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Тема дисертації:
1. Хронічна ішемічна хвороба серця у пацієнтів із коронарною мікроваскулярною дисфункцією: діагностика
та лікування

2. Chronic Ischemic Heart Disease in Patients with Coronary Microvascular Dysfunction: Diagnosis and Treatment

Реферат:
1. Дисертаційне дослідження присвячене вивченню коронарної мікроваскулярної дисфункції як причини
стенокардії у пацієнтів із нестенозуючим атеросклерозом коронарних артерій, та як причини резидуальної
ішемії міокарда у пацієнтів зі стенозуючим вінцевим ураженням після повної інтервенційної або хірургічної
реваскуляризації міокарда. Це є перша вітчизняна наукова робота, в рамках якої проведено деталізований
аналіз супутніх причин виникнення мікроваскулярної стенокардії (тривожний розлад та порушення
вуглеводного обміну), розроблено алгоритм діагностики та схеми лікування залежно від наявності чи
відсутності підвищеного рівня загальної тривожності. У дану роботу було включено 730 пацієнтів, які
проходили обстеження та лікування у ДУ «Центр кардіології та кардіохірургії МОЗ України» із січня 2016 по



грудень 2024 р. Серед них 680 (93,2%) пацієнтів страждали на ішемічну хворобу серця (ІХС), ішемію міокарда
у яких було підтверджено об’єктивними методами, такими як тест із фізичним навантаженням або стрес-
ехокардіографія. Інші 50 (6,8%) пацієнтів мали гіпертонічну хворобу та сформували групу порівняння.
Пацієнтам з ІХС (клінічна група) було виконано інвазивну коронарографію (КВГ). У 311 (45,7%) з 680 учасників
клінічної групи не було виявлено гемодинамічно значущих уражень епікардіальних вінцевих судин (стеноз
просвіту <50%), після чого їх було віднесено до групи пацієнтів з АNOCA (angina with no obstructive coronary
arteries), а 369 (54,3%) осіб, за даними ІКГ, мали гемодинамічно значущий атеросклероз епікардіальних
вінцевих артерій (≥50% звуження за діаметром). Серед зазначених 369 пацієнтів 188 (50,9%) осіб рішенням
Серцевої команди були скеровані на черезшкірне коронарне втручання (ЧКВ), тоді як 181 (49,1%) — на
коронарне шунтування (КШ). Для вивчення етіопатогенезу ішемії міокарда пацієнтам з ІХС без
гемодинамічно значущих вінцевих уражень (n=311) було проведено визначення індексу резерву коронарного
кровотоку (іРКК) під час тесту із внутрішньовенним введенням дипіридамолу; у 243 (77,6%) із 311 даний
показник був <2, що вказувало на коронарну мікроваскулярну дисфункцію, та, відповідно, на
мікроваскулярну стенокардію. У 21 (6,8%) із 311 пацієнтів був індукований коронарний спазм під час
інвазивної коронарографії з гіпервентиляцією (вазоспастична стенокардія), а серед інших 49 (15,7%) із 311
учасників ознак вазоспазму або мікроваскулярної дисфункції виявлено не було. Для дослідження впливу
рівня загальної тривожності у пацієнтів із мікроваскулярною стенокардією було проведено анкетування за
опитувальниками HADS та Тейлора. Кількість учасників дослідження з підвищеною загальною тривожністю
серед пацієнтів із коронарною мікроваскулярною дисфункцією була достовірно вищою при зіставленні з
групою порівняння (χ2=32,8; p<0,05). Вказані результати свідчили про асоціацію розвитку ІХС із підвищеним
рівнем загальної тривожності. Частота виявлення дисглікемії (глікований гемоглобін ≥5,7%) серед пацієнтів
із коронарною мікроваскулярною дисфункцією була достовірно вищою за даний показник серед учасників
групи порівняння — 64,6% проти 32,0% (χ2=18,2; р<0,05) відповідно. Нами висунуто гіпотезу, що підвищений
рівень загальної тривожності (≥8 балів за HADS та/або ≥21 бала за опитувальником Тейлора) може
провокувати або погіршувати перебіг коронарної мікроваскулярної дисфункції. Пацієнтів із
мікроваскулярною стенокардією було поділено на 2 підгрупи: із нормальним рівнем тривожності (група 1,
n=101) та підвищеним рівнем тривожності (група 2, n=142). У подальшому пацієнтів із коронарною
мікроваскулярною дисфункцією та підвищеним рівнем загальної тривожності рандомізовано ще на 2
підгрупи: 2А та 2Б, по 71 учаснику в кожній. Лікування пацієнтів підгрупи 1 проводилося із додаванням до
комплексної терапії препарату нікорандил 10 мг 2 рази на добу, тривало. Лікування у двох підгрупах 2А та 2Б
різнилося додаванням до нікорандилу у групі 2Б прегабаліну в дозі 75 мг 2 рази на добу протягом 1 місяця.
Через 28 ± 3 дні після початку комплексної терапії проведено повторне обстеження з використанням
опитувальників SAQ, SF-36, HADS та Тейлора, а також проби із внутрішньовенним введенням дипіридамолу
та визначенням іРКК, параметрів ЕХО-КГ та strain imaging. У пацієнтів підгруп 1, 2А та 2Б середні показники
іРКК мали наступні характеристики: у підгрупі 2А середній показник іРКК (1,71 ± 0,06) був достовірно нижчим
у порівнянні з таким показником у підгрупах 1 та 2Б (2,25 ± 0,2 та 2,14 ± 0,1 відповідно). Також у підгрупі 2Б
середній показник іРКК виявився достовірно вищим у порівнянні з таким показником у групі 2А. У групі 2Б
середній показник іРКК був зіставним із відповідним показником у групі 1 (p≤0,05). Додавання до
комплексної терапії у пацієнтів із коронарною мікроваскулярною дисфункцією та підвищеною тривожністю
як нікорандилу (група 2А), так і нікорандилу з прегабаліном (група 2Б) сприяло достовірному покращенню
середніх показників GLS під час проведення проби із дипіридамолом у порівнянні з початковими
значеннями.

2. The dissertation research is devoted to the study of coronary microvascular dysfunction as a cause of
microvascular angina in patients with non-obstructive coronary atherosclerosis, as well as a cause of residual
myocardial ischemia in patients with obstructive coronary artery disease after complete interventional or surgical
myocardial revascularization. This is the first national scientific work in which a detailed analysis of concomitant
causes of microvascular angina (anxiety disorders and carbohydrate metabolism disturbances) has been
conducted, and a diagnostic algorithm and treatment regimens have been developed depending on the presence



or absence of elevated anxiety levels. A total of 730 patients who were examined at the State Institution “National
Center of Cardiology and Cardiac Surgery of the Ministry of Health of Ukraine” from January 2016 to December
2024 were included in the study. Of these, 50 (6.8%) patients were selected to form a comparison group, while the
remaining 680 (93.2%) patients with chronic stable ischemic heart disease (IHD) constituted the clinical
observation group. Patients in the clinical group (n=680) underwent invasive coronary angiography (CAG) to
visualize coronary vessels, with an additional hyperventilation test to provoke possible coronary vasospasm,
followed by repeat angiography of the right and left coronary arteries. In 311 (45.7%) participants, no
hemodynamically significant lesions of epicardial coronary arteries were detected, and they were classified as
patients with INOCA (ischemia and non-obstructive coronary artery disease). The remaining 369 (54.3%) patients
had hemodynamically significant (≥50% diameter stenosis) atherosclerosis of epicardial coronary arteries. Among
them, 188 (50.9%) patients were referred for percutaneous coronary intervention (PCI), while 181 (49.1%)
underwent coronary artery bypass grafting (CABG). Subsequently, the proportion of patients with persistent
myocardial ischemia in the post-procedural and postoperative period was assessed using exercise testing or stress
echocardiography. To investigate the etiopathogenesis of myocardial ischemia in patients without
hemodynamically significant coronary artery lesions, 311 patients were analyzed. According to the hyperventilation
test performed during invasive coronary angiography, coronary spasm was induced in only 21 (6.8%) patients.
Thus, microvascular angina was present in more than three-quarters of examined patients with chronic stable IHD
without hemodynamically significant coronary artery lesions. Among 49 (15.7%) patients with clinical
manifestations of angina and absence of hemodynamically significant epicardial coronary lesions, in whom neither
coronary spasm (during hyperventilation testing) nor coronary microvascular dysfunction (based on intravenous
dipyridamole testing) was detected, the primary pathogenetic factor of dyspnea and/or chest pain during physical
exertion was heart failure due to diastolic dysfunction. To evaluate the impact of coronary microvascular
dysfunction on quality of life and to assess anxiety levels, patients with microvascular angina were surveyed using
the HADS and Taylor questionnaires. The proportion of patients with elevated anxiety among those with coronary
microvascular dysfunction was significantly higher compared to the control group (χ²=32.8, p<0.05), indicating an
association between IHD and increased anxiety levels. The prevalence of elevated glycated hemoglobin (≥5.7%)
among patients with coronary microvascular dysfunction was significantly higher than in the comparison group
(64.6% vs. 32.0%, χ²=18.2, p<0.05). We hypothesized that elevated anxiety (≥8 points on HADS and/or ≥21 points on
the Taylor questionnaire) may provoke or exacerbate coronary microvascular dysfunction. Patients were divided
into two groups: those with normal anxiety levels (Group 1, n=101) and those with elevated anxiety levels (Group 2,
n=142). For further investigation, patients in Group 2 were randomized into two subgroups using the online
resource “random.org”: subgroup 2A (n=71) and subgroup 2B (n=71). Patients in Group 1 received standard therapy
with the addition of nicorandil 10 mg twice daily. In subgroups 2A and 2B, treatment differed by the addition of
pregabalin for one month. Specifically, subgroup 2A received nicorandil 10 mg twice daily, while subgroup 2B
received nicorandil 10 mg twice daily plus pregabalin 75 mg twice daily for 28 days.
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