аритмічні порушення. У групі 

порівняння у 7 (58,0%) спостерігалася декомпенсація СН, у 3 (25,0%) – 

нестабільна стенокардія, аритмічні порушення фіксували у 2 (17,0%) 

випадках. Розвиток інфаркту міокарда в групах спостереження протягом року 

не зареєстровано. Структура нефатальних кардіоваскулярних подій залежно 

від наявності анемічного синдрому наведена на рис. 3.6. 

 

 

Рисунок 3.6 – Нефатальні кардіоваскулярні події у хворих на ІХС 

залежно від наявності анемії. 

 

Летальний наслідок спостерігався у 9 пацієнтів основної групи, що 

становило 19,50% від загальної кількості хворих, у той час, як у групі 
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порівняння протягом року був зафіксований 1 (2,20%) летальний випадок 

(χ2=6,99; df=1; p < 0,05). Таким чином, наявність супутньої анемії у хворих на 

ІХС підвищує ризик летального наслідку в 8,8 разів (95% ДІ 1,16-66,69;                  

р < 0,05). 

Розрахунок відносного ризику дозволив встановити, що супутній 

анемічний синдром (табл. 3.4) достовірно частіше асоціюється з необхідністю 

повторної госпіталізації хворих на ІХС та підвищує її відносний ризик у  1,96 

разів (95% ДІ 1,23-3,11; р < 0,05). При цьому провідною причиною повторних 

госпіталізацій є декомпенсація серцевої недостатності (χ2=5,37; df=1; p < 0,05), 

ризик якої зростає в 2,4 разів при наявності у хворих супутньої анемії (95% ДІ 

1,09-5,17; р < 0,05). 

 

Таблиця 3.4 – Відносний ризик виникнення несприятливих 

кардіоваскулярних подій у хворих на ІХС із супутньою анемією 

Кардіоваскулярна 

подія 
ВР 95% ДІ 

Декомпенсація 

серцевої 

недостатності 

2,38* 1,09-5,17 

Нестабільна 

стенокардія 
2,28 0,63-8,28 

Аритмічні 

порушення 
2,94 0,63-13,78 

Летальний наслідок 8,81* 1,16-66,69 

         Примітка. * – р<0,05. 

  

Проведено аналіз частоти виникнення кардіоваскулярних подій залежно 

від ступеня важкості анемії (табл. 3.5). Виявлено, що наявність у хворих на 

ІХС анемії середнього ступеня важкості достовірно підвищує частоту 

досягнення комбінованої критичної події (смерть або госпіталізація із серцево-

судинних причин) впродовж 1 року спостереження  (χ2=12,84; df=1; p < 0,05). 
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Однак не було виявлено статистично значущої відмінності між частотою 

виникнення окремих типів нефатальних та фатальних кардіоваскулярних 

подій залежно від ступеня важкості анемії. 

 

Таблиця 3.5 – Частота кардіоваскулярних подій хворих на ІХС залежно 

від ступеня важкості анемії 

Кардіоваскулярна 

подія 

Анемія легкого 

ступеня (n=18) 

Анемія середньої 

важкості (n=28) Значення  

χ2 
Абсолютна 

кількість 
% 

Абсолютна 

кількість 
% 

Нефатальна 

кардіоваскулярна 

подія 

9 50,0 21 75,0 
3,02;  

р > 0,05 

Летальний 

наслідок 
2 11,0 7 25,0 

1,34;  

р > 0,05 

Комбінована  

критична подія 
11 61,0 28 100,0 

12,84;  

p < 0,05 

  

Таким чином, супутня анемія є незалежним фактором погіршення 

прогнозу при ІХС за рахунок посилення клінічної симптоматики та 

підвищення частоти розвитку ускладнень, які потребують повторних 

госпіталізацій протягом однорічного спостереження, та зростання частоти 

виникнення летальних випадків. Підвищення ступеня важкості анемії 

асоційовано зі зростанням частоти виникнення комбінованої критичної події 

впродовж 1 року спостереження. 

 Резюме 

Шляхом ретроспективного аналізу встановлено, що поширеність 

анемічного синдрому у хворих на ІХС сягає 13,40%, при цьому в його 

структурі домінує залізодефіцитна анемія легкого та середнього ступеня 
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важкості – 56,60%; В12-фолієводефіцитна анемія спостерігалася у 23,58%; 

анемія «хронічного захворювання» або невизначеного генезу – у 19,82%.  

Доведено, що супутня анемія у хворих на ІХС збільшує відносний ризик 

річної смертності в 8,8 разів (95% ДІ 1,16-66,69; р < 0,05), повторних 

госпіталізацій в 1,96 разів (95% ДІ 1,23-3,11; р <0,05), декомпенсації 

попередньо існуючої серцевої недостатності в 2,4 разів (95% ДІ 1,09-5,17;                   

р < 0,05). Виявлено, що наявність у хворих на ІХС анемії середнього ступеня 

важкості асоціюється з підвищенням частоти досягнення комбінованої 

критичної події на 39% (смерть або госпіталізація із серцево-судинних 

причин) впродовж 1 року спостереження порівняно з анемією легкого ступеня 

важкості (χ2=12,84; df=1; p < 0,05). 

 

Матеріали даного розділу опубліковані в наукових працях та викладені 

у доповідях [195 – 200]. 
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РОЗДІЛ 4  

СТАН КАРДІАЛЬНОГО РЕМОДЕЛЮВАННЯ, ЕЛЕКТРИЧНІ, 

ІШЕМІЧІНІ ТА ВЕГЕТАТИВНІ ПОРУШЕННЯ У ХВОРИХ НА 

ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ ЗАЛЕЖНО ВІД СТУПЕНЯ 

СУПУТНЬОГО ЗАЛІЗОДЕФІЦИТУ 

 

4.1 Структурно-геометричні та функціональні зміни міокарда у 

хворих на ішемічну хворобу серця залежно від ступеня залізодефіциту 

 

Проведено аналіз показників кардіального ремоделювання у хворих на 

ІХС залежно від ступеня залізодефіциту (табл. 4.1).  

 

Таблиця 4.1 – Показники кардіального ремоделювання у хворих на ІХС 

залежно від ступеня ЗД 

Показник, 

од. виміру 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57) 
Хворі на ІХС 

без 

супутнього ЗД 

(n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний ЗД 

(n=15) 

Функціональ-

ний латентний 

ЗД 

(n=14) 

1 2 3 4 5 

Ао, см 
2,85  

(2,56; 3,03) 

2,61  

(2,31; 2,88) 

2,82  

(2,52; 3,30) 

2,75  

(2,47; 3,06) 

ЛПд, см 
3,86 

 (3,69; 4,18) 

3,69  

(3,49; 4,26) 

3,84 

 (3,69; 4,07) 

3,46  

(3,45; 4,18) 

КДР ЛШ, 

см 

5,23 

(4,70; 5,61) 

4,98  

(4,79; 5,11) 

4,78  

(4,21; 5,30) 

4,98 

 (4,59; 5,02) 

КДО ЛШ, 

мл 

145,10  

(57,40; 182,00) 

126,80 

 (114,60; 181,40) 

133,30  

(73,20; 160,40) 

126,10  

(102,10; 160,70) 

КДІ, мл/м2 
83,50  

(63,40; 92,80)* 

69,70  

(49,80; 88,40) 

73,90  

(44,10; 90,60) 

49,20  

(38,70; 72,10) 

КСР ЛШ, 

см 

3,46  

(3,15; 3,84) 

3,38  

(2,88; 3,72) 

3,23  

(3,12; 3,30) 

3,25  

(2,73; 3,58) 
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Продовження таблиці 4.1 

1 2 3 4 5 

КСО ЛШ, 

мл 

65,10  

(42,50; 84,10) 

50,60  

(36,30; 56,60) 

53,00  

(32,80; 81,00) 

42,10 

 (30,50; 49,80) 

КСІ, мл/м2 
33,70  

(18,50; 44,30) 

31,95  

(23,90; 52,90) 

33,30 

 (19,80; 55,90) 

23,80  

(14,60; 26,90) 

ТМШПд, 

см 

1,20  

(1,03; 1,25) 

1,11  

(1,03; 1,16) 

1,12  

(1,07; 1,20) 

1,11  

(1,03; 1,18) 

ТЗСЛШд, 

см 

1,10  

(1,03; 1,15) 

1,03  

(1,03; 1,12) 

1,10  

(1,07; 1,20) 

1,03 

 (1,00; 1,05) 

ВТС ЛШ, 

у.о. 

0,45  

(0,44; 0,48) 

0,43  

(0,38; 0,45) 

0,45  

(0,45; 0,50) 

0,43  

(0,39; 0,46) 

ММЛШ, г 

244,00  

(198,00; 

320,00) 

238,00  

(188,00;  

269,50) 

236,00 

 (166,00; 

270,00) 

229,00 

 (181,00; 

271,50) 

ІММЛШ, 

г/м2 

136,50  

(127,00; 

159,00)* 

134,00  

(108,00;  

140,00)  

134,00  

(109,00; 

139,00) 

117,50  

(94,50;  

133,25) 

ФВ%, за 

Сімпсоном 

55,00  

(52,00; 61,00) 

55,00  

(51,00; 58,00) 

52,00  

(46,00; 60,00) 

55,00  

(49,00; 60,00) 

СТЛА, мм 

рт. ст. 

21,00  

(14,50; 23,50) 

19,50  

(17,00; 21,00) 

17,00  

(17,00; 18,00) 

18,50  

(17,00; 21,00) 

ПШд, см 
3,23  

(3,12; 3,34) 

2,73  

(2,65; 2,88) 

2,78  

(2,59; 3,28) 

2,65  

(2,59; 3,25) 

ППд, см 
4,02  

(3,7; 4,31)* 

3,43  

(3,23; 3,54) 

3,74  

(3,56; 3,87) 

3,45  

(3,27; 3,82) 

Примітка 1. * – вірогідність розбіжностей в порівнянні з хворими без порушень 

обміну заліза (р<0,05). 

Примітка 2. # – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та 

функціональним ЗД (р<0,05).  

Примітка 3. ^ – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та латентним 

ЗД (р<0,05). 

Примітка 4. Ао – розмір аорти на рівні клапанного кільця; ЛПд – передньо-задній 

розмір лівого передсердя в діастолу; КДР – кінцево-діастолічний розмір; КДО – кінцево-

діастолічний об'єм, КДІ – кінцево-діастолічний індекс; КСР – кінцево-систолічний розмір; 

КСО – кінцево-систолічний об'єм; КСІ – кінцево-систолічний індекс; ТМШПд – товщина 

міжшлуночкової перегородки в діастолу; ТЗСЛШд – товщина задньої стінки ЛШ в 

діастолу; ВТС – відносна товщина стінки; ММЛШ – маса міокарда лівого шлуночка; 

ІММЛШ – індекс маси міокарда; ФВ – фракція викиду;  СТЛА – середній тиск у легеневій 

артерії; ПШд – розмір правого шлуночка у діастолу; ППд – передньо-задній розмір правого 

передсердя у діастолу. 
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У хворих із ЗДА, порівняно із хворими без порушень обміну заліза, 

зафіксовано достовірно більший на 14,18% розмір правого передсердя (U = 

2,0; p < 0,05); більше в 1,7 разів значення КДІ ЛШ (U = 4,0; p < 0,05); більший 

на 14% ІММ ЛШ (U = 17,0; p < 0,05). Також хворі у вищевказаній групі 

демонстрували тенденцію до збільшення КДР ЛШ, КДО ЛШ, КСО ЛШ, КСІ 

ЛШ, ММ ЛШ, розміру Ао, ЛПд, ПШд, ТМШПд порівняно із хворими без 

супутнього ЗД. У хворих з латентним та функціональним залізодефіцитом 

спостерігалась аналогічна спрямованість даних показників, яка не досягла 

рівня статистичної значущості. Не знайдено достовірних відмінностей між 

групами хворих на ІХС з різним ступенем ЗД за показниками, що 

характеризують структурно-функціональний стан серця. Фракція викиду 

достовірно не відрізнялась у всіх групах та свідчила про переважне 

збереження систолічної функції ЛШ. 

Розподіл типів геометрії лівого шлуночка у хворих на ІХС залежно від 

ступеня супутнього ЗД наведено на рис. 4.1. 

Встановлено, що у хворих на ІХС із супутньою ЗДА переважає 

концентрична гіпертрофія міокарда ЛШ – 56,25%, ексцентричну гіпертрофію 

спостерігали у 25,00%, у 12,50% – концентричне ремоделювання, нормальна 

геометрія ЛШ була зафіксована в 6,25%. Для хворих із абсолютним латентним 

ЗД домінуючим типом геометрії ЛШ також виступала концентрична 

гіпертрофія – 46,70% пацієнтів, 26,70% хворих мали ексцентричну 

гіпертрофію, 13,30% – концентричне ремоделювання, 13,30% – нормальну 

геометрію ЛШ. У групі хворих із функціональним латентним ЗД 42,80% мали 

концентричну гіпертрофію, 21,50% – концентричне ремоделювання, 21,50% – 

нормальну геометрію ЛШ та 14,20% – ексцентричну гіпертрофію. В групі 

хворих без супутніх порушень ферокінетики концентрична гіпертрофія 

зустрічалася у 53,30% пацієнтів, у 20,20% – ексцентрична  гіпертрофія, у 

17,70% – концентричне ремоделювання, та у 8,80% – нормальна геометрія 

ЛШ.  
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Не зафіксовано статистично значущої відмінності між типами геометрії 

ЛШ у хворих залежно від стадії ЗД.  

 

 

 

Рисунок 4.1 – Розподіл типів геометрії лівого шлуночка у хворих на ІХС 

залежно від ступеня супутнього ЗД. 

 

Показники трансмітрального кровотоку, залежно від ступеня 

супутнього ЗД наведено в табл. 4.2. Час ізоволюмічної релаксації IVRT в групі 

хворих із супутньою ЗДА був достовірно більше на 19,70%, ніж при 

відсутності порушень обміну заліза    (U = 1,0; p < 0,05), та на 15,00% більше, 

ніж у хворих із функціональним ЗД   (U = 0,5; p < 0,05). Також хворі даної 

групи демонстрували тенденцію до більшої тривалості часу уповільнення 

ранньодіастолічного наповнення DT, ніж хворі із функціональним ЗД (U = 3,0; 

p ≈ 0,08). За співвідношенням швидкостей трансмітрального кровотоку Vе/Vа 

групи хворих вірогідно не відрізнялись. 
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Таблиця 4.2 – Показники трансмітрального кровотоку у хворих на ІХС, 

залежно від ступеня супутнього ЗД 

Показник, 

од. 

вимірювання 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57) Хворі на ІХС 

без 

супутнього 

ЗД 

 (n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний ЗД 

 (n=15) 

Функціональни

й латентний ЗД 

 (n=14) 

Vе/Vа 

0,85  

(0,78;  

1,08) 

0,79  

(0,65;  

0,85) 

0,88 

(0,83;  

1,21) 

1,12  

(0,54;  

1,70) 

IVRT, мс 

88,00 

(87,00; 

89,00)*# 

91,00 

(57,00;  

99,00) 

76,50  

(72,00;  

83,50) 

73,50  

(68,00;  

81,00) 

DT, мс 

200,00  

(186,00; 

205,00) 

157,00  

(124,00; 

200,00) 

163,50 

(151,00;  

182,00) 

223,50  

(209,50; 

234,50) 

Примітка 1. * – вірогідність розбіжностей в порівнянні з хворими без порушень 

обміну заліза (р<0,05). 

Примітка 2. # – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та 

функціональним ЗД (р<0,05). 

Примітка 3. ^ – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та латентним 

ЗД (р<0,05). 

 

Частота розвитку діастолічної дисфункції ЛШ залежно від ступеня 

супутнього ЗД наведена на рис. 4.2. Діастолічну дисфункцію ЛШ фіксували з 

однаковою частотою як у хворих на ІХС без порушень ферокінетики, так і з 

ними. Серед хворих на ІХС порівнюваних груп переважав перший тип 

діастолічної дисфункції ЛШ (порушення релаксації). Водночас у пацієнтів 

усіх трьох порівнюваних груп не було зафіксовано випадків діастолічної 

дисфункції ІІІ (рестриктивного) типу.  
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Рисунок 4.2 – Частота розвитку діастолічної дисфункції ЛШ залежно 

від ступеня супутнього ЗД. 

 

Таким чином інтенсивність процесів кардіального  ремоделювання у 

хворих на ІХС та супутнім залізодефіцитом зростає прямо пропорційно 

ступеню прогресування сидеропенії, що підтверджується збільшенням 

об’ємних та лінійних показників серця та вираженості гіпертрофії ЛШ у 

порівнянні з хворими без супутнього залізодефіциту. 

 

4.2 Особливості електричної активності міокарда, ішемічних 

порушень та зміни варіабельності серцевого ритму у хворих на ішемічну 

хворобу серця залежно від ступеня залізодефіциту 

 

За результатами добового моніторування ЕКГ за Холтером (табл. 4.3) у 

хворих на ІХС із супутньою ЗДА було встановлено тенденцію до більшого 

значення середньої ЧСС протягом всього періоду спостереження, ніж у хворих 

без порушень обміну заліза (U = 14,0; p ≈ 0,08) та хворих із супутнім 

функціональним латентним ЗД (U = 7,0; p ≈ 0,06).  Також у групі пацієнтів з 

ІХС та ЗДА встановлено достовірно більшу кількість шлуночкових 

13,50% 25,00% 13,50% 21,00%

28,80% 18,75% 26,60% 21,00%

51,10% 56,25% 53,30% 50,00%

6,60% 6,60% 7,10%

ІХС ІХС + ЗДА ІХС + абсолютний 

латентний ЗД

ІХС + функціональний 

датентний ЗД

Відсутність ДД Неможливо визначити І тип ІІ тип
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екстрасистол (ШЕ) в 2,4 разів (U = 7,0; p < 0,05), а також тенденцію до більшої 

тривалості епізодів тахікардії (U = 20,0; p ≈ 0,06) у порівнянні з хворими без 

порушень обміну заліза. Значущих відмінностей за кількістю аритмічних 

порушень у хворих на ІХС із різним ступенем ЗД не знайдено. 

 

 Таблиця 4.3 – Електрична активність серця у хворих на ІХС залежно від 

ступеня супутнього ЗД 

Показник, 

одиниці 

виміру 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57) 
Хворі на ІХС 

без 

супутнього ЗД 

(n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний 

ЗД (n=15) 

Функціональ

ний 

латентний 

ЗД (n=14) 

1 2 3 4 5 

Середня ЧСС 

за добу, уд/хв. 

78,50 

(67,00;  

88,00) 

73,00 

(63,00;  

78,50) 

65,00 

(63,50;  

73,00) 

64,00 

(59,00;  

78,00) 

Середня ЧСС 

вдень, уд/хв. 

80,00 

(72,00;  

92,00) 

77,50 

(69,00; 

83,000) 

68,50 

(65,50;  

77,50) 

76,00 

(68,50;  

88,00) 

Середня ЧСС 

вночі, уд/хв. 

69,50 

(61,00;  

81,50) 

63,50 

(57,00;  

69,00) 

59,50 

(55,50;  

67,00) 

60,00 

(55,00;  

70,00) 

Циркадний 

індекс 

1,17 

(1,10;  

1,21) 

1,21 

(1,15;  

1,28) 

1,17 

(1,11;  

1,22) 

1,18 

(1,14;  

1,27) 

Мінімальна 

ЧСС за добу, 

уд/хв. 

50,00 

(47,50;  

61,50) 

51,00 

(47,00;  

56,00) 

50,50 

(46,00;  

54,50) 

51,50 

(47,00;  

56,00) 

Максимальна 

ЧСС за добу, 

уд/хв. 

101,50 

(91,00; 

128,50) 

135,00 

(106,00; 

146,00) 

120,00 

(109,00; 

138,00) 

126,00 

(107,00; 

146,00) 

Кількість 

епізодів 

тахікардії, 

еп/добу 

112,50 

(69,00; 

147,00) 

106,50 

(12,00; 

131,00) 

87,50 

(16,00; 

 96,00) 

96,50 

(26,00;  

118,50) 
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Продовження таблиці 4.3 

1 2 3 4 5 

Тривалість 

тахікардії, хв. 

170,00 

(27,33; 

456,50) 

132,40 

(6,83;  

208,83) 

100,58 

(6,83;  

208,83) 

128,08 

(22,16;  

222,66) 

ШЕ, еп/добу 

27,50 

(17,00; 

382,50)* 

18,50 

(5,00;  

50,00) 

23,00 

(5,00;  

104,00) 

11,50 

(2,00;  

82,00) 

НШЕ, еп/добу 

95,50 

(63,00; 

799,50) 

90,00 

(54,00; 

255,00) 

78,00 

(35,50; 

110,50) 

79,50 

(29,50;  

290,50) 

Примітка 1. * – вірогідність розбіжностей в порівнянні з хворими без порушень 

обміну заліза (р<0,05). 

Примітка 2. # – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та 

функціональним ЗД (р<0,05). 

Примітка 3. ^ – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та латентним 

ЗД (р<0,05). 

 

Аналіз ішемічних порушень, залежно від ступеня супутнього 

залізодефіциту представлено в табл. 4.4. 

 

Таблиця 4.4 – Ішемічні порушення у хворих на ІХС, залежно від ступеня 

супутнього ЗД  

Показник, од. 

вимірювання 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57)  Хворі на ІХС 

без 

супутнього 

ЗД 

 (n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний 

ЗД (n=15) 

Функціональ

ний 

латентний 

ЗД (n=14) 

1 2 3 4 5 

Тривалість 

депресії ST, 

хв./добу 

22,00 

(15,00;  

50,00) 

36,00 

(35,68;  

51,50) 

6,50 

(5,00;  

15,50) 

3,50  

(2,00;  

36,00) 

Глибина 

депресії 

сегмента ST, 

мкВ 

200,50 

(151,60; 

226,00) 

170,00 

(122,40; 

239,50) 

127,00 

(113,00; 

131,60) 

135,00  

(111,00; 

205,00) 
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Продовження таблиці 4.4 

1 2 3 4 5 

Епізод 

максимальної 

тривалості 

депресії 

сегмента ST, хв. 

18,50 

(8,75; 

24,75) 

17,09 

(12,00; 

48,84) 

4,00 

(2,00; 

10,50) 

6,00 

(2,25; 

17,09) 

Максимальна 

депресія ST, 

мкВ 

189,00 

(129,00; 

212,00) 

229,00 

(150,00; 

289,50) 

156,00 

(119,00; 

159,00) 

128,00 

(115,00; 

205,00) 

 

У групі хворих із супутньою ЗДА зафіксовано тенденцію до більшої 

максимальної тривалості депресії сегменту ST, ніж у хворих без ознак ЗД (U = 

2,0; p ≈ 0,05). Аналогічну тенденцію демонстрували хворі із абсолютним 

латентним ЗД (U = 4,5; p ≈ 0,07).  

Глибина максимальної депресії сегменту ST була достовірно більша на 

31,4 % серед хворих на ІХС із супутніми порушенням обміну заліза, ніж без 

них (U = 8,5; p < 0,05). Також зафіксовано тенденцією до більшої тривалості 

депресії сегменту ST серед хворих на ІХС із порушеннями ферокінетики 

різного ступеня важкості (U = 12,0; p ≈ 0,07), порівняно із хворими без них.  

У пацієнтів із супутнім ЗД різного ступеня достовірно частіше 

реєстрували наявність епізодів ішемії міокарда – 17 осіб (38,6%) проти 8 

(17,7%) (χ2 = 4,49; p < 0,05). Наявність ЗД різного ступеня важкості 

підвищувала ризик появи епізодів ішемії міокарда у 2,2 разів (ВР = 2,17; 95% 

ДІ 1,047-4,512; p < 0,05).  

Показники варіабельності серцевого ритму у хворих на ІХС залежно від 

стану обміну заліза наведено в табл. 4.5. 
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Таблиця 4.5 – Показники варіабельності серцевого ритму у хворих на 

ІХС залежно від ступеня супутнього ЗД 

Показник, 

одиниці 

виміру 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57) 
Хворі на ІХС 

без 

супутнього ЗД 

(n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний 

ЗД  

(n=15) 

Функціональний 

латентний ЗД 

(n=14) 

1 2 3 4 5 

Активний період 

mRR, мс 

852,00 

(711,00; 

927,50) 

771,00 

(741,00; 

925,00) 

859,00 

(734,00;  

929,00) 

769,00 

(741,00; 

908,00) 

SDNN-

індекс, мс 

32,40 

(30,85;  

45,90)* 

47,85 

(39,30;  

55,80) 

34,35 

(23,85;  

52,80)* 

52,90 

(32,10;  

70,40) 

rMSSD, мс 

20,00 

(15,00;  

35,00) 

24,00 

(12,00;  

33,00) 

19,50 

(19,00;  

22,00) 

34,00 

(30,00;  

41,00) 

rMSSD, % 

2,20 

(0,60;  

13,25)* 

4,05 

(0,30;  

11,20) 

1,90 

(0,65;  

3,60)* 

4,25 

(0,35;  

12,10) 

HRVT, у.о. 

20,65 

(14,20;  

23,60)* 

23,25 

(15,45;  

37,50) 

20,45 

(16,90;  

25,50)* 

37,25 

(25,80;  

43,90) 

HF, мс2 

85,50 

(47,50; 

364,50)* 

111,00 

(76,00; 

222,00)* 

141,50 

(88,50;  

188,50)* 

222,00 

(76,00;  

424,00) 

LF, мс2 

387,00 

(186,00;  

576,50) 

241,00 

(189,00; 

309,00) 

271,50 

(57,00;  

736,50) 

250,50 

(169,00; 

347,00) 

LF/HF 

1,85 

(1,30;  

2,50) 

2,60 

(2,10;  

4,70) 

2,50 

(0,95;  

5,30) 

2,40 

(1,00;  

3,40) 
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Продовження таблиці 4.5 

1 2 3 4 5 

VLF, мс2 

456,00 

(355,00; 

624,00)* 

576,50 

(378,00; 

705,50)* 

498,50 

(235,50; 

1175,50)* 

873,00 

(562,00; 

1586,00) 

IC, у. о. 

8,50 

(5,60;  

13,20)* 

7,05 

(2,50;  

11,20) 

4,50 

(2,60;  

6,40) 

5,70 

(1,20;  

10,20) 

SI, у. о. 

64,00 

(48,00; 

150,00)* 

38,00 

(21,50;  

64,00) 

50,00 

(38,00;  

62,00) 

29,00 

(16,00;  

62,00) 

Пасивний період 

mRR, мс 

996,00 

(779,00; 

1047,00) 

981,00 

(900,50; 

1052,00) 

995,50 

(895,50;  

1052,50) 

938,50 

(882,00; 

1024,00) 

SDNN-

індекс, мс 

32,40 

(30,85; 

45,90)* 

43,25 

(34,40; 

64,30)* 

44,15 

(29,40;  

59,55) 

66,50 

(52,00;  

120,10) 

rMSSD, мс 

25,50 

(12,00;  

35,00) 

27,00 

(16,00;  

38,00) 

24,00 

(21,00;  

30,00) 

36,00 

(19,00;  

57,00) 

rMSSD, % 

5,00 

(0,65;  

11,55) 

4,05 

(0,50;  

13,70)* 

4,25 

(0,85;  

8,05)* 

9,65 

(1,20;  

23,60) 

HRVT 

16,40 

(11,05;  

20,00) 

18,40 

(14,90;  

28,70) 

18,35 

(14,00;  

23,80) 

18,50 

(13,50;  

28,90) 

HF, мс2 

142,00 

(70,00;  

406,00)* 

206,90 

(120,00; 

294,00)* 

172,00 

(109,50;  

364,00)* 

685,00 

(387,00;  

1015,00) 

LF, мс2 

426,00 

(158,50;  

846,50) 

419,50 

(158,50; 

846,50) 

367,00 

(113,50;  

849,50) 

316,00 

(240,00;  

485,00) 
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Продовження таблиці 4.5 

1 2 3 4 5 

LF/HF 

1,65 

(1,05;  

3,55) 

1,90 

(1,10;  

3,25) 

2,00 

(1,05;  

2,35) 

1,90 

(0,80;  

3,30) 

VLF, мс2 

744,00 

(386,50; 

1030,50)* 

880,00 

(577,00; 

2310,00) 

936,00 

(405,00;  

1403,00) 

958,00 

(577,00; 

2310,00) 

IC, у. о. 

4,90 

(2,50;  

5,70) 

4,40 

(2,40;  

7,30) 

4,00 

(2,70;  

5,30) 

4,40 

(1,30;  

10,90) 

SI, у. о. 

106,00 

(61,00;  

112,00)* 

78,00 

(55,00;  

203,00) 

70,50 

(32,00;  

109,00) 

39,50 

(23,00;  

94,00) 

Примітка. * – вірогідність розбіжностей в порівнянні з хворими без порушень 

обміну заліза (р<0,05); 

# – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та функціональним ЗД 

(р<0,05); 

^ – вірогідність розбіжностей між хворими з абсолютним та латентним ЗД (р<0,05). 

 

При аналізі часових показників ВСР встановлено, що хворі на ІХС із 

супутньою ЗДА демонструють зменшення загальної ВСР як в активний, так і 

в пасивний періоди, порівняно з хворими без порушень обміну заліза. Так, у 

хворих із ЗДА зафіксовано зменшення значення в активний період SDNN-

індексу на 38,70% (U = 50,0; p < 0,05) та rMSSD (%) на 48,20% (U = 52,5;                

p < 0,05), а в пасивний період SDNN-індексу на 51,30% (U = 5,0; p < 0,05)                   

у порівнянні з групою без порушень ферокінетики. Поряд із цим хворі із ЗДА 

демонстрували тенденцію до меншого значення SDNN-індексу в активний 

період порівняно із хворими із функціональним ЗД (U = 17,0; p ≈ 0,05). 

Триангулярний індекс HRVT, який відображає сумарну ВСР, в активний 

період у хворих із ЗДА був на 44,60% менше, ніж у групі без порушень обміну 

заліза (U = 6,0; p < 0,05).  
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Серед хворих із абсолютним латентним ЗД зміни часових параметрів 

ВСР спостерігались переважно в нічні години, що підтверджувалось 

достовірним зменшенням SDNN-індексу на 35,00% (U = 4,0; p < 0,05) та 

rMSSD (%) на 58,00% (U = 23,5; p < 0,05) в пасивний період порівняно з 

хворими на ІХС без порушень ферокінетики, при цьому встановлена лише 

тенденція до меншого значення SDNN-індексу в активний період (U = 7,0;                  

p ≈ 0,07).  

Пацієнти із супутнім функціональним ЗД, навпаки, демонстрували зміни 

часових параметрів ВСР переважно в денний період, що супроводжувалось 

зниженням величини SDNN-індексу в активний період на 35,00% (U = 19,0; p 

< 0,05), rMSSD (%) в активний період на 55,00%               (U = 35,0; p < 0,05), 

триангулярного індексу HRVT в активний період на 45,00% (U = 1,0; p < 0,05), 

порівняно з аналогічними показниками у пацієнтів без порушень обміну 

заліза. У пасивний період достовірних змін зазнав лише rMSSD (%), який 

зменшився  на 56,00% (U = 8,0; p < 0,05). 

Аналіз спектральних показників ВСР продемонстрував пригнічення 

активності парасимпатичної ланки вегетативної нервової системи за рахунок 

показника HF, що свідчило про зменшення вагусного тонусу в модуляції 

серцевого ритму в усіх групах хворих із ЗД. Так, у пацієнтів із ЗДА значення 

цього показника в активний період на 61,00% менше, в пасивний – в 4,8 разів 

менше, ніж у групі без супутнього ЗД (U = 80,0 та U = 69,0 відповідно;                    

p < 0,05). Серед пацієнтів із латентним ЗД в активний період спостерігалося 

достовірне зменшення HF в 2 рази (U = 8,5; p < 0,05), в пасивний – в 3,3 разів 

(U = 2,0; p < 0,05) порівняно із хворими без порушень ферокінетики. У хворих 

із функціональним ЗД даний показник був зменшений як в активний, так і в 

пасивний періоди: на 36,00% (U = 15,0; p < 0,05) та в 3,3 рази (U = 1,0; p < 0,05) 

відповідно.  

Було зафіксовано достовірно менші значення показника VLF, що 

відповідає за стан гуморальної регуляції, у хворих на ІХС та ЗДА в активний 

період – на 48,00% (U = 4,0; p < 0,05), в пасивний – на 22,00% (U = 92,0;                          
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p < 0,05), ніж у групі без супутнього ЗД. В свою чергу у групах хворих із 

супутнім латентним ЗД та функціональним ЗД, порівняно із пацієнтами без 

порушень ферокінетики, даний показник був зменшений лише в активний 

період – на 34,00% (U = 5,0; p < 0,05) та 43,00% (U = 6,0; p < 0,05) відповідно.  

Встановлено, що у хворих із ЗДА індекс централізації IC в активний 

період на 49,00% більше (U = 5,0; p < 0,05), стрес-індекс SI  в активний період 

в 2,2 рази (U = 5,0; p < 0,05), в пасивний період – в 2,6 разів  (U = 3,0;   p < 0,05) 

більший ніж у групі порівняння, що свідчить про напруження функціонально-

адаптивного стану серцево-судинної системи та переважання центральних 

механізмів регуляції ВСР над автономними. Слід зазначити, що  у групах 

хворих із супутнім латентним та функціональним ЗД достовірних змін 

вищезгаданих показників в активний та пасивний періоди не зафіксовано. 

Таким чином, зменшення запасів заліза в організмі за рахунок його 

тканинного та транспортного фондів супроводжується змінами електричної 

активності серця, прогресуючою редукцією загальної варіабельності 

серцевого ритму, вегетативним дисбалансом в напрямку пригнічення 

активності парасимпатичного домену. 

Резюме 

З’ясовано, що інтенсивність процесів кардіального ремоделювання у 

хворих на ІХС зростає прямо пропорційно ступеню прогресування 

залізодефіциту, що підтверджується збільшенням об’ємних та лінійних 

показників серця та вираженості гіпертрофії ЛШ у порівнянні з хворими без 

супутнього залізодефіциту. Так, у хворих із ЗДА, порівняно із хворими без 

порушень обміну заліза, зафіксовано збільшення розміру ППд на 14,18 % (U = 

2,0; p < 0,05), КДІ ЛШ в 1,7 разів (U = 4,0; p < 0,05); ІММ ЛШ на 14,00% (U = 

17,0; p < 0,05), IVRT на 19,70% (U = 1,0; p < 0,05). У хворих з латентним та 

функціональним ЗД спостерігалась аналогічна спрямованість даних 

показників, яка не досягла рівня статистичної значущості. 

Виявлено, що у пацієнтів із супутнім ЗД різного ступеня достовірно 

частіше реєструються епізоди ішемії міокарда (χ2=4,49; p < 0,05), а також 
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фіксується більша глибина максимальної депресії сегменту ST на 31,40% 

(U=8,5; p < 0,05), порівняно із хворими без порушень ферокінетики. Наявність 

ЗД різного ступеня у хворих на ІХС достовірно підвищує ризик виникнення 

епізодів ішемії міокарда в 2,2 разів (95% ДІ 1,05-4,51; p < 0,05). Наявність 

супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується збільшенням частоти 

реєстрації шлуночкової екстрасистолії в 2,4 разів (U = 7,0; p < 0,05), тоді як у 

пацієнтів з латентним та функціональним ЗД достовірних змін електричної 

активності серця не виявлено.  

Встановлено, що коморбідний перебіг ІХС на тлі ЗДА супроводжується 

зменшенням загальної ВСР як в активний, так і в пасивний періоди за рахунок 

SDNN-індексу в активний період на 38,70%, rMSSD на 48,20%, HRVT на 

44,60%, SDNN-індексу в пасивний період на 51,30% у порівнянні з групою без 

порушень ферокінетики (p < 0,05). Хворим із супутнім латентним ЗД 

притаманно зменшення загальної ВСР переважно в пасивний період, що 

підтверджується достовірним зменшенням SDNN-індексу на 35,00% та rMSSD 

на 58,00% (p < 0,05); пацієнтам із функціональним ЗД, навпаки, властиво 

зменшення часових параметрів ВСР переважно в денний період, що 

підтверджується зниженням SDNN-індексу на 35,00%, rMSSD на 55,00%, 

HRVT на 45,00% (p < 0,05). Визначено, що у хворих на ІХС із ЗД різних 

ступенів відбувається зсув симпато-парасимпатичного балансу в напрямку 

пригнічення парасимпатичної активності за рахунок зменшення показника HF 

в активний і пасивний періоди.  

Доведено, що наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС 

характеризується переважанням центральних механізмів регуляції над 

автономними, що підтверджувалось достовірним збільшенням індексу 

централізації IC в активний період на 49,00% (p < 0,05), стрес-індексу SI в 

активний період в 2,2 рази (p < 0,05), в пасивний – в 2,6 разів  (p < 0,05), ніж у 

групі хворих без порушень ферокінетики. Це характеризує напруження 

функціонально-адаптивного стану серцево-судинної системи. У пацієнтів із 
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супутнім латентним та функціональним ЗД, на відміну від хворих на ЗДА, не 

зафіксували достовірних змін індексу централізації та стрес-індексу. 

 

Матеріали даного розділу опубліковані в наукових працях та викладені 

у доповідях [201 - 210]. 
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РОЗДІЛ 5 

КЛІНІКО-ПАТОГЕНЕТИЧНА РОЛЬ ФЕТУЇНУ, ЛАБОРАТОРНИХ 

ПОКАЗНИКІВ ОБМІНУ ЗАЛІЗА ТА ЇХ ДИНАМІКА ПІД ВПЛИВОМ 

ЛІКУВАННЯ У ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ З 

РІЗНИМ СТУПЕНЕМ ЗАЛІЗОДЕФІЦИТУ 

 

5.1 Рівень фетуїну та його взаємозв’язок з показниками 

ферокінетики, клінічної гемограми, структурно-геометричними та 

функціональними характеристиками міокарда та вегетативним 

балансом у хворих на ішемічну хворобу серця з різним ступенем 

залізодефіциту 

 

Проведено оцінку стану гематологічних та ферокінетичних показників у 

хворих на  ІХС та визначено їх особливості залежно від ступеня 

залізодефіциту (табл. 5.1).  

 

Таблиця 5.1 – Гематологічні та ферокінетичні показники у хворих на 

ІХС, залежно від ступеня супутнього ЗД 

Показник, 

од. 

вимірювання 

Хворі на ІХС з супутнім ЗД (n=57)  
Хворі на ІХС 

без супутнього 

ЗД 

 (n=45) 

ЗДА 

(n=28) 

Абсолютний 

латентний 

ЗД  

(n=15) 

Функціональ-

ний латентний 

ЗД  

(n=14) 

1 2 3 4 5 

Кількість 

еритроцитів, 

×1012/л 

2,65  

(2,44;  

3,70)* 

4,16  

(4,11;  

4,30) 

3,10  

(2,97;  

3,18) 

4,31  

(4,07;  

4,60) 

Hb, г/л 

108,00  

(86,00; 

113,00)* 

137,00  

(128,00; 

155,00) 

134,00 

(127,00; 

139,00) 

150,00 

 (143,00; 

158,00) 
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Продовження таблиці 5.1 

1 2 3 4 5 

КП, од. 

0,77  

(0,72;  

0,81)* 

0,95  

(0,89;  

1,01) 

0,81  

(0,79;  

0,81) 

0,95  

(0,91; 

 1,00) 

СЗ, нмоль/л 

6,70  

(3,35;  

8,90)* 

7,50  

(3,30;  

7,80)* 

5,50 

 (2,75;  

8,20)* 

11,40  

(11,05;  

15,85) 

Феритин, 

нг/мл 

60,50  

(33,40;  

70,30) *#^ 

88,20  

(47,10;  

100,00) 

151,40  

(124,50; 

 275,20) 

273,30 

(71,50;  

325,30) 

ЗЗЗС, 

ммоль/л 

88,00  

(79,35;  

95,70) 

62,10  

(51,40;  

68,20) 

54,04  

(46,80;  

64,25) 

49,70  

(46,65;  

68,80) 

Латентна 

ЗЗС, 

ммоль/л 

77,60  

(70,40; 

89,10)* 

57,70  

(49,40; 

64,90)* 

44,65  

(36,50;  

59,50)  

37,55  

(32,05;  

52,95) 

НТЗ, %  

10,82 

(4,60;  

17,46)* 

9,51 

(7,14;  

13,90)* 

11,52  

(6,32; 

13,50)*  

25,11 

(20,88;  

34,13) 

Фетуїн, 

нг/мл 

97,64  

(61,75; 

112,50)*^ 

112,50 

(78,43; 

191,23)* 

150,00 

(109,07; 

175,00) 

145,66  

(113,41;  

149,09)   

Примітка 1. * – вірогідність розбіжностей в порівнянні з хворими без порушень 

обміну заліза (р<0,05).  

Примітка 2. # – вірогідність розбіжностей між хворими із ЗДА та функціональним 

ЗД (р<0,05).  

Примітка 3. ^ – вірогідність розбіжностей між хворими із ЗДА та абсолютним 

латентним ЗД (р<0,05). 

 

Не виявлено статевих відмінностей за рівнем гематологічних, 

ферокінетичних показників, а також концентрацією фетуїну-А у кожній із 

досліджуваних груп.  

Фізіологічний рівень фетуїну-А склав 168,86 (167,98; 196,74) нг/мл. 

Встановлено, що в осіб із супутньою ЗДА рівень фетуїну-А був достовірно 
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менший за фізіологічний в 1,73 разів (U = 4,5; p < 0,05), при цьому в групі 

хворих із абсолютним латентним ЗД та функціональним ЗД спостерігали 

тенденцію до меншої концентрації фетуїну-А, ніж серед здорових осіб                         

(U = 12,0; p ≈ 0,06; та U = 3,0; p ≈ 0,08; відповідно). Слід зазначити, що хворі 

на ІХС без супутніх порушень ферокінетики також мали достовірно менший 

на 13,70% рівень фетуїну-А, ніж в контрольній групі (U = 1,0; p < 0,05). 

У хворих на ІХС із супутньою ЗДА рівень гемоглобіну, кількість 

еритроцитів та колірний показник були достовірно менше на 28,00% (U = 1,5; 

p < 0,05), на 38,50% (U = 1,0; p < 0,05) та на 19,00% (U = 1,0; p < 0,05) 

відповідно, ніж у хворих на ІХС без ознак ЗД. Також хворі даної підгрупи 

демонстрували достовірно нижчий на 41,00% рівень СЗ (U = 15,5; p < 0,05) та 

в 4,5 рази рівень феритину (U = 7,0; p < 0,05), ніж у пацієнтів без порушення 

обміну заліза. Варто відзначити, що рівень феритину у хворих із ЗДА був 

достовірно нижчий на 60,00%, ніж у групі з функціональним латентним ЗД                

(U = 9,0; p < 0,05) та на 31,40% менше, ніж у групі з абсолютним латентним ЗД 

(U = 15,0; p < 0,05). При цьому було зафіксовано тенденцію до більшого рівня 

ЗЗЗС, яка визначає загальну доступну кількість локусів зв'язування заліза у 

трансферині, у хворих із ЗДА, ніж у хворих без порушень обміну заліза  (U = 

1,0; p ≈ 0,05). В свою чергу латентна ЗЗЗС, що характеризує потенційну 

здатність сироватки крові зв'язувати залізо, у хворих із ЗДА була в 2,06 разів 

більша, ніж у хворих без порушень обміну заліза (U = 3,0; p < 0,05). Також 

серед хворих із супутньою ЗДА, порівняно з хворими без порушень обміну 

заліза, було зафіксовано достовірно менший в 2,3 рази рівень НТЗ (U = 4,0; p 

< 0,05), що відображає співвідношення концентрації заліза в сироватці крові 

до загальної можливості трансферину переносити залізо. Хворі на ІХС із 

супутньою ЗДА мали достовірно менший рівень фетуїну-А на 32,90% (U = 5,0; 

p < 0,05), ніж хворі на ІХС без порушень ферокінетики, та менший на 13,00%, 

ніж хворі із супутнім абсолютним латентним ЗД (U = 23,0; p < 0,05). 
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Достовірної різниці порівняно з групою хворих на ІХС із супутнім 

функціональним ЗД не зафіксовано. 

У хворих із абсолютним латентним ЗД рівень СЗ був достовірно нижчий 

на 34% у порівнянні з хворими без порушення обміну заліза (U = 1,5; p < 0,05). 

Поряд із цим у даній підгрупі зафіксовано достовірно менший на 62,10% 

рівень НТЗ (U = 4,0; p < 0,05) та більший на 35,00% рівень латентної ЗЗС                    

(U = 11,0; p < 0,05), ніж у групі хворих на ІХС без супутнього ЗД. Також, у 

хворих із абсолютним латентним ЗД було зафіксовано тенденцію до 

зниженого рівня феритину в порівнянні з хворими без порушень обміну заліза 

(U = 11,0; p ≈ 0,05). В групі хворих із абсолютним латентним ЗД спостерігали 

достовірно меншу на 22,80% концентрацію фетуїну-А, ніж серед осіб із ІХС 

без супутнього ЗД (U = 2,0; p < 0,05). Достовірної різниці порівняно з групою 

хворих на ІХС із супутнім функціональним ЗД не зафіксовано. 

У хворих з функціональним латентним ЗД встановлено достовірно 

нижчий на 52,00% рівень СЗ (U = 3,5; p < 0,05) та менший в 2,18 разів рівень 

НТЗ (U = 2,0; p < 0,05), ніж у хворих без порушень обміну заліза. При 

порівнянні концентрації фетуїну-А у хворих із супутнім функціональним 

латентним ЗД із результатами інших груп, достовірних відмінностей не 

знайдено. 

Шляхом кореляційного аналізу було встановлено низку взаємозв’язків 

між показниками обміну заліза та кардіального ремоделювання у хворих на 

ІХС та супутнім дефіцитом заліза. Так, у хворих із ЗДА (рис.5.1) встановлено 

кореляційні взаємозв’язки між рівнем феритину та товщиною 

міжшлуночкової перегородки (rs = +0,84; р < 0,05); СЗ та поперечним розміром 

лівого передсердя (rs = -0,73; р < 0,05); ЗЗЗС та поперечним розміром аорти  (rs 

= -0,78; р < 0,05), латентною ЗЗС та кінцевим систолічним розміром лівого 

шлуночка (rs = +0,71; р < 0,05), що свідчить про асоціацію показників 

ферокінетики зі структурно-функціональними параметрами серця у хворих на 
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ІХС з абсолютним залізодефіцитом. В свою чергу рівень фетуїну зворотньо 

корелював із ЗСЛШ (rs = -0,60; р < 0,05). 

Хворі з латентним ЗД демонстрували взаємозв’язки між рівнем НТЗ та 

ІММ ЛШ (rs = +0,60; р < 0,05), що підтверджує клінічне значення НТЗ, як 

маркеру латентного залізодефіциту в процесах кардіального ремоделювання, 

а також між концентрацією фетуїну та відношенням Е/А (rs = +0,66; р < 0,05). 

Слід підкреслити, що у групі хворих із функціональним ЗД не було 

зафіксовано жодних достовірних кореляційних взаємозв’язків між 

показниками кардіального ремоделювання та обміну заліза.  

 

 

 

Рисунок 5.1 – Кореляційні взаємозв’язки між показниками обміну заліза та 

кардіального ремоделювання у хворих на ІХС із ЗДА. 
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Встановлено, що низький рівень фетуїну-А у хворих на ІХС, як із 

супутніми порушеннями ферокінетики, так і без них, підвищує в 1,5 рази 

частоту реєстрації гіпертрофії міокарда ЛШ (ВР = 1,49; 95% ДІ 1,04-2,13;                   

р < 0,05) та в 1,6 разів ризик розвитку діастолічної дисфункції ЛШ (ВР = 1,61; 

95% ДІ 1,02-2,54; р < 0,05). У хворих на ІХС із супутньою ЗДА рівень фетуїну-

А, менший за фізіологічний, підвищує ризик зниження рівня феритину в                   

1,24 рази (ВР = 1,24; 95% ДІ 1,02-1,50; р < 0,05). 

Виявлено, що при рівні феритину < 100 нг/мл підвищується ризик 

виникнення гіпертрофії міокарда ЛШ в 3,2 рази (ВР = 3,20; 95% ДІ 1,04-9,84) 

та вегетативної дисфункції за рахунок дисбалансу LF/HF в пасивний період в 

2,7 разів (ВР = 2,71; 95% ДІ 1,02-7,21; р < 0,05). 

Також нами було встановлено низку взаємозв’язків між показниками 

обміну заліза та варіабельності серцевого ритму. У хворих із ЗДА (рис. 5.2, 

5.3) було зафіксовано взаємозв’язки між рівнем СЗ та часовими показниками 

ВСР: середньою ЧСС в активний період (rs = -0,66; р < 0,05); середньою ЧСС 

в пасивний період (rs = -0,65; р < 0,05); mRR в активний період (rs = +0,58;                    

р < 0,05); mRR в пасивний період (rs = +0,61; р < 0,05).  

Також у даній групі хворих фіксували взаємозв’язки між показниками 

ферокінетики та спектральними характеристиками ВСР: феритином та LF в 

активний період (rs = -0,66; р < 0,05); латентною ЗЗС та LF в активний період 

(rs = -0,83; р < 0,05); латентною ЗЗС та співвідношенням LF/HF в активний 

період (rs = +0,73; р < 0,05); насичуваністю трансферину залізом та 

співвідношенням LF/HF в активний період (rs = -0,83; р < 0,05); сироватковим 

залізом та HF в пасивний період (rs = -0,58; р < 0,05); ЗЗЗС та HRVT в пасивний 

період (rs = -0,60; р < 0,05); ЗЗЗС та HF в пасивний період (rs = -0,59; р < 0,05); 

насичуваністю трансферину залізом та LF в пасивний період (rs = +0,66;                 

р < 0,05); насичуваністю трансферину залізом HF в пасивний період (rs = +0,60; 

р < 0,05).  
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Рисунок 5.2 – Кореляційні взаємозв’язки між показниками обміну 

заліза та ВСР в активний період  у хворих із ЗДА.  

 

 

 

Рисунок 5.3 – Кореляційні взаємозв’язки між показниками обміну 

заліза та ВСР в пасивний період  у хворих із ЗДА.  

 

У хворих із ЗДА (рис. 5.4) було зафіксовано зворотні взаємозв’язки між 

рівнем фетуїном-А та циркадним індексом (rs = -0,62; р < 0,05); SDNN-

індексом в активний період (rs = -0,67; р < 0,05); VLF в активний період                          

(rs = -0,66; р < 0,05);  SDNN-індексом в пасивний період (rs = -0,64; р < 0,05); 

RMSSD в пасивний період (rs = -0,67; р < 0,05).  
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Рисунок 5.4 – Кореляційні взаємозв’язки між рівнем фетуїну-А та 

показниками ВСР у хворих із ЗДА. 

 

Серед хворих із латентним ЗД (рис. 5.5, 5.6) зафіксовано взаємозв’язки 

між СЗ та середньою ЧСС за весь період спостереження (rs = +0,61; р < 0,05), 

середньою ЧСС в активний період (rs = +0,69; р < 0,05), циркадним індексом   

(rs = +0,68; р < 0,05); феритином та mRR в активний період (rs = -0,86; р < 0,05), 

mRR в пасивний період (rs = -0,91; р < 0,05), SDNN-індексом в пасивний період 

(rs = 0,88; р < 0,05); ЗЗЗС та LF/HF в активний період (rs = -0,83; р < 0,05); 

латентною ЗЗС та HRVT в пасивний період (rs = -0,83; р < 0,05), LF/HF в 

активний період (rs = -0,86; р < 0,05); НТЗ та SDNN-індексом в пасивний період 

(rs = -0,82; р < 0,05). 

Хворі із абсолютним латентним ЗД демонстрували низку взаємозв’язків 

між рівнем фетуїну-А та показниками ВСР, як в активний, так і в пасивний 

період (рис. 5.7): середньою ЧСС в пасивний період (rs = -0,66; р < 0,05); HRVT 

в активний період (rs = +0,80; р < 0,05); SDNN-індексом в пасивний період (rs 

= +0,76; р < 0,05); HRVT в пасивний період (rs = +0,78; р < 0,05); VLF в 

пасивний період (rs = +0,83; р < 0,05); LF в пасивний період (rs = +0,73;                   

р < 0,05); LF/HF в пасивний період (rs = +0,71; р < 0,05).  
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Рисунок 5.5 – Кореляційні взаємозв’язки між показниками обміну заліза та 

ВСР в активний період  у хворих із латентним ЗД.  

 

 

 

 

Рисунок 5.6 – Кореляційні  взаємозв’язки між показниками обміну заліза та 

ВСР в пасивний період у хворих із латентним ЗД. 
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Рисунок 5.7 – Кореляційні взаємозв’язки між рівнем фетуїну та 

показниками ВСР у хворих із латентним ЗД. 

 

Слід зазначити, що у групі хворих із супутнім функціональним ЗД не 

було зафіксовано достовірних кореляційних взаємозв’язків між показниками 

ВСР та рівнем фетуїну-А.  

Серед хворих із рівнем фетуїну-А, меншим за фізіологічний, вегетативна 

дисфункція за рахунок дисбалансу співвідношення LF/HF реєструвалася 

достовірно частіше, як в активний (χ2 = 11,43; p < 0,05), так і в пасивний 

періоди (χ2 = 7,71; p < 0,05). Низький рівень фетуїну-А у хворих на ІХС, 

незалежно від стану обміну заліза, підвищував ризик виникнення вегетативної 

дисфункції: в активний період в 2,14 разів (ВР = 2,14; 95% ДІ 1,22-3,76;                 

р < 0,05), в пасивний – в 1,95 разів (ВР = 1,95; 95% ДІ 1,10-3,46; р < 0,05).  

Нами було проведено кореляційний аналіз між показниками 

ферокінетики, клінічної гемограми та рівнем фетуїну-А. Так, в групі хворих із 

ЗДА рівень фетуїну-А прямо корелював із концентрацією феритину (rs = +0,54; 

р < 0,05) та НТЗ (rs = +0,75; р < 0,05). В групі хворих із супутнім 

функціональним ЗД рівень фетуїну-А прямо корелював із кількістю 

еритроцитів (rs = +0,66; р < 0,05). Однак серед хворих із абсолютним латентним 
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ЗД не було зафіксовано достовірних кореляційних взаємозв’язків між 

показниками ферокінетики, клінічної гемограми та рівнем фетуїну-А.  

Таким чином, у хворих на ІХС спостерігається поступове зниження 

рівня фетуїну-А залежно від ступеня ЗД, що сприяє поглибленню порушень 

показників обміну заліза та клінічної гемограми, негативно впливає на 

структурно-функціональний стан міокарда та варіабельність серцевого ритму, 

збільшує ризик зниження тканинного резерву заліза в організмі, а також 

гіпертрофії міокарда, діастолічної дисфункції ЛШ та вегетативного 

дисбалансу. 

 

5.2 Оцінка ефективності комплексного лікування із включенням до 

базисної терапії заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та 

триметазидину у хворих на ішемічну хворобу серця, коморбідну з 

залізодефіцитною анемією 

 

На другому етапі дослідження хворі на ІХС, коморбідну із ЗДА методом 

рандомізації були розподілені на 2 підгрупи залежно від призначеного методу 

лікування:  

- І підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС 

(антитромбоцитарні препарати, статини, β-блокатори, ІАПФ і нітрати тривалої 

дії за необхідності) та ЗДА (залізовмісні препарати: перорально – при анемії 

легкого ступеня тяжкості та парантерально – при анемії середнього ступеня 

важкості) 

- ІІ підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС та анемії із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу внутрішньовенно 

крапельно 5 мл з концентрацією 20 мг/мл (100 мг заліза) тричі на тиждень з 

переходом на пероральний прийом 80 мг заліза (ІІ) сульфату при досягненні 

рівня Hb ≥ 100 г/л, по 1 таблетці 1 раз на день, та триметазидину (80 мг 1 раз 

на добу протягом 3 місяців). 
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Ефективність терапії ЗДА оцінювали за приростом рівня гемоглобіну, 

який у разі позитивної відповіді становив +1 г/л/добу лікування. Тривалість 

лікування препаратами заліза визначали індивідуально, вона становила                       

3 місяці після нормалізації рівня гемоглобіну. 

У таблиці 5.2 представлено динаміку гематологічних та ферокінетичних 

показників у хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА. 

 

Таблиця 5.2 – Динаміка гематологічних та ферокінетичних показників 

під впливом лікування у хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА  

Показник, 

одиниці 

виміру 

І підгрупа 

 Базисна терапія  

(n=14) 

ІІ підгрупа  

Базисна терапія із включенням 

заліза (ІІІ) гідроксид-

сахарозного комплексу та 

триметазидину  

(n=14) 

До початку 

лікування 

Через 3 

місяці після 

До початку 

лікування 

Через 3 місяці 

після 

1 2 3 4 5 

Кількість 

еритроцитів, 

×1012/л 

3,00  

(2,40;  

3,70) 

4,00 

(3,89;  

4,18)* 

2,89 

(2,64;  

3,10) 

4,04 

(3,93;  

4,15)* 

Hb, г/л 

102,00  

(87,00;  

108,00) 

136,50 

(129,00; 

138,00)* 

92,00 

(84,00; 

104,50)  

135,00 

(130,50;  

137,50)* 

КП, од. 

0,81  

(0,79;  

0,83) 

0,86 

(0,85;  

0,87)* 

0,78 

(0,74;  

0,83) 

0,87 

(0,86;  

0,89)* 

СЗ, нмоль/л 

4,80 

(2,00;  

7,30) 

7,75  

(7,40;  

8,00)* 

6,70 

(3,30;  

7,90) 

11,50  

(10,80:  

16,30)#  

Феритин, 

нг/мл 

65,20 

(33,40; 

88,70) 

333,55 

(311,40; 

420,10)* 

74,50 

(60,50;  

90,50) 

378,15 

(311,40;  

522,20)* 
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Продовження таблиці 5.2 

1 2 3 4 5 

ЗЗЗС, 

ммоль/л 

61,30 

(36,40; 

88,00) 

20,50 

(15,80; 

31,70)* 

56,60 

(41,10; 

70,70) 

31,90 

(14,70;  

41,30)* 

Латентна 

ЗЗС, 

ммоль/л 

57,20 

(36,10;  

77,60) 

24,30 

(12,50;  

52,70)* 

61,20 

(33,20; 

61,60) 

20,20 

(19,00;  

28,50)* 

НТЗ, %  
13,60 

(11,21; 

16,06) 

39,02 

(23,34;  

46,20) 

13,32 

(12,00;  

14,84) 

44,39 

(35,20;  

59,90)* 

Фетуїн, 

нг/мл 

76,37 

(34,40;  

79,34) 

88,63 

(65,90;  

112,04) 

79,47  

(45,94; 

127,66) 

104,5 

(99,47;  

136,74)*# 
         Примітка 1. * – вірогідність різниці показників порівняно з початковим рівнем 

(р<0,05). 

         Примітка 2. # – вірогідність різниці показників в І-ій та ІІ-ій підгрупах через три 

місяці лікування (р<0,05). 

 

У І підгрупі на тлі лікування спостерігалося достовірне збільшення 

кількості еритроцитів на 25,00% (3,0×1012/л проти 4,0×1012/л; р < 0,05), рівня               

Hb на 25,30% (102 г/л проти 136,5 г/л; р < 0,05), величини КП на 5,80%                      

(0,81 од. проти 0,86 од.; р < 0,05); підвищення рівня СЗ на 38,00% (4,8 нмоль/л 

проти 7,75 нмоль/л; р < 0,05) та феритину в 5,1 разів (65,2 нг/мл проти                    

333,55 нг/мл; р < 0,05); зменшення рівня ЗЗЗС в 2,9 разів (61,3 ммоль/л проти 

20,5 ммоль/л; р < 0,05) і латентної ЗЗС в 2,3 разів (57,2 ммоль/л проти 24,3 

ммоль/л; р < 0,05); а також тенденція до підвищення рівня НТЗ (9,22% проти 

39,02%; р ≈ 0,06). 

Серед хворих ІІ підгрупи, які отримували базисне лікування із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину, 

спостерігали статистично значуще збільшення кількості еритроцитів на                

28,50% (2,89×1012/л проти 4,04×1012/л; р < 0,05), рівня Hb на 31,80% (92,0 г/л 

проти 135,0 г/л; р < 0,05), значення КП на 10,00% (0,78 од. проти 0,87 од.,                  

р < 0,05); підвищення рівня феритину в 5,1 разів (74,5 нг/мл проти                               

378,15 нг/мл; р < 0,05), НТЗ в 3,3 разів (13,32% проти 44,39%; р < 0,05) та 

концентрації фетуїну-А на 23,9,0% (79,47 нг/мл проти 104,5 нг/мл; р < 0,05); 
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зменшення рівня ЗЗЗС в  1,8 разів (56,6 ммоль/мл проти 31,9 ммоль/мл; р < 0,05) 

та латентної ЗЗС в 3 рази (61,2 ммоль/мл проти 20,2 ммоль/мл; р < 0,05); 

тенденцію до збільшення рівня СЗ (6,7 нмоль/л проти 11,5 нмоль/л; р ≈ 0,06). 

 При порівнянні гематологічних та ферокінетичних показників через                    

3 місяці лікування встановлено вищий на 32,60% рівень СЗ (11,5 нмоль/мл 

проти 7,75 нмоль/мл; р < 0,05) та фетуїну-А на 15,00% (104,5 нг/мл проти                   

88,63 нг/мл; р < 0,05) у групі хворих, які отримували комбіноване лікування із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину. 

Динаміка структурно-функціональних показників серця у хворих на ІХС 

із супутньою ЗДА під впливом комбінованої терапії представлена в табл. 5.3. 

 

Таблиця 5.3 – Динаміка структурно-функціональних показників серця 

під впливом лікування у хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА 

Показник, 

одиниці 

виміру 

І підгрупа 

 Базисна терапія  

(n=14) 

ІІ підгрупа  

Базисна терапія із включенням 

заліза (ІІІ) гідроксид-

сахарозного комплексу та 

триметазидину (n=14) 

До початку 

лікування 

Через 3 місяці 

після 

До початку 

лікування 

Через 3 місяці 

після 

1 2 3 4 5 

Ао, см 
2,75  

(2,35;  

2,96)  

2,64  

(2,3;  

3,01)* 

2,82  

(2,66;  

2,88) 

2,85 

(2,78;  

2,89) 

ЛПд, см 
3,98  

(3,59;  

4,31)  

3,89  

(3,53;  

4,33)* 

3,88 

(3,69;  

4,18) 

3,74 

(3,61; 

4,07)* 

КДР ЛШ, 

см 

5,10 (4,57; 

5,37)  

4,91 

(4,41;  

5,26)* 

5,11  

(4,66;  

5,50) 

5,04  

(4,59; 

5,65)* 

КДО ЛШ, 

мл 

158,50  

(140,40; 

161,10) 

160,30  

(139,60; 

219,20) 

163,05 

(130,50;  

182,00) 

162,50  

(131,30; 

180,50) 

КДІ, мл/м2 
76,35  

(49,15;  

81,15) 

70,90 

(68,19;  

78,05)  

73,90 

(71,80;  

92,80) 

67,51 

(60,26;  

72,58)  

 

2373548162652986



125 
 

Продовження таблиці 5.3 

1 2 3 4 5 

КСР ЛШ, 

см 

3,29  

(3,19;  

3,73) 

3,29  

(3,19;  

3,75) 

3,28 

(3,15;  

3,62) 

3,22 

(3,15;  

3,62)*# 

КСО ЛШ, 

мл 

65,10  

(53,40;  

69,90) 

65,00  

(53,00;  

82,00) 

62,20  

(42,50;  

84,10) 

63,30  

(43,40;  

84,00) 

КСІ, мл/м2 
33,70  

(26,30;  

36,90) 

33,68  

(26,11;  

39,61) 

29,05 

(25,90;  

33,30) 

22,17 

(14,94;  

26,46)* 

ТМШПд, 

см 

1,11  

(1,03;  

1,23) 

1,08  

(1,02;  

1,15) 

1,15 

(0,97;  

1,17) 

1,09 

(0,91;  

1,15) 

ТЗСЛШд, 

см 

1,03  

(0,99;  

1,10) 

1,03  

(0,95;  

1,09) 

1,11 

(1,10;  

1,15) 

1,05  

(0,91;  

1,11)* 

ВТС ЛШ, 

у.о. 

0,43  

(0,48;  

0,46) 

0,43  

(0,35;  

0,46) 

0,43  

(0,39;  

0,46) 

0,39  

(0,39;  

0,44)*# 

ММЛШ, г 
220,00 

(202,00;  

276,00) 

219,00 

(200,00; 

274,00) 

220,00 

(171,00; 

279,50) 

219,00  

(170,50; 

279,00) 

ІММЛШ, 

г/м2 

130,00 

(112,00; 

152,00) 

124,40 

(108,00; 

147,30) 

129,00 

(99,00;  

152,00) 

126,30 

(99,49;  

133,16) 

ФВ%, за 

Сімпсоном 

58,00  

(54,50;  

62,00) 

58,00  

(56,00; 

62,00) 

55,00  

(49,00;  

65,00) 

55,00  

(51,00;  

65,00) 

СТЛА, мм 

рт. ст. 

19,00  

(15,00;  

21,00) 

19,00 

(15,00;  

20,00)  

21,00  

(13,00;  

22,00) 

21,00 

(13,00;  

22,00) 

ПШд, см 3,14  

(3,03; 3,55)  

3,09  

(2,85; 3,20)* 

3,18  

(2,85; 3,25) 

3,16  

(2,84; 3,22) 

ППд, см 4,07 

(3,65; 4,36) 

4,00 

(3,75; 4,15) 

3,98 

(3,70; 4,36) 

3,81 

(3,47; 4,18)* 
            Примітка 1. * – вірогідність різниці показників порівняно з початковим рівнем 

(р<0,05).  

            Примітка 2. # – вірогідність різниці показників в І-ій та ІІ-ій підгрупах через три 

місяці лікування (р<0,05). 

 

У групі хворих, які отримували базисну терапію, на тлі лікування 

було зафіксовано достовірне зменшення розміру Ао на 4,20% (2,75 см 
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проти 2,64 см; p < 0,05); ЛПд на 2,30% (3,98 см проти 3,89 см; p < 0,05); 

ПШд на 1,6 % (3,14 см проти 3,09 см; p < 0,05); КДР ЛШ на 3,80% (5,1 см 

проти 4,91 см; p < 0,05). Також хворі даної групи демонстрували тенденцію 

до меншої ТМШПд (1,11 см проти 1,03 см; р ≈ 0,08). 

 Серед хворих, які отримували базисну терапію із включенням заліза 

(ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину, на тлі лікування 

спостерігали зменшення розміру ЛПд на 3,70% (3,88 см проти 3,74 см;           

p < 0,05); КДР ЛШ на 1,40% (5,11 см проти 5,04 см; p < 0,05); КСР ЛШ на 

1,90% (3,28 см проти 3,22 см; p < 0,05); КСІ ЛШ в 1,3 разів (29,05 мл/м2 

проти 22,17 мл/м2; p < 0,05); ТЗСЛШд на 5,70% (1,11 см проти 1,05 см;                   

p < 0,05); ВТС ЛШ на 10,30% (0,43 у.о. проти 0,39 у.о.; p < 0,05); ППд на 

4,50% (3,98 см проти 3,81 см; p < 0,05). Також хворі даної групи 

демонстрували тенденцію до меншої ТМШПд (1,15 см проти 1,09 см;               

р ≈ 0,08). 

 При порівнянні структурно-функціональних показників міокарда 

через 3 місяці лікування встановлено достовірно менше значення КСР               

ЛШ на 2,13% (3,22 см проти 3,29 см; p < 0,05), ВТС ЛШ на 9,30%               

(0,39 у.о проти 0,43 у.о.; p < 0,05) та ППд на 8,85% (3,81 см проти 4,18 см; 

р < 0,05); а також тенденції до меншого розміру ЛПд на 3,86% (3,74 см 

проти 3,89 см; р ≈ 0,08), меншої величини КСІ ЛШ на 34,17% (22,17 мл/м2 

проти 33,68 мл/м2; р ≈ 0,05) та КДІ на 13,66% (71,7 мл/м2 проти 83,05 мл/м2; 

р ≈ 0,08) у групі хворих, які отримували комбіноване лікування із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та 

триметазидину. 

У таблиці 5.4 наведено динаміку показників трансмітрального 

кровотоку на тіл лікування хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА.  
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Таблиця 5.4 – Динаміка показників трансмітрального кровотоку під 

впливом лікування у хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА 

Показник, 

одиниці 

виміру 

І підгрупа 

 Базисна терапія  

(n=14) 

ІІ підгрупа  

Базисна терапія із включенням 

заліза (ІІІ) гідроксид-

сахарозного комплексу та 

триметазидину  

(n=14) 

До початку 

лікування 

Через 3 місяці 

після 

До початку 

лікування 

Через 3 

місяці після 

Vе/Vа 

0,86  

(0,67;  

1,38) 

0,86 

(0,70;  

1,38)  

0,84 

(0,76;  

1,04) 

0,83  

(0,74;  

1,06) 

IVRT, мс 

86,00  

(78,00;  

89,00) 

87,00  

(78,00;  

91,00) 

91,00  

(87,00;  

105,00) 

94,00 

(87,00; 

101,00) 

DT, мс 

200,0  

(186,00; 

248,00) 

201,00 

(198,00;  

238,00) 

196,50  

(176,00;  

243,00) 

195,50 

(180,00; 

243,00) 

            Примітка 1. * – вірогідність різниці показників порівняно з початковим рівнем 

(р<0,05).  

            Примітка 2. # – вірогідність різниці показників в І-ій та ІІ-ій підгрупах через три 

місяці лікування (р<0,05). 

 

За показниками трансмітрального кровотоку достовірної різниці на тлі 

лікування і при порівнянні двох груп через 3 місяці лікування не виявлено. 

У таблиці 5.5 наведено динаміку показників електричної активності 

серця під впливом лікування у хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА. 

 

 

2373548162652986



128 
 

Таблиця 5.5 – Динаміка показників електричної активності серця під 

впливом лікування у хворих на ІХС, коморбідну із ЗДА 

Показник, 

одиниці виміру 

І підгрупа 

 Базисна терапія  

(n=14) 

ІІ підгрупа  

Базисна терапія із 

включенням заліза (ІІІ) 

гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину 

(n=14) 

До початку 

лікування 

Через 3 

місяці після 

До початку 

лікування 

Через 3 

місяці після 

1 2 3 4 5 

Середня ЧСС 

увесь період, 

уд. за хв. 

71,00 

(65,00;  

83,00) 

72,00 

(63,00; 

83,00) 

74,00 

(64,00;  

86,00) 

72,00 

(66,00;  

76,00) 

Середня ЧСС 

за день,  

уд. за хв. 

72,00 

(66,00;  

87,00) 

75,50 

(67,50; 

82,50) 

71,00 

(65,00;  

88,00) 

77,00 

(70,00;  

85,00) 

Середня ЧСС 

вночі, уд. за хв. 

62,00 

(60,00;  

74,00) 

61,00 

(56,00; 

63,00) 

60,00 

(57,00;  

76,00) 

64,00 

(60,00;  

70,00) 

Мінімальна 

ЧСС за увесь 

період, уд. за 

хв. 

52,50 

(48,00;  

60,50) 

49,50 

(43,00; 

55,00) 

50,00 

(47,00;  

56,00) 

51,00 

(49,00;  

56,00) 

Максимальна 

ЧСС за увесь 

період, уд. за 

хв. 

114,00 

(99,00; 

134,00) 

125,50 

(121,00; 

129,00) 

111,00 

(96,00;  

140,00) 

122,00 

(103,00; 

140,00) 

Циркадний 

індекс 

1,14 

(1,08;  

1,20) 

1,27 

(1,22;  

1,38)* 

1,17 

(1,11;  

1,23) 

1,24 

(1,22;  

1,25)* 

Кількість 

епізодів 

тахікардії, 

еп/доб 

59,00 

(19,00; 

165,00) 

60,00 

(58,00; 

93,00) 

63,50  

(29,00;  

129,50) 

57,00 

(12,00; 

114,00)* 

Тахікардії, 

хвилин 

130,24 

(30,83;  

268,00) 

112,50 

(53,00; 

254,80) 

102,60 

(26,24;  

259,98) 

87,66 

(15,83;  

167,00) 
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Продовження таблиці 5.5 

1 2 3 4 5 

Надшлуночко-

ва 

екстрасистолія, 

еп/доб 

89,50 

(51,00; 

103,00) 

77,00 

(14,00; 

153,00) 

83,00 

(57,00;  

281,00) 

18,50 

(4,00;  

65,00)* # 

Шлуночкова 

екстрасистолія, 

еп/доб 

20,00 

(7,00;  

62,00) 

2,00 

(1,00;  

9,00) 

22,50 

(18,00;  

29,50) 

4,00 

(3,00;  

7,00)* 

          Примітка 1. * – вірогідність різниці показників порівняно з початковим рівнем 

(р<0,05).  

           Примітка 2. # – вірогідність різниці показників в І-ій та ІІ-ій підгрупах через три 

місяці лікування (р<0,05). 

 

Серед хворих, які отримували базисну терапію, на тлі лікування було 

зафіксовано достовірне підвищення циркадного індексу на 10,20% (1,14 проти 

1,27; p < 0,05) та тенденцію до зменшення кількості шлуночкових 

екстрасистол за добу (20,0 еп/добу проти 2,0 еп/добу; р ≈ 0,07).  

У ІІ підгрупі, хворі якої отримували базисне лікування із включенням 

заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину, спостерігали 

статистично значуще підвищення величини циркадного індексу на 5,60% (1,17 

проти 1,24; p < 0,05), зменшення кількості епізодів тахікардії на 11,40%                   

(63,5 еп/добу проти 57 еп/добу; p < 0,05), кількості надшлуночкових в                          

4,5 разів (83,0 еп/добу проти 18,5 еп/добу; p < 0,05) та шлуночкових в                  

5,6 разів (22,5 еп/добу проти 4,0 еп/добу) екстрасистол. 

При порівнянні показників електричної активності через 3 місяці 

лікування встановлено меншу в 4,1 разів кількість надшлуночкових 

екстрасистол за добу (18,5 еп/добу проти 77,0 еп/добу; p < 0,05) та  тенденцію 

до меншої кількості епізодів тахікардії за добу (57,0 еп/добу проти                              

60,0 еп/добу; р ≈ 0,05) у групі хворих, які отримували комбіноване лікування 

із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину. 

Динаміка показників ВСР під впливом лікування у хворих на ІХС, 

коморбідну із ЗДА представлена в табл. 5.6.  
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Таблиця 5.6 – Динаміка показників ВСР під впливом лікування у хворих 

на ІХС, коморбідну із ЗДА 

Показник, 

одиниці 

виміру 

І підгрупа 

Базисна терапія (n=14) 

ІІ підгрупа 

Базисна терапія із включенням 

заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину 

(n=14) 

До початку 

лікування 

Через 3 місяці 

після 

До початку 

лікування 

Через 3 місяці 

після 

1 2 3 4 5 

Активний період 

mRR день 
848,00 

(753,00;  

931,00) 

790,00 

(688,00;  

853,00) 

846,00 

(695,00; 

925,00) 

796,00 

(743,00;  

853,00) 

SDNNі, мс 
36,70 

(17,30;  

40,10) 

46,80 

(42,20;  

54,75)* 

39,60 

(31,00;  

56,60) 

43,60 

(30,20;  

49,90) 

RMSSD, 

мс 

15,00 

(15,00;  

19,00) 

20,00 

(18,00;  

30,00) 

17,00 

(12,00;  

25,00) 

18,50 

(15,50;  

26,00) 

RMSSD, % 
1,20 

(1,10;  

3,50) 

2,90 

(1,70;  

7,90) 

2,90 

(1,00;  

7,50) 

3,30 

(1,70;  

3,70) 

HRVT 
19,00 

(14,20; 

23,20) 

25,80 

(23,60;  

38,00) 

20,05 

(16,55;  

23,20) 

24,60 

(22,60;  

35,50)* 

VLF, мс2 
497,00 

(293,00; 

717,50) 

927,00 

(685,00; 

1228,00)* 

579,00 

(356,00; 

619,00) 

984,00 

(570,00; 

1799,00)* 

LF, мс2 
283,00 

(93,00; 

364,00) 

575,50 

(490,00; 

698,00)* 

319,00 

(169,00; 

596,00) 

570,00 

(391,00; 

693,00)* 

HF, мс2 
98,00 

(37,00; 

274,00) 

175,00 

(148,00; 

230,00) 

86,00 

(80,00;  

344,00) 

187,00 

(103,00; 

271,00)* 

LF/HF 
2,35 

(1,85;  

3,05) 

2,25 

(0,90;  

2,80) 

2,40 

(2,20;  

2,50) 

2,10 

(1,80;  

2,80) 
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Продовження таблиці 5.6 

1 2 3 4 5 

IC, у.о. 9,50 

(3,10; 12,30) 

7,00 

(6,00; 11,20) 

8,20 

(5,60; 9,30) 

5,30 

(4,80; 7,20) 

SI, у.о. 
64,50 

(40,00; 

102,50) 

59,50 

(26,50;  

95,00) 

70,50 

(63,60;  

113,50) 

56,00 

(55,00;  

65,00) 

Пасивний період 

mRR ніч 
993,00 

(847,00; 

999,00) 

978,00 

(886,00; 

1052,00) 

1004,00 

(800,00; 

1082,00) 

936,00 

(842,00;  

999,00) 

SDNNi 
40,20 

(32,70; 

49,20) 

49,05 

(43,60;  

65,90)* 

41,80 

(32,40;  

60,90) 

51,60 

(37,60;  

62,20)* 

RMSSD, 

мс 

19,00 

(14,00; 

33,00) 

26,00 

(22,00;  

43,50) 

23,00 

(12,00;  

45,00) 

29,00 

(23,00;  

35,00) 

RMSSD, % 2,50 

(1,30; 10,90) 

6,00 

(2,60; 18,70) 

3,90 

(0,30; 12,20) 

5,90 

(4,30; 16,60) 

HRVT 
13,95 

(9,70;  

17,50) 

20,90 

(18,80;  

26,60)* 

15,30 

(11,60;  

20,90) 

19,90 

(17,60;  

30,40)* 

VLF, мс2 
545,00 

(138,00; 

1045,00) 

1125,00 

(661,00; 

1386,00)* 

627,00 

(405,00; 

1000,00) 

1145,00 

(840,00; 

1517,00)* 

LF, мс2 
232,00 

(66,00; 

533,00) 

743,50 

(324,00; 

1532,00) 

297,00 

(222,00; 

875,00) 

782,00 

(345,00; 

1113,00)* 

HF, мс2 
142,00 

(83,00; 

406,00) 

279,00 

(180,00; 

607,00) 

161,50 

(70,00;  

534,00) 

335,00 

(145,00; 

585,00)* 

LF/HF 
1,80 

(1,40;  

3,90) 

1,70 

(1,40;  

3,90) 

1,90 

(1,18;  

2,40) 

1,80 

(1,80;  

2,70) 

IC, у.о. 
7,60 

(4,90;  

9,60) 

7,10 

(4,90; 

 9,20) 

6,25 

(4,70;  

7,46) 

5,50 

(3,80;  

6,90)* 

SI, у.о. 
110,00 

(106,00; 

155,00) 

103,00 

(19,00;  

120,00) 

112,00 

(61,00;  

184,00) 

98,00 

(46,00;  

150,00) 
             Примітка 1. * – вірогідність різниці показників порівняно з початковим рівнем 

(р<0,05).  

              Примітка 2. # – вірогідність різниці показників в І-ій та ІІ-ій підгрупах через три 

місяці лікування (р<0,05). 
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Після 3-місячного лікування у хворих, які отримували базисну терапію, 

спостерігалося зростання загальної варіабельності серцевого ритму, як в 

активний, так і в пасивний періоди: так, встановлено збільшення SDNNі на 

21,60% в активний період (36,7 мс проти 46,8 мс; p < 0,05) і на 18,00% в 

пасивний (40,2 мс проти 49,05 мс; p < 0,05); збільшення HRVT на 33,00% 

(13,95 проти 20,9; p < 0,05) в пасивний період та тенденція до його збільшення 

в активний (19,0 проти 25,8; р ≈ 0,07).  

Аналіз спектральних показників ВСР даної підгрупи продемонстрував 

збільшення VLF в активний період в 1,9 разів (497,0 мс2 проти 927,0 мс2;                       

p < 0,05) та в пасивний – в 2,1 разів (545,0 мс2 проти 1125,0 мс2; p < 0,05), що 

свідчить про підвищення активності нейрогуморальної регуляції. Величина 

LF, яка відображає вплив симпатоадреналової системи, зросла в активний 

період в 2 рази (283 мс2 проти 575,5 мс2; p < 0,05), в пасивний період 

спостерігалася тенденція до її збільшення (232,0 мс2 проти 743,5 мс2;                     

р ≈ 0,06). Також у хворих даної підгрупи фіксували тенденцію до зменшення 

стрес-індексу SI в активний період (64,5 у.о. проти 59,5 у.о.; р ≈ 0,06).  

У хворих, які отримували базисну терапію із включенням заліза (ІІІ) 

гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину через 3 місяці лікування 

також спостерігали підвищення загальної варіабельності серцевого ритму за 

рахунок збільшення HRVT в активний період на 16,70% (20,05 проти 24,6;                    

p < 0,05), в пасивний – на 23,00% (15,3 проти 19,0; p < 0,05) та збільшення в 

пасивний період SDNNі на 19,00% (41,8 мс проти 51,6 мс; p < 0,05). 

При аналізі спектральних показників ВСР у хворих цієї підгрупи 

встановлено збільшення VLF в активний період в 1,7 разів (579,0 мс2 проти 

984,0 мс2; p < 0,05), в пасивний – в 1,8 разів (627,0 мс2 проти 1145,0 мс2;                           

p < 0,05); LF в активний період в 1,8 разів (319 мс2 проти 570,0 мс2; p < 0,05), в 

пасивний – в 2,6 разів (297,0 мс2 проти 782,0 мс2; p < 0,05); зростання 

показника HF, який відображає активність парасимпатичного відділу нервової 

системи, в активний період в 2,1 разів (86 мс2 проти 187 мс2;  p < 0,05), в 

пасивний – в 2,07 разів (161,5 мс2 проти 335,0 мс2; p < 0,05).                                   
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Водночас було зафіксовано достовірне зменшення індексу централізації ІC в 

пасивний період на 13,60% (6,25 у.о. проти 5,5 у.о.; p < 0,05) та тенденцію до 

зменшення SI в активний період (70,5 у.о. проти 56,0 у.о.; р ≈ 0,06), що свідчить 

про покращення функціональних можливостей серцево-судинної системи та 

переважання автономних впливів регуляції серцевого ритму над 

центральними. 

У хворих ІІ-ої підгрупи, порівняно з хворими І-ої підгрупи, через 3 

місяці лікування не виявлено достовірної різниці за часовими та 

спектральними параметрами варіабельності серцевого ритму.  

Таким чином, у хворих на ІХС із супутньою анемією на тлі 

комбінованого лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину, спостерігається нормалізація ферокінетичних, 

гематологічних показників та підвищення концентрації фетуїну-А, що  сприяє 

покращенню структурно-функціонального стану серцево-судинної системи за 

рахунок зменшення геометричних та об’ємних показників міокарда (ЛПд, 

ППд, ВТС ЛШ, КСР ЛШ, КДІ), а також пригнічення аритмогенної активності 

міокарда (зниження кількості надшлуночкових екстрасистол та тенденція до 

меншої кількості епізодів тахікардії за добу).  

Резюме. При аналізі стану ферокінетики у хворих на ІХС встановлено 

зниження показників транспортного (сироваткове залізо (СЗ), насичення 

трансферину залізом) та тканинного резерву (феритин) заліза на тлі зростання 

загальної (ЗЗЗС) та латентної (ЗЗС) залізозв’язуючої здатності сироватки 

залежно від ступеня сидеропенії. Встановлено, що у хворих на ІХС, 

асоційовану із ЗД, відбувається зменшення концентрації фетуїну-А по мірі 

прогресування сидеропенії.  

Шляхом кореляційного аналізу у хворих на ІХС та ЗДА встановлено 

взаємозв’язок між рівнем феритину та товщиною МШП (rs = +0,84; р < 0,05); 

СЗ і поперечним розміром ЛПд (rs = -0,73; р < 0,05); ЗЗЗС і поперечним 

розміром аорти (rs = -0,78; р < 0,05), латентною ЗЗС і КСР ЛШ (rs = +0,71;                                   

р < 0,05). При абсолютному латентному ЗД спостерігаються зв’язки лише між 
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рівнем НТЗ та ІММ ЛШ (rs = +0,60; р < 0,05), при функціональному латентному 

ЗД кореляцій не виявлено. Встановлено низку кореляційних взаємозв’язків 

між показниками обміну заліза, рівнем фетуїну-А, станом ВСР у хворих на 

ІХС із супутньою ЗДА та латентним ЗД. 

З’ясовано, що при низькому рівні фетуїну-А у хворих на ІХС, незалежно 

від стадії супутнього залізодефіциту, в 1,5 рази підвищується частота 

реєстрації гіпертрофії міокарда ЛШ (ВР = 1,49; 95% ДІ 1,04-2,13;                               

р < 0,05) та в 1,6 разів – діастолічної дисфункції ЛШ (ВР = 1,61; 95% ДІ 1,02-

2,54; р < 0,05). Рівень фетуїну-А, менший за фізіологічний, підвищує ризик 

зменшення концентрації феритину в 1,24 рази (ВР = 1,24; 95% ДІ 1,02-1,50; р 

< 0,05) при коморбідному перебігу ІХС та ЗДА.  Виявлено, що при рівні 

феритину < 100 нг/мл підвищується ризик виникнення гіпертрофії міокарда 

ЛШ в 3,2 рази (ВР = 3,20; 95% ДІ 1,04-9,84) та вегетативної дисфункції за 

рахунок дисбалансу LF/HF в пасивний період в 2,7 разів (ВР = 2,71; 95% ДІ 

1,02-7,21; р < 0,05). 

Виявлено, що у хворих на ІХС із супутньою анемією на тлі 

комбінованого лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину, спостерігається нормалізація ферокінетичних, 

гематологічних показників та підвищення концентрації фетуїну-А на 15,00% 

(104,5 нг/мл проти 88,63 нг/мл; р < 0,05), що сприяє покращенню структурно-

функціонального стану серця системи за рахунок зменшення геометричних та 

об’ємних показників міокарда (ППд на 8,85%, ВТС ЛШ на 9,30%, КСР ЛШ на 

2,13% (р < 0,05); КСІ ЛШ на 34,17% (р ≈ 0,05); ЛПд на 3,86%, КДІ на 13,66 

% (р ≈ 0,08)), а також пригнічення аритмогенної активності міокарда 

(зниження кількості надшлуночкових екстрасистол в 4,1 разів (p < 0,05) та 

тенденція до зменшення кількості епізодів тахікардії за добу).  

 

Матеріали даного розділу опубліковані в наукових працях та викладені 

у доповідях [211-218].  
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РОЗДІЛ 6 

АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Ішемічна хвороба серця є причиною 13% усіх смертей світової популяції 

і залишається значним тягарем для економіки та системи охорони здоров’я 

[219]. Наявність супутньої анемії чинить негативний вплив на клінічний 

перебіг кардіоваскулярної патології та захворювань інших органів та систем 

[220]. У сучасних рекомендаціях з лікування та діагностики анемію та ХСН 

розглядають як окрему коморбідну патологію. Так, всім пацієнтам із 

клінічними ознаками ХСН ішемічного генезу рекомендують обов'язкове 

визначення сироваткового феритину та НТЗ [32, 33]. Однак дослідження, 

присвячені оцінці ефективності лікування у хворих на ІХС з супутньою 

анемією містять суперечливі результати. Таким чином, залишається 

актуальним вивчення особливостей перебігу ІХС на тлі супутнього анемічного 

синдрому для розробки оптимальних рекомендацій щодо  ведення таких 

пацієнтів. 

З метою підвищення ефективності діагностичних та лікувальних 

підходів при ІХС, що перебігає на тлі анемічного синдрому, у дисертаційній 

роботі було комплексно проаналізовано клінічні характеристики даної 

категорії хворих, особливості ішемічних, електричних, вегетативних, 

структурно-функціональних змін серцево-судинної системи, показники 

ферокінетики, рівень фетуїну-А, їх взаємозв’язки зі ступенем залізодефіциту, 

ризиком прогресуванння та динаміки під впливом комбінованого лікування.  

На першому етапі дослідження було проведено ретроспективний аналіз 

поширеності та клініко-анамнестичних особливостей анемічного синдрому 

серед хворих на ІХС. Для цього було проаналізовано 900 медичних карток 

стаціонарних хворих на ІХС (вік – 76 (53; 94) років), які знаходились на 

стаціонарному лікуванні у терапевтичному та кардіологічному відділеннях 

КНП «Міська лікарня №4» ЗМР протягом 2016 – 2019 рр. Для оцінки впливу 

супутнього анемічного синдрому на клінічний перебіг ІХС, частоту 
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виникнення та особливості основних кардіоваскулярних подій було відібрано 

91 хворого на ІХС: стабільну стенокардію напруги II-III ФК (чоловіків – 42, 

жінок – 49, середній вік – 70 (49; 93)). Основну групу (n=46) склали хворі на 

ІХС із супутньою анемією (переважно залізодефіцитною) легкого та 

середнього ступеня важкості, групу порівняння (n=45) – хворі на ІХС без 

анемії. Враховано повторні госпіталізації з приводу аритмічних порушень, 

прогресування серцевої недостатності, дестабілізацію ІХС протягом 1 року 

спостереження, а також летальні наслідки від серцево-судинних причин.  

До другого проспективного етапу дослідження було залучено                           

102 хворих на ІХС: стабільну стенокардію напруги ІІ-ІІІ ФК (чоловіків – 39, 

жінок – 63, вік – 68 (60; 72) років),  які перебували на стаціонарному лікуванні 

на КНП «Міська лікарня №4» ЗМР м. Запоріжжя. Залежно від показників 

клінічної гемограми та ферокінетики всіх пацієнтів було розподілено на                        

4 клінічні групи: І групу (n=28) склали хворі із супутньою залізодефіцитною 

анемією (ЗДА) легкого та середнього ступеня важкості, ІІ (n=15) – із 

абсолютним латентним ЗД, ІІІ – із функціональним латентним ЗД,  IV групу 

порівняння (n=45) – хворі на ІХС без порушень ферокінетики.  Контрольну 

групу склали 30 практично здорових осіб віком 67,0 (60,0; 71,0) років, з них  

15 чоловіків і 15 жінок, без серцево-судинної патології та запальних процесів.  

Шляхом рандомізації хворі на ІХС, коморбідну із ЗДА, були розподілені 

на 2 підгрупи спостереження залежно від призначеного методу лікування:  

- І підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС 

(антитромбоцитарні препарати, статини, β-блокатори, ІАПФ і нітрати тривалої 

дії за необхідності) та ЗДА (залізовмісні препарати: перорально – при анемії 

легкого ступеня тяжкості та парантерально – при анемії середнього ступеня 

важкості) 

- ІІ підгрупа (n=14) отримувала базисну терапію ІХС та анемії із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу внутрішньовенно 

крапельно 5 мл з концентрацією 20 мг/мл (100 мг заліза) тричі на тиждень з 

переходом на пероральний прийом 80 мг заліза (ІІ) сульфату при досягненні 
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рівня Hb ≥ 100 г/л, по 1 таблетці 1 раз на день, та триметазидину (80 мг 1 раз 

на добу протягом 3 місяців). 

На першому етапі дослідження встановлено, що поширеність 

анемічного синдрому у хворих на ІХС сягає 13,40%, при цьому в його 

структурі домінує залізодефіцитна анемія – 56,60%. Наші результати 

підтверджуються даними літератури: так, у 10-30% хворих на ІХС 

зустрічається анемія [7, 42], серед якої превалює залізодефіцитна [7]. Супутня 

анемія у хворих на ІХС збільшує відносний ризик річної смертності в 8,8 разів, 

повторних госпіталізацій в 1,96 разів, декомпенсації попередньо існуючої 

серцевої недостатності в 2,4 разів. Отримані нами результати не суперечать 

відомим даним. Так, у дослідженні ATTEMPT-CVD [221], частота 

несприятливих кардіоваскулярних та ниркових подій була достовірно 

більшою серед хворих із супутньою анемією, ніж без неї (ВР=1,95: 95%                      

ДІ 1,21-3,13; p < 0,05). Cho M. E. та співавт. [222] встановили, що відносний 

ризик госпіталізації з приводу декомпенсації ХСН при наявності ЗД 

достовірно вищий, ніж в осіб без порушень обміну заліза (низький вміст заліза: 

ВР=1,29: 95% ДІ 1,19-1,41; функціональний дефіцит заліза: ВР=1,25: 95% ДІ 

1,13-1,37).  

Також нами виявлено, що наявність у хворих на ІХС анемії середнього 

ступеня важкості асоціюється з підвищенням частоти досягнення 

комбінованої критичної події на 39,00% (смерть або госпіталізація із серцево-

судинних причин) впродовж 1 року спостереження порівняно з анемією 

легкого ступеня важкості. За результатами досліджень Paul R. Kalra та співавт. 

[223] низький рівень гемоглобіну був незалежним предиктором смертності від 

серцево-судинних причин. Окрім того, Line Davidsen та співавт. [224] 

встановили, що анемія у хворих на стабільну стенокардію асоційована із 

кровотечами, гострим коронарним синдромом та смертністю від усіх причин, 

навіть після проведення черезшкірного коронарного втручання. 

На другому етапі дослідження аналіз стану ферокінетичного балансу 

показав прогресуюче зменшення транспортного та тканинного запасів заліза 
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на тлі зростання ЗЗЗС та латентної ЗЗС залежно від ступеня ЗД. Так, у хворих 

на ІХС із супутньою ЗДА встановлено вірогідно менші концентрації 

феритину, СЗ та гемоглобінового фонду порівняно із особами як з 

функціональним та латентним ЗД, так і без нього. При цьому у хворих із ЗДА 

латентна ЗЗС була в 2,06 разів більша (U=3,0; p < 0,05), а рівень НТЗ в                  

2,3 рази менший  (U=4,0; p < 0,05), ніж у хворих без порушень обміну заліза.  

У хворих із абсолютним латентним ЗД рівень СЗ був достовірно нижчий 

на 34,00% у порівнянні з хворими без порушення обміну заліза (U=1,5;                  

p < 0,05). Поряд із цим у даній підгрупі зафіксовано достовірно менший на 

62,10% рівень НТЗ (U=4,0; p < 0,05) та більший на 35,00% рівень латентної 

ЗЗС (U=11,0; p < 0,05), ніж у групі хворих на ІХС без супутнього ЗД. 

Аналогічну особливість встановлено у хворих з функціональним латентним 

ЗД: достовірно нижчий на 52,00% рівень СЗ (U=3,5; p < 0,05) та менший в                         

2,18 разів рівень НТЗ (U=2,0; p < 0,05), ніж у хворих без порушень обміну 

заліза. Отримані нами результати цілком збігаються з сучасними науковими 

даними щодо особливостей змін показників ферокінетики залежно від ступеня  

залізодефіциту [225, 226]. 

Виявлено, що інтенсивність процесів кардіального ремоделювання у 

хворих на ІХС та супутнім залізодефіцитом зростає прямо пропорційно 

ступеню прогресування сидеропенії, що підтверджується збільшенням 

об’ємних та лінійних показників серця та вираженості гіпертрофії ЛШ у 

порівнянні з хворими без супутнього залізодефіциту. Наші результати 

доповнюють міжнародні дані стосовно особливостей ремоделювання серця на 

тлі супутнього залізодефіциту: так, встановлено, що системний залізодефіцит 

має негативний вплив на стан міокарда, який пов’язаний із погіршенням 

скорочувального резерву, прогресуванням систолічної дисфункції [18], 

дилятацією та гіпертрофією шлуночків [17, 159, 227].  

Отримані нами результати можна пояснити прогресуванням 

патологічних процесів в міокарді на клітинному рівні при збільшені ступеня 

залізодефіциту. За даними літератури, у хворих із серцево-судинною 
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патологією наявність ЗД асоційована із порушенням функції кардіоміоцитів. 

Melenovsky V. та співавт. [228] було встановлено знижений вміст заліза у 

тканинах лівого шлуночка при СН, навіть при відсутності анемії, що 

супроводжувалося пригнічненням синтезу АФК-захисних ферментів 

(каталази, глутатіонпероксидази та супероксиддисмутази) і сприяло 

прогресуванню мітохондріальної дисфункції. Клітинний дефіцит заліза 

пов’язаний із морфологічними змінами в мітохондріях (збільшенням розміру 

та зменшенням крист) [229], а також із функціональними порушеннями – 

зниженням продукції АТФ, пошкодженням мітохондріальної ДНК, 

посиленням глюконеогенезу [230], збільшенням виробництва молочної 

кислоти [231], зниженням мітохондріального біогенезу [232].  

У хворих на ІХС та ЗДА спостерігається взаємозв’язок усіх 

ферокінетичних показників (СЗ, рівня феритину, ЗЗЗС, латентної ЗЗС) зі 

структурно-функціональними параметрами серця, тоді як при абсолютному 

латентному залізодефіциті провідну роль у цих асоціаціях відіграють рівень 

феритину та НТЗ. Нами було встановлено низку кореляційних взаємозв’язків 

між показниками кардіального ремоделювання та ферокінетики у хворих із 

абсолютним ЗД: між рівнем феритину та товщиною міжшлуночкової 

перегородки (rs = +0,84; р < 0,05); СЗ та поперечним розміром лівого 

передсердя (rs = -0,73; р < 0,05); ЗЗЗС та поперечним розміром аорти                      

(rs = -0,78; р < 0,05), латентною ЗЗС та кінцевим систолічним розміром лівого 

шлуночка (rs = +0,71; р < 0,05), що підтверджує негативний вплив абсолютного 

та латентного залізодефіциту на геометрію міокарда. У підгрупі хворих із 

латентним ЗД виявлено позитивну кореляцію між ІММ ЛШ та НТЗ. При 

функціональному латентному залізодефіциті, для якого характерне 

збереження тканинних резервів заліза в організмі, кореляцій між показниками 

обміну заліза та кардіального ремоделювання не виявлено. Результати нашого 

дослідження узгоджуються з відомими на сьогодні науковими даними. Chen 

Y. [102] при дослідженні хворих із супутнім ЗД та ознаками кардіального 
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ремоделювання на тлі ІХС встановив кореляційні зв’язки між ІММ ЛШ та 

значеннями ЗЗЗС (rs  = +0,34; p = 0,005) і гемоглобіну (rs = -0,28; p = 0,026).   

За результатами нашого дослідження не знайдено значущих 

відмінностей за кількістю аритмічних порушень у хворих на ІХС із різним 

ступенем ЗД. Однак у групі пацієнтів із ЗДА було встановлено достовірно 

більшу кількість шлуночкових екстрасистол (ШЕ) в 2,4 разів (U = 7,0;                               

p < 0,05), а також тенденцію до більшої тривалості тахікардії (U = 20,0;                  

p ≈ 0,06), у порівнянні з хворими без порушень обміну заліза, що не суперечить 

літературним даним [229, 233]. Так, у роботі Khanyukov O. O., Zaiats I. O. [233], 

шлуночкова та надшлуночкова екстрасистолія були більш виражені у хворих 

на ІХС на тлі залізодефіцитної анемії, ніж без неї. 

Встановлено, що хворі із супутнім ЗД різного ступеня демонструють 

зменшення загальної ВСР за рахунок SDNN-індексу, rMSSD (%) та 

триангулярного індексу HRVT як в активний, так і в пасивний періоди, 

порівняно з хворими без порушень обміну заліза, а також пригнічення 

парасимпатичної активності ВНС за рахунок показника HF. Подібні зміни ВСР 

спостерігали й інші дослідники [132, 133, 134].  

Наявність супутньої ЗДА характеризується максимальними змінами 

показників ВСР та переважанням центральних механізмів регуляції над 

автономним, що підтверджувалось достовірним збільшенням індексу 

централізації IC та стрес-індексу SI. Відповідно до даних літератури [234] 

серед хворих на ІХС, а також у осіб із дуже високим серцево-судинним 

ризиком за шкалою SCORE, порівняно із практично здоровими особами, 

спостерігають вищі значення стрес-індексу SI в активний та пасивний періоди. 

Однак відсутні дані щодо величини вищезгаданих показників у хворих на ІХС 

із супутніми ЗД різного ступеня. 

Шляхом кореляційного аналізу нами виявлено низку взаємозв’язків між 

показниками обміну заліза та ВСР. В групі хворих на ІХС із супутньою ЗДА 

встановлено взаємозв’язки між концентрацію заліза сироватки та часовими 

параметрами ВСР: середньою ЧСС в активний період (rs = -0,66; р < 0,05); 
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середньою ЧСС в пасивний період (rs = -0,65; р < 0,05); mRR в активний період 

(rs = +0,58; р < 0,05); mRR в пасивний період (rs = +0,61;  р < 0,05). Також хворі 

даної групи демонстрували взаємозв’язки між показниками ферокінетики та 

спектральними характеристиками ВСР в активний період: рівнем феритину та 

LF (rs = -0,66; р < 0,05); латентною ЗЗС та LF (rs = -0,83; р < 0,05); латентною 

ЗЗС та співвідношенням LF/HF (rs = +0,73; р < 0,05); насичуваністю 

трансферину залізом та співвідношенням LF/HF (rs = -0,83; р < 0,05). В 

пасивний період спостерігались взаємозв’язки між рівнем сироваткового 

заліза та HF (rs = -0,58; р < 0,05); ЗЗЗС та HRVT (rs = -0,60; р < 0,05); ЗЗЗС та 

HF (rs = -0,59; р < 0,05); насичуваністю трансферину залізом та LF (rs = +0,66; 

р < 0,05), а також HF (rs = +0,60; р < 0,05). У хворих із супутнім латентним ЗД 

зафіксовано взаємозв’язки між СЗ та середньою ЧСС за весь період 

спостереження (rs = +0,61; р < 0,05), середньою ЧСС в активний період (rs = 

+0,69; р < 0,05), циркадним індексом (rs = +0,68; р < 0,05); феритином та mRR 

в активний період (r = -0,86; р < 0,05), mRR в пасивний період (rs = -0,91; р < 

0,05), SDNN-індексом в пасивний період (rs = + 0,88; р < 0,05); ЗЗЗС та LF/HF 

в активний період (rs = -0,83; р < 0,05); латентною ЗЗС та HRVT в пасивний 

період (rs = -0,83; р < 0,05), LF/HF в активний період (rs = -0,86; р < 0,05); НТЗ 

та SDNN-індексом в пасивний період (rs = -0,82; р < 0,05). Однак не було 

зафіксовано достовірних кореляційних взаємозв’язків між показниками ВСР 

та ферокінетичного балансу у хворих із супутнім функціональним ЗД, що 

свідчить про відсутність асоціації між транспортним дефіцитом заліза та 

станом ВНС. 

Виявлено, що серед пацієнтів з ІХС спостерігається зменшення 

концентрації фетуїну-А по мірі прогресування ЗД. В осіб із супутньою ЗДА 

рівень фетуїну-А був достовірно менший за фізіологічний в 1,73 разів (U = 4,5; 

p < 0,05), при цьому в групі хворих із абсолютним латентним ЗД та 

функціональним ЗД спостерігали тенденцію до меншої концентрації фетуїну-

А, ніж серед здорових осіб (U = 12,0; p ≈ 0,06; та U = 3,0; p ≈ 0,08; відповідно). 
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Слід зазначити, що хворі на ІХС без ЗД також мали достовірно менший на 

13,7% рівень фетуїну-А, ніж в контрольній групі (U = 1,0; p < 0,05).  

Хворі на ІХС із супутньою ЗДА мали достовірно менший рівень фетуїну-

А на 32,9% (U = 5,0; p < 0,05), ніж хворі на ІХС без порушень ферокінетики, 

та менший на 13%, ніж хворі із супутнім абсолютним латентним ЗД (U = 23,0; 

p < 0,05). В групі хворих із абсолютним латентним ЗД спостерігали достовірно 

меншу на 22,8% концентрацію фетуїну-А, ніж серед осіб із ІХС без супутнього 

ЗД (U = 2,0; p < 0,05). При порівнянні концентрації фетуїну-А у хворих із 

супутнім функціональним латентним ЗД із результатами інших груп, 

достовірних відмінностей не знайдено. Такі результати не суперечать 

міжнародним дослідженням щодо ролі фетуїну-А в патогенезі кардіо-

васкулярної патології. Так, у роботі Michael Lichtenauer та співавт. [235] хворі 

на стабільну стенокардію напруги, демонстрували нижчий рівень фетуїну-А 

порівняно з пацієнтами без симптомів (73,1±22,7 мкг/мл проти  83,7±26,2 

мкг/мл; р = 0,047). Аналогічні результати отримав Kemal Göçer та співавт. 

[236]: рівні сироваткових біомаркерів (в т.ч. фетуїну-А) були значно нижчими 

у пацієнтів з ІХС, ніж у контрольній групі.  

Кореляційний аналіз показав взаємозв’язок рівня фетуїну-А із 

концентрацією феритину та НТЗ в групі хворих із ЗДА (rs = +0,54; р < 0,05; та 

rs = +0,75; р < 0,05 відповідно), а також кількістю еритроцитів – у хворих з 

функціональним ЗД (rs = +0,66; р < 0,05). Ebrahim Ali R. H. та співавт. [30]  

шляхом експерименту з’ясували, що у щурів без порушень обміну заліза із 

індукованою ХХН термінальної стадії, введення фетуїну-А сприяє значному 

зменшенню сироваткового феритину на тлі підвищення рівня СЗ та ЗЗЗС. 

Проте у нашій роботі ХНН ІІІ-V стадії слугувала критерієм виключення, що і 

могло обумовити вищенаведені результати.   

Нами було встановлено, що у хворих на ІХС із ЗДА рівень фетуїну-А 

корелював із товщиною ЗСЛШ (rs = -0,60; р < 0,05), у хворих із латентним ЗД 

– із співвідношенням Е/А (rs = +0,66; р < 0,05). Також в нашому досліджені 

було виявлено, що незалежно від стадії ЗД, хворі на ІХС із низьким рівнем 
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фетуїну-А мали підвищений ризик гіпертрофії міокарда ЛШ (ВР = 1,49; 95% 

ДІ 1,04-2,13; р < 0,05) та його діастолічної дисфункції (ВР = 1,61; 95% ДІ                 

1,02-2,54; р < 0,05). Згідно із сучасними даними літератури, низький рівень 

фетуїну-А чинить несприятливий вплив на скорочувальну функцію ЛШ та 

його геометричні властивості після перенесених гострих форм ІХС та при 

подальшому формуванні ХСН [106, 237, 238, 239]. Варто відзначити, що 

низькі концентрації фетуїну-А подовжують тривалість запального процесу, і, 

відповідно, сприяють надмірному синтезу кардіотоксичних цитокінів, які 

також збільшують ризик ремоделювання ЛШ [238].  

Нами виявлено, що при низькому рівні фетуїну-А в плазмі крові у 

хворих на ІХС із абсолютним латентним ЗД спостерігається підвищення VLF 

в пасивний період (rs = +0,83; р < 0,05); LF в пасивний період (rs = +0,73;                    

р < 0,05); LF/HF в пасивний період (rs = +0,71; р < 0,05), що можна пояснити 

активацією симпатичної ланки вегетативної нервової системи на тлі зниження 

рівня біомаркеру, що призводить до розвитку симпато-парасимпатичного 

дисбалансу. Однак у хворих із ЗДА низькі рівні фетуїну-А мали навпаки 

зворотні взаємозв'язки з показниками ВСР: циркадним індексом (rs = -0,62;                

р < 0,05); SDNN-індексом в активний період (rs = -0,67; р < 0,05); VLF в 

активний період (rs = -0,66; р < 0,05);  SDNN-індексу в пасивний період                        

(rs = -0,64; р < 0,05); RMSSD, мс в пасивний період (rs = -0,67; р < 0,05), що 

свідчить про редукцією загальної ВСР за рахунок пригнічення активності 

парасимпатичної ланки внаслідок прогресуючого зниження запасів заліза в 

організмі та рівня фетуїну-А. Вплив фетуїну-А на параметри ВСР можна 

пояснити його участю в регуляції кальцифікації – він виступає інгібітором 

позакісткової кальцифікації [105]. Відповідно низький рівень фетуїну-А 

пов’язаний із більш вираженим кальцинозом коронарних артерій та клапанів 

серця [106], які через ряд нейрогуморальних змін (активація прозапальних 

цитокінів, факторів росту, специфічних протеїнів) змінюють стан ВСР [240, 

241]. Так, у роботі José M. Torres-Arellano та співавт. [240] хворі на 

кальцинуючу хворобу аортального клапану демонстрували вищі значення LF, 
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LF/HF, в порівнянні із особами без змін аортального клапану. Також наявність 

кальцинатів аортального клапану веде до дисбалансу симпатичного та 

парасимпатичного відділів ВНС [242]. 

Розрахунок відносного ризику встановив, що низька концентрація 

сироваткового фетуїну-А серед хворих на ІХС, як із супутніми порушеннями 

ферокінетики, так і без них, підвищує в 1,5 рази частоту реєстрації гіпертрофії 

міокарда ЛШ (ВР = 1,49; 95% ДІ 1,04-2,13; р < 0,05), в 1,6 разів ризик розвитку 

діастолічної дисфункції ЛШ (ВР = 1,61; 95% ДІ 1,02-2,54; р < 0,05). Отримані 

нами результати не суперечать міжнародним дослідженням, щодо впливу 

фетуїну-А на процеси ремоделювання міокарда [243, 244]. Так, в роботі Chang 

W. T. та співавт. [244], наявність гіпертрофії міокарда ЛШ була асоційована із 

низьким рівнем фетуїну-А. Нами також виявлено, що зниження рівня фетуїну-

А підвищує ризик виникненння вегетативної дисфункції: в активний період в 

2,14 разів (ВР = 2,14; 95% ДІ 1,22-3,76; р < 0,05), в пасивний – в 1,95 разів   (ВР 

= 1,95; 95% ДІ 1,10-3,46; р < 0,05). Як відомо, низькі концентрації фетуїну-А 

сприяють розвитку запального процесу [105], який при наявності 

атеросклерозу коронарних артерій стає хронічним та веде до дисфункції ВНС 

за рахунок зниження вагусного тонусу [245].    

За результатами дисертаційної роботи з’ясовано, що у хворих на ІХС із 

супутньою ЗДА рівень фетуїну-А, менший за фізіологічний, підвищує ризик 

зниження рівня феритину в 1,24 рази (ВР = 1,24; 95% ДІ 1,02-1,50; р < 0,05). В 

дослідженні [246] присвяченому вивченню процесів кальцифікації 

атеросклеротичних бляшок встановлено, що фетуїн-А був одним із білків з 

найбільшою активністю в кальцифікованих бляшках, в той час, як білки, 

пов’язані з транспортом заліза, включаючи феритин, були знижені. Однак у 

вищезгадане дослідження не включали пацієнтів із залізодефіцитом різного 

ступеня важкості.  

Нами встановлено, що при рівні феритину < 100 нг/мл підвищується 

ризик виникнення гіпертрофії міокарда ЛШ в 3,2 рази (ВР = 3,20; 95%                  

ДІ 1,04-9,84) та вегетативної дисфункції за рахунок дисбалансу LF/HF в 

пасивний період в 2,7 разів (ВР = 2,71; 95% ДІ 1,02-7,21; р < 0,05). В 
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експериментальній роботі [247] було з’ясовано, що зниження запасів 

феритину в міокарді мишей веде до гіпертрофії та дисфункції міокарда. Також 

численні дослідження демонструють негативний вплив залізодефіциту на 

вегетативну нервову систему – зниження загальної ВСР та розвиток симапто-

парасимпатичного дисбалансу [248, 249].  

Узагальнююча схема впливу показників ферокінетики та фетуїну-А на 

структурно-функціональний та вегетативний стан серця у хворих на ІХС із 

супутнім ЗД представлена на рис. 6.1. 

 

 

 

Рисунок 6.1 – Взаємозв’язок показників ферокінетики та фетуїну-А із 

структурно-функціональним станом серця та вегетативним балансом у 

хворих на ІХС із супутнім ЗД. 

 

Нами вивчено ефективність комбінованого лікування хворих на ІХС із 

супутньою ЗДА. Для цього шляхом рандомізації хворі на ІХС, коморбідну із 

ЗДА, були розподілені на 2 підгрупи спостереження залежно від призначеного 

методу лікування: І підгрупа (n=16) отримувала базисну терапію ІХС 

(антитромбоцитарні препарати, статини, β-блокатори, ІАПФ і нітрати тривалої 

дії за необхідності) та ЗДА (залізовмісні препарати: перорально – при анемії 

легкого ступеня тяжкості та парантерально – при анемії середнього ступеня 
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важкості); ІІ підгрупа (n=16) отримувала базисну терапію ІХС та анемії із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу внутрішньовенно 

крапельно 5 мл з концентрацією 20 мг/мл (100 мг заліза) тричі на тиждень з 

переходом на пероральний прийом 80 мг заліза (ІІ) сульфату при досягненні 

рівня Hb ≥ 100 г/л, по 1 таблетці 1 раз на день, та триметазидину (80 мг 1 раз 

на добу протягом 3 місяців).  

Виявлено, що у хворих на ІХС із супутньою анемією на тлі 

комбінованого лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину, спостерігається нормалізація ферокінетичних, 

гематологічних показників та підвищення концентрації фетуїну-А. Так, рівень 

СЗ був вищий на 32,60% (11,5 нмоль/мл проти 7,75 нмоль/мл; р<0,05), а 

фетуїну-А – на 15,00% (104,5 нг/мл проти 88,63 нг/мл; р <0,05) у групі хворих, 

які отримували комбіноване лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-

сахарозного комплексу та триметазидину. Багато досліджень демонструють 

ефективність застосування заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу для 

лікування анемії у хворих із різноманітними коморбідними патологіями. Так, 

відзначено його позитивний вплив на біохімічні та клінічні показники хворих 

із гострим порушенням мозкового кровообігу та хронічною залізодефіцитною 

анемією [250], а також для породіль із післяпологовою постгеморагічною 

анемією [251, 252]. Ковчун А. В., Приступа Л. Н. [253] у свої роботі 

встановили, що включення заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та 

препаратів еритропоетину для лікування анемії хронічного захворювання у 

хворих на ХОЗЛ сприяє пригніченню хронічного запального процесу та 

підвищенню рівня гемоглобіну та СЗ. 

При оцінці структурно-функціональних показників міокарда через                      

3 місяці лікування у нашому дослідженні встановлено достовірно менше 

значення КСР ЛШ (3,22 см проти 3,29 см; p < 0,05), ВТС ЛШ (0,39 у.о проти 

0,43 у.о.; p < 0,05); а також тенденції до меншого розміру ЛПд (3,74 см проти 

3,89 см; р ≈ 0,08) та ППд (3,81 см проти 4,18 см;  р ≈ 0,05), меншої величини 

КСІ ЛШ (22,17 мл/м2 проти 33,68 мл/м2; р ≈ 0,05) та КДІ (71,7 мл/м2 проти   
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83,05 мл/м2; р ≈ 0,08) у групі хворих, які отримували комбіноване лікування із 

включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину. 

Позитивний вплив триметазидину на стан кардіальної гемодинаміки та 

ремоделювання міокарда відзначали й інші науковці. Так, Трефаненко І. В. та 

співавт. [254] встановили, що використання триметазидину у пацієнтів 

похилого віку із поєднаним перебігом ІХС та хвороб жовчного міхура сприяє 

покращанню насосної функції міокарда за рахунок збільшення показників 

КДО на 21,00% (р < 0,05), УО на 36,00% (р < 0,05). У хворих на гіпертонічну 

хворобу та цукровий діабет 2-го типу додаткове призначення триметазидину 

позитивно впливало на функціональні та геометричні характеристики 

серцевого м’яза: збільшення ФВ, покращення діастолічної функції ЛШ, 

зменшення розміру ЛПд та величини ІММ ЛШ [255]. Прийом триметазидину 

хворими на ішемічну кардіоміопатію веде до достовірного підвищення ФВ 

ЛШ та зменшення КДР ЛШ, КСР ЛШ [256]. Крім того, в експериментальному 

досліджені на тваринах встановлено, що при ХСН триметазидин може 

зменшити масу міокарда, нормалізувати ФВ ЛШ та покращити метаболізм 

кардіоміоцитів за рахунок збільшення синтезу АТФ, зниження рівня вільних 

жирних кислот, кетонових тіл та молочної кислоти [257].  

При порівнянні показників електричної активності через 3 місяці 

лікування в нашій роботі було встановлено меншу в 4,1 разів кількість 

надшлуночкових екстрасистол за добу (18,5 еп/добу проти 77,0 еп/добу;                   

p < 0,05) та тенденцію до меншої кількості епізодів тахікардії за добу                     

(57,0 еп/добу проти 60,0 еп/добу; р ≈ 0,05) у групі хворих, які отримували 

комбіноване лікування із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину. Позитивний вплив триметазидину на 

аритмогенну активність міокарда відмічали Бенца Т. М., Пастухова О. А. 

[255]: його додаткове призначення хворим на АГ та цукровий діабет 2-го типу 

призводило до достовірного зменшення ЧСС, кількості надшлуночкових та 

шлуночкових екстрасистол за добу. Також у вищезгаданому дослідженні 

триметазадин суттєво підвищував часові та спектральні характеристики ВСР 
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[255]. Однак у нашому дослідженні не було виявлено достовірної різниці між 

показниками ВСР через 3 місяці лікування в групі хворих, яка отримувала 

базисну терапію із включенням трметазидину та заліза (ІІІ) гідроксид-

сахарозного комплексу, в порівняні із групою хворих, яка отримувала 

стандартну базисну терапію.  Нормалізації електричної активності міокарда 

водночас спряло покращення гематологічних та ферокінетичних показників, 

адже, як відомо, активація симпатичної нервової системи на тлі анемії веде до 

порушень частоти і ритму серцевих скорочень [258, 259].  

Таким чином, включення до базисної терапії ІХС на тлі анемічного 

синдрому заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу та тримедазидину веде 

до покращення гематологічних та ферокінетичних показників, підвищення 

рівня фетуїну-А, що сприяє зменшенню аритмогенної активності міокарда та 

патологічних процесів кардіального ремоделювання.  
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ВИСНОВКИ 

 

Ішемічна хвороба серця залишається провідною причиною смертності 

та інвалідизації працездатного населення України та світової популяції. 

Водночас, на анемію страждає близько 25% загального населення планети. 

Поширеність анемії збільшується з віком, а отже вона часто супроводжує 

серцево-судинні захворювання. Залишається необхідним вивчення 

особливостей клінічного профілю хворих на ІХС із супутнім анемічним 

синдромом з метою підвищення ефективності лікувально-діагностичних 

підходів для даного коморбідного стану. У дисертаційній роботі комплексно 

представлено вирішення актуального завдання внутрішньої медицини щодо 

визначення клініко-анамнестичних, структурно-функціональних, 

електричних, ішемічних та вегетативних змін серцево-судинної системи, 

стану ферокінетики у хворих на ІХС із анемією та запропоновано спосіб 

лікування із включенням до базисної терапії заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного 

комплексу та триметазидину.  

1. За результатами ретроспективного аналізу встановлено, що 

поширеність анемічного синдрому у хворих на ІХС сягає 13,40%, при цьому в 

його структурі домінує залізодефіцитна анемія – 56,60%. Супутня анемія у 

хворих на ІХС збільшує відносний ризик річної смертності в 8,8 разів (95% ДІ 

1,16-66,63; р < 0,05), повторних госпіталізацій в 1,96 разів (95% ДІ 1,23-3,11;       

р < 0,05), декомпенсації попередньо існуючої СН в 2,4 (95% ДІ 1,09-5,17;               

р < 0,05) разів. Виявлено, що наявність у хворих на ІХС анемії середнього 

ступеня важкості асоціюється з підвищенням частоти досягнення 

комбінованої критичної кардіоваскулярної події на 39,00% (смерть або 

госпіталізація із серцево-судинних причин) впродовж 1 року спостереження 

порівняно з анемією легкого ступеня важкості (р < 0,05).  

 2. Наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується 

збільшенням розміру ППд на 14,18% (U = 2,0; p < 0,05), КДІ ЛШ в 1,7 разів           

(U = 4,0; p < 0,05); ІММ ЛШ на 14,00% (U = 17,0; p < 0,05), IVRT на 19,70%            
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(U = 1,0; p < 0,05). У хворих з латентним та функціональним ЗД 

спостерігається аналогічна спрямованість даних показників, яка не досягла 

рівня статистичної значущості. У хворих на ІХС та ЗДА встановлено 

взаємозв’язок між рівнем феритину та товщиною МШП (rs = +0,84; р < 0,05); 

СЗ і поперечним розміром ЛПд (rs = -0,73; р < 0,05); ЗЗЗС і поперечним 

розміром аорти (rs = -0,78; р < 0,05), латентною ЗЗС і КСР ЛШ (rs = +0,71;               

р < 0,05). При абсолютному латентному ЗД спостерігаються зв’язки лише між 

рівнем НТЗ та ІММ ЛШ (rs = +0,60; р < 0,05), при функціональному латентному 

ЗД кореляцій не виявлено. 

 3. У пацієнтів із супутнім ЗД різного ступеня достовірно частіше 

реєструються епізоди ішемії міокарда (χ2 = 4,49; p < 0,05), а також фіксується 

більша глибина максимальної депресії сегменту ST на 31,40% (U = 8,5;                 

p < 0,05), порівняно із хворими без порушень ферокінетики. Наявність ЗД 

різного ступеня у хворих на ІХС достовірно підвищує ризик виникнення 

епізодів ішемії міокарда в 2,2 разів (95% ДІ 1,05-4,51; p < 0,05). Наявність 

супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується збільшенням частоти 

реєстрації шлуночкової екстрасистолії в 2,4 разів (U = 7,0; p < 0,05), тоді як у 

пацієнтів з латентним та функціональним ЗД достовірних змін електричної 

активності серця не виявлено. 

 4. Наявність супутньої ЗДА у хворих на ІХС супроводжується 

зменшенням загальної ВСР як в активний, так і в пасивний періоди за рахунок 

SDNN-індексу в активний період на 38,70%, rMSSD на 48,20%, HRVT на 

44,60%, SDNN-індексу в пасивний період на 51,30% у порівнянні з групою без 

порушень ферокінетики (p < 0,05). Хворим із супутнім латентним ЗД 

притаманно зменшення загальної ВСР переважно в пасивний період, що 

підтверджується достовірним зменшенням SDNN-індексу на 35,00% та rMSSD  

на 58,00% (p < 0,05); пацієнтам із функціональним ЗД, навпаки, властиво 

зменшення часових параметрів ВСР переважно в денний період, що 

підтверджується зниженням SDNN-індексу на 35,00%, rMSSD на 55,00%, 

HRVT на 45,00% (p < 0,05). В усіх групах хворих із ЗД виявлено пригнічення 
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активності парасимпатичної ланки ВНС за показником HF, як в активний, так 

і в пасивний періоди (p < 0,05), що свідчить про зниження вагусного тонусу в 

модуляції серцевого ритму. 

  5. У хворих на ІХС, асоційовану із ЗД, по мірі прогресування сидеропенії 

спостерігається порушення показників клінічної гемограми, ферокінетики та 

зменшення концентрації фетуїну-А. Встановлено низку кореляційних 

взаємозв’язків між рівнем фетуїну-А, показниками кардіального 

ремоделювання та параметрами ВСР в активний та пасивний періоди у хворих 

на ІХС та ЗД різного ступеня. Низький рівень фетуїну-А при ІХС та ЗД 

підвищує ризик розвитку гіпертрофії ЛШ в 1,5 рази (95% ДІ 1,04-2,13;                  

р < 0,05), діастолічної дисфункції ЛШ – в 1,6 разів (95% ДІ 1,02-2,54; р < 0,05), 

вегетативної дисфункції – в 2,14 разів (95% ДІ 1,22-3,76; р < 0,05) в активний 

період та в 1,95 разів (95% ДІ 1,10-3,46; р < 0,05) в пасивний, а також ризик 

зниження тканинного резерву заліза в організмі в 1,24 рази (ВР = 1,24; 95% ДІ 

1,02-1,50; р < 0,05). 

 6. Призначення комбінованого лікування із включенням заліза (ІІІ) 

гідроксид-сахарозного комплексу та триметазидину у хворих на ІХС із 

супутньою ЗДА впливає на нормалізацію ферокінетичних, гематологічних 

показників та призводить до підвищення концентрації фетуїну-А на 15,00%          

(р < 0,05), сприяє покращенню структурно-функціонального стану серця 

внаслідок зменшення геометричних та об’ємних показників міокарда, а також 

пригніченню аритмогенної активності міокарда, що підтверджується 

зниженням кількості надшлуночкових екстрасистол в 4,1 разів (p < 0,05) та 

кількості епізодів тахікардії за добу.  
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. Для виявлення, своєчасної корекції та оцінки динаміки лікування 

супутнього ЗД хворим на ІХС: стабільну стенокардію напруги слід 

досліджувати ферокінетичні показники (СЗ, рівень феритину, ЗЗЗС, латентну 

ЗЗС, насичення трансферину залізом).  

2. У хворих на ІХС із супутнім ЗД різного ступеня доцільно визначати 

рівень сироваткового фетуїну-А, як маркера, що асоційований із 

прогресуванням вегетативних та структурно-функціональних змін серця, 

підвищенням ризику виникнення гіпертрофії ЛШ та діастолічної дисфункції 

ЛШ.  

3. Хворим на ІХС, асоційовану з анемією, доцільно призначати базисну 

терапію із включенням заліза (ІІІ) гідроксид-сахарозного комплексу 

внутрішньовенно крапельно 5 мл з концентрацією 20 мг/мл (100 мг заліза) 

тричі на тиждень з переходом на пероральний прийом 80 мг заліза (ІІ) 

сульфату при досягненні рівня Hb ≥ 100 г/л, по 1 таблетці 1 раз на день, та 

триметазидину (80 мг 1 раз на добу протягом 3 місяців) з метою нормалізації 

ферокінетичних, гематологічних показників, підвищення концентрації 

фетуїну-А, покращення структурно-функціонального стану серцево-судинної 

системи. 
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Lublin, 2020. P. 136. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний 

аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

8. Коновалова М.О.  Особливості кардіального ремоделювання у хворих 

на ішемічну хворобу серця із супутньою анемією. Збірник матеріалів VIII 

Буковинського міжнародного медико-фармацевтичного конгресу студентів і 

молодих учених, BIMCO 2021 (6-9 квітня 2021 р., м. Чернівці). С. 104. 

(Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

9. Коновалова М.О. Вплив супутньої анемії на виникнення 

кардіоваскулярних подій у хворих на ішемічну хворобу серця протягом року 

спостереження. Матеріали  XXV Міжнародного медичного конгресу 

студентів та молодих вчених (12-14 квітня, 2021 р., м. Тернопіль). С. 13. 

(Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 
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10. Коновалова М.О. Оцінка ризику виникнення кардіо-васкулярних 

подій у хворих на  ішемічну хворобу серця протягом року після виявленої 

анемії. Матеріали  Всеукраїнської науково-практичної  конференції  молодих  

вчених  та  студентів  з  міжнародною  участю «Сучасні  аспекти  медицини  

та  фармації  –  2021» (15-16 квітня 2021 р., м. Запоріжжя). С. 92.  (Здобувачем 

проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, 

оформлення тез). 

11. Михайловська Н.С., Коновалова М.О.  Прогнозування перебігу 

ішемічної хвороби серця на тлі супутньої анемії за даними однорічного 

спостереження. Матеріали  науково-практичної конференції з міжнародною 

участю «Актуальні проблеми коморбідності у клініці внутрішньої медицини» 

присвяченої 100-річчю від дня народження  професора  Самсон Олени 

Іларіонівни (15-16 квітня 2021 р., м. Чернівці) – c.88-89. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

12. Коновалова М.О.  Особливості клінічного перебігу ішемічної 

хвороби серця протягом року після виявленої супутньої анемії 

(ретроспективний аналіз).  Актуальні питання сучасної медицини: тези 

доповідей XVІІІ Міжнародної наукової конференції студентів, молодих вчених 

та фахівців, яка присвячена 25-річчю заснування кафедри загальної та 

клінічної патології медичного факультету Харківського національного 

університету імені В.Н. Каразіна. (22-23 квітня 2021 р., м. Харків, Україна). 

Харків : ХНУ імені В. Н. Каразіна, 2021. С. 89. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

13. Коновалова М.О. Частота виникнення та типи кардіоваскулярних 

подій у хворих на ішемічну хворобу, залежно від ступеня важкості супутнього 

анемічного синдрому. Materials of 82nd Lviv young scientists international 

conference (27-29 of October 2021, Lviv). P.61-62. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

14. Коновалова М.О. Особливості варіабельності серцевого ритму у 

хворих на ішемічну хворобу серця із супутньою анемією. Тези за 
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матеріалами: ХV Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих 

вчених з міжнародною участю «Актуальні питання клінічної медицини» (19 

листопада 2021 р., м. Запоріжжя). С. 118-119. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

15. Коновалова М.О. Стан вегетативного балансу у хворих на ішемічну 

хворобу серця із супутньою анемією. Збірник тез доповідей Всеукраїнської 

науково-практичної конференції студентів та молодих вчених «Досягнення 

сучасної медичної та фармацевтичної науки – 2022» (4 лютого 2022 р., м. 

Запоріжжя). 5 с. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний 

аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

16. Коновалова М.О. Вплив супутньої анемії на геометричні властивості 

міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця. Збірник тез доповідей 82 

Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих вчених та студентів 

з міжнародною участю «Актуальні питання сучасної медицини та фармації 

- 2022» (17 травня 2022 р., м. Запоріжжя). С. 24. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

17. Коновалова М.О. Взаємозв`язок геометричних, електричних 

властивостей міокарда із показниками обміну заліза у хворих на ішемічну 

хворобу серця із супутнім анемічним синдромом. Тези за матеріалами: ХVI 

Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих вчених «Актуальні 

питання клінічної медицини» (24-25 листопада 2022 р., м. Запоріжжя). С. 97-

98. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

18. Коновалова М.О. Вплив супутньої анемії на геометричні та 

функціональні зміни міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця. Актуальні 

питання сучасної медицини: тези доповідей XІХ Міжнародної наукової 

конференції студентів, молодих вчених та фахівців (15-16 грудня 2022 р., м. 

Харків, Україна). С. 182-183. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 
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19. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Вплив супутнього 

залізодефіциту на процеси ремоделювання міокарда у хворих на ішемічну 

хворобу серця. Актуальні проблеми науки, освіти та технологій в умовах 

сучасних викликів: збірник тез доповідей міжнародної науково-практичної 

конференції (21 березня 2023 р., м. Умань). С. 65-66. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

20. Коновалова М.О. Стан вегетативної регуляції та електрична 

активність міокарда у хворих на ішемічну хворобу серця на тлі супутнього 

анемічного синдрому. Збірник матеріалів Буковинського міжнародного 

медико-фармацевтичного конгресу студентів і молодих учених, BIMCO 2022-

2023 (4-7 квітня 2023 р., м. Чернівці). С 113. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

21. Коновалова М.О., Михайловська Н.С. Особливості стану 

вегетативної нервової системи у хворих на ішемічну хворобу серця, 

асоційовану із супутнім залізодефіцитом. Proceedings of the XVI International 

Scientific and Practical Conference «Principles of science. Ideals, norms, values in 

science and style of scientific thinking» (April 17 – 18, 2023 Tallinn, Estonia by the 

«InterSci»). С. 23-24. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний 

аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

22. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Взаємозв’язок вегетативних 

порушень та стану ферокінетики у хворих на ішемічну хворобу серця, 

асоційовану із залізодефіцитом. Теоретико-практичні аспекти розвитку 

науки, освіти та суспільства: збірник тез доповідей міжнародної науково-

практичної конференції (28 квітня 2023 р., м. Рівне). С. 68-69. (Здобувачем 

проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, 

оформлення тез). 

23. Коновалова М.О. Ефективність комплексного лікування хворих на 

ішемічну хворобу серця, поєднану з анемією. Збірник тез доповідей 83 

Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих вчених та студентів 

з міжнародною участю «Актуальні питання сучасної медицини і фармації – 
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2023» (25 – 26 травня 2023 р., Запорізький державний медико-фармацевтичний 

університет, м. Запоріжжя). С. 28-29. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

24. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Вплив фетуїну-А на клінічні 

особливості хворих на ішемічну хворобу серця, асоційовану з 

залізодефіцитною анемією. Стан, проблеми та перспективи розвитку науки, 

освіти і технологій: збірник тез доповідей міжнародної науково-практичної 

конференції (Кременчук, 29 серпня 2023 р.). Кременчук: ЦФЕНД, 2023. C. 39-

40. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

Наукові праці, які додатково відображають наукові результати 

дисертації: 

25. Коновалова М.О. Анемічний синдром у хворих з хронічною 

серцевою недостатністю ішемічного ґенезу (ретроспективний аналіз).  

Матеріали науково-практичної конференції з міжнародною участю молодих 

вчених та студентів «Актуальні питання сучасної медицини і фармації 2019» 

(13-17 травня 2019., м. Запоріжжя). Запоріжжя: ЗДМУ, 2019. с. 67-68. 

(Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих 

даних, оформлення тез). 

26. Коновалова М.О.  Розповсюдженість анемічного синдрому у хворих 

з хронічною серцевою недостатністю ішемічного генезу за даними 

ретроспективного аналізу.  Матеріали науково-практичної конференції з 

міжнародною участю «Первинна медична допомога в ракурсі світових 

практик» (6-7 червня 2019 р., м. Київ).  Київ, 2019. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

27. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Клінічний перебіг хронічної 

серцевої недостатності ішемічного генезу на тлі залізодефіцитного стану за 

даними ретроспективного аналізу. Матеріали ХІІІ всеукраїнської науково-

практичної конференції молодих вчених з  міжнародною участю «Актуальні 

питання клінічної медицини» (15 листопада 2019 р., м. Запоріжжя) Запоріжжя, 
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ЗМАПО, 2019. С. 51-52. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

28. Михайловська Н.С., Коновалова М.О., Кулинич Т.О., Шершньова 

О.В. Особливості клінічного перебігу хронічної серцевої недостатності 

ішемічного ґенезу на тлі супутнього анемічного синдрому за даними 

ретроспективного аналізу.  Буковинський медичний вісник. 2019. Т.23, №3 (91). 

с. 49-57. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів та їх обстеження, 

статистичний аналіз отриманих даних, підготовка статті до друку). 

29. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Взамозв'язок залізодефіцитної 

анемії з клінічним перебігом хронічної серцевої недостатності ішемічного 

ґенезу. Збірник матеріалів Всеукраїнської науково-практичної інтернет-

конференції «YOUNG SCIENCE 2. 0» (19 лютого 2020 р., м. Київ) – Київ, 2020. 

  С. 30-31. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз 

отриманих даних, оформлення тез). 

30. Михайловська Н.С., Коновалова М.О.  Роль залізодефіцитної анемії 

при хронічній серцевій недостатності ішемічного ґенезу.  Збірник тез IV 

Міжнародного медичного науково-практичного форуму «Медицина України – 

європейський вибір» (27-28 лютого 2020 р., м. Івано-Франківськ). Івано-

Франківськ, 2020. С. 32-33. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, 

статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

31. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Показники обміну заліза у 

хворих на хронічну серцеву недостатність ішемічного ґенезу.  Збірник тез 

Всеукраїнської науково-практичної конференції з міжнародною участю 

«Сучасні питання  молекулярно-біохімічних досліджень та лабораторного 

скринінгу у клінічній та експериментальній медицині - 2020» (05-06 березня 

2020 р., м. Запоріжжя). Запоріжжя, ЗДМУ, 2020. С. 19. (Здобувачем проведено 

відбір пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 

32. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Особливості клінічного 

перебігу хронічної серцевої недостатності  ішемічного генезу на тлі 

залізодефіциту (ретроспективний аналіз). Збірник матеріалів Буковинського 
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міжнародного медико-фармацевтичного конгресу студентів і молодих 

учених, BIMCO 2020 ONLINE (7-8 квітня 2020 р., м. Чернівці). Чернівці, 2020. 

С. 164. (Здобувачем проведено відбір пацієнтів, статистичний аналіз 

отриманих даних, оформлення тез). 

33. Михайловська Н.С., Коновалова М.О. Ремоделювання міокарда у 

хворих на хронічну серцеву недостатність ішемічного генезу в умовах 

супутнього анемічного синдрому. Матеріали науково-практичної конференції 

молодих вчених за участю міжнародних спеціалістів, присвяченої дню науки 

«Сучасна медицина очима молоді: проблеми і  перспективи вирішення» (22 

травня 2020 р., м. Харків). Харків, 2020. С. 21. (Здобувачем проведено відбір 

пацієнтів, статистичний аналіз отриманих даних, оформлення тез). 
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ДОДАТОК В  

ВІДОМОСТІ ПРО АПРОБАЦІЮ РЕЗУЛЬТАТІВ ДИСЕРТАЦІЇ 

 

1. ХIV Всеукраїнська науково-практична конференція молодих 

вчених "Актуальні питання клінічної медицини", м. Запоріжжя, 2020 р. 

(публікація, стендова доповідь) 

2. 7th Lublin International Medical Congress for Students and Young 

Doctors, м. Люблін, 2020 р. (публікація, усна доповідь) 

3. VIII Міжнародний медико-фармацевтичний конгрес студентів і 

молодих учених BIMCO-2021, м. Чернівці, 2021 р. (публікація, усна доповідь). 

4. XХV Міжнародний медичний конгрес студентів і молодих вчених 

Тернопільського державного медичного університету ім. І.Я. Горбачевського 

МОЗ України, м. Тернопіль, 2021 р. (публікація). 

5. XVIII міжнародна наукова конференція студентів, молодих 

науковців та фахівців "Актуальні питання сучасної медицини",  м. Харків, 

2021 р. (публікація). 

6. Всеукраїнська науково-практична конференція молодих вчених та 

студентів з міжнародною участю, присвячена Дню науки «Сучасні аспекти 

медицини та фармації – 2021», м. Запоріжжя, 2021 р. (публікація).  

7. Науково-практична конференція з міжнародною участю 

«Актуальні проблеми коморбідності у клініці внутрішньої медицини» 

присвяченої 100-річчю від дня народження професора Самсон Олени 

Іларіонівни, м. Чернівці, 2021 р. (публікація, усна доповідь). 

8. 82nd Lviv young scientists international conference, м. Львів, 2021 р. 

(публікація, стендова доповідь).  

9. ХV Всеукраїнська науково-практична конференція молодих 

вчених з міжнародною участю «Актуальні питання клінічної медицини», м. 

Запоріжжя, 2021 р. (публікація, стендова доповідь).  
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10. Всеукраїнська науково-практична конференція студентів та 

молодих вчених «Досягнення сучасної медичної та фармацевтичної науки – 

2022», м. Запоріжжя, 2022 р. (публікація, усна доповідь).  

11. 82 Всеукраїнська науково-практична конференція молодих вчених 

та студентів з міжнародною участю «Актуальні питання сучасної медицини та 

фармації - 2022», м. Запоріжжя, 2022 р. (публікація). 

12.  ХVI Всеукраїнської науково-практичної конференції молодих 

вчених «Актуальні питання клінічної медицини», м. Запоріжжя, 2022 р. 

(публікація, стендова доповідь). 

13. XІХ Міжнародна наукова конференція студентів, молодих вчених та 

фахівців, м. Харків, 2022 р. (публікація). 

14. Міжнародна науково-практична конференція «Актуальні проблеми 

науки, освіти та технологій в умовах сучасних викликів», м. Умань, 2023 р. 

(публікація, усна доповідь).  

15. Міжнародний медико-фармацевтичний конгрес студентів і молодих 

учених BIMCO 2022-2023, м. Чернівці, 2023 р. (публікація). 

16. XVI International Scientific and Practical Conference «Principles of 

science. Ideals, norms, values in science and style of scientific thinking», Tallinn, 

2023 р. (публікація, усна доповідь). 

17. Міжнародна науково-практична конференція «Теоретико-практичні 

аспекти розвитку науки, освіти та суспільства», м. Рівне, 2023 р. (публікація, 

усна доповідь). 

18. Всеукраїнська науково-практична конференція молодих вчених та 

студентів з міжнародною участю «Актуальні питання сучасної медицини та 

фармації - 2023», м. Запоріжжя, 2023 р. (публікація, усна доповідь). 

19. Міжнародна науково-практична конференція “Стан, проблеми та 

перспективи розвитку науки, освіти і технологій”, м. Кременчук, 2023 р. 

(публікація, усна доповідь).  
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20. Науково-практична конференція з міжнародною участю 

«Медикаментозні і немедикаментозні можливості ведення пацієнтів у 

загальнолікарській практиці», м. Тернопіль, 2023 р. (усна доповідь).  

21. Науково-практична конференція з міжнародною участю «Актуальні 

питання вищої медичної освіти з формування практичних навичок і 

компетенцій лікаря загальної практики - сімейного лікаря», м. Тернопіль, 2023 

р. (усна доповідь).  

22. Науковий симпозіум з міжнародною участю «Раціональний 

менеджмент і фармацевтична опіка пацієнтів із коморбідністю в 

загальнолікарській практиці», м. Тернопіль, 2023 р. (усна доповідь).  
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