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Нові перспективи в лікуванні
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Анотація. Мета: встановити ефективність комбінованої фармакотерапії стенокардії у пацієнтів із порушеннями
ритму серця із застосуванням ранолазину. Об’єкт і методи дослідження. Проведено відкрите проспективне до-
слідження за участю 17 пацієнтів із ішемічною хворобою серця, стабільною стенокардією напруги III–IV функціо-
нального класу. Ефективність терапії оцінювали за допомогою опитування та клінічного огляду через 6 міс ліку-
вання. Результати. Наприкінці 1-го місяця напади стенокардії не виявили в жодного пацієнта зі стенокардією
напруги III функціонального класу та у 50% хворих зі стенокардією напруги IV функціонального класу. Такі самі
результати отримані під час опитування пацієнтів наприкінці 6 міс спостереження. Передсердну і шлуночкову
екстрасистолію не відмічено наприкінці 1-го місяця у 5 із 9 пацієнтів з цими порушеннями ритму серця. Наприкін-
ці 3 міс спостереження у жодного пацієнта не відзначали порушень ритму серця. Висновок. Ранолазин є ефектив-
ним компонентом антиангінальної терапії, що істотно впливає на якість життя пацієнта. Застосування ранолазину
може бути ефективним у пацієнтів зі стенокардією, що супроводжується шлуночковою і передсердною аритмією,
оскільки він є антиангінальним препаратом з доведеним не тільки антиішемічним і метаболічним, а також і анти-
аритмічним ефектами.
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Вступ
У лікуванні пацієнтів із хронічною ішемічною хворо-

бою серця (ІХС) важливим є підвищення якості життя, яке
для пацієнта полягає у  відсутності нападів стенокардії,
поліпшенні толерантності до  фізичного навантаження,
контролі порушень ритму серця. На  сьогодні питання
контролю симптомів стенокардії залишається проблема-
тичним, особливо в умовах хронічного стресу.

Для зменшення вираженості больового синдрому
відповідно до  рекомендацій Європейського товари-
ства кардіологів (European Society of Cardiology) за-
стосовують препарати як 1-ї, так і 2-ї лінії [1]. Одним
із можливих напрямів зниження частоти виникнення
нападів стенокардії, а  також порушень ритму серця,
покращання кардіоваскулярного прогнозу у  пацієнтів
із ІХС є призначення метаболічної терапії, зокрема ра-
нолазину. Застосування такого антиангінального пре-
парату, як ранолазин, стає особливо актуальним у  па-
цієнтів із аритмією.

Ранолазин шляхом селективного пригнічення піз-
нього натрієвого току запобігає перевантаженню кар-
діоміоцитів іонами натрію, тим самим блокуючи нако-
пичення іонів кальцію в клітині; це є одним із основних
механізмів його антиішемічної дії. Крім того, ранолазин
знижує ступінь тяжкості ішемічної та постішемічної діа-
столічної дисфункції лівого шлуночка шляхом знижен-
ня перевантаження внутрішньоклітинним кальцієм, що
є вторинним ефектом пригнічення пізнього натрієвого
току. Ранолазин зменшує вираженість електричної дис-
функції та діастолічного напруження, певною мірою
посилює скоротливість міокарда та покращує його ме-
таболізм [2–7].

У  результаті пригнічення пізнього натрієвого току
відмічається зниження концентрації внутрішньоклі-
тинного кальцію і покращення діастолічного розсла-
блення. Зниження діастолічного напруження сприяє
наповненню коронарних судин, що поліпшує крово-
постачання міокарда і попереджає розвиток аритмії та
прогресування серцевої недостатності [2, 8, 9].

Відомо, що наявність ішемії міокарда у  пацієнтів
із  ІХС підвищує ризик розвитку порушень ритму сер-
ця. З  іншого боку, у пацієнтів із  ІХС підвищується ймо-
вірність аритмогенної дії антиаритмічних препаратів,
що обмежує їх вибір для лікування передсердних і
шлуночкових аритмій. Це призводить до  необхідності
пошуку нових рішень для  ефективного лікування ІХС,
усунення нападів стенокардії та шлуночкових і перед-
сердних аритмій. Ці завдання можна вирішити, вико-
ристовуючи новий напрямок у терапії порушень ритму
при  ІХС, який ґрунтується на  антиаритмічних ефектах
таких антиішемічних засобів, як блокатор пізнього на-
трієвого току ранолазин [10–13].

Метааналіз 8 рандомізованих досліджень вказує
на  те, що ранолазин як монотерапія чи в  поєднанні
з аміодароном знижує частоту нових випадків фібриля-
ції передсердь у пацієнтів із ІХС або без неї на 40%, а та-
кож підвищує ймовірність конверсії в  синусний ритм
на  18% порівняно із  застосуванням лише внутрішньо-
венного аміодарону [14].

З урахуванням цих даних застосування ранолазину
як препарату 2-го ряду для лікування стабільної стено-
кардії відкриває нові можливості для антиангінальної
терапії, особливо у  пацієнтів із порушеннями ритму
серця.
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Мета: встановити ефективність лікування тяжкої фор-
ми стенокардії у пацієнтів із порушеннями ритму серця,
застосовуючи в  комбінованій фармакотерапії селектив-
ний інгібітор пізнього натрієвого току ранолазин.

Об’єкт і методи дослідження
У  Центрі реконструктивної та відновної медици-

ни Одеського національного медичного університету
протягом 2022 р. проведено відкрите проспективне
дослідження за участю 17 пацієнтів із  ІХС, стабільною
стенокардією напруги III–IV функціонального класу
(ФК). У дослідження включали пацієнтів зі  стабільною
стенокардією напруги III–IV ФК [1], яким з  метою по-
силення антиангінального ефекту на  фоні прийому
базисної прогнозмодифікуючої терапії (статини, анти-
тромбоцитарні препарати, інгібітори ренін-ангіотен-
зинової системи, блокатори β-адренорецепторів) при-
значали ранолазин (Ранекса® 500) у дозі 500 мг 2 рази
на добу вранці та ввечері незалежно від прийому їжі.
Дозу препарату у  2 пацієнтів підвищено через 2 тиж
з початку лікування до 1000 мг 2 рази на добу у зв’язку
з  недостатнім клінічним ефектом, але з  хорошою пе-
реносимістю. При  виборі препарату, який усуває іше-
мію на  рівні кардіоміоциту, враховували наявність
у 9 (52,9%) пацієнтів, включених у дослідження, пору-
шення ритму серця у  вигляді передсердної і шлуноч-
кової екстрасистолії.

У всіх учасників дослідження відмічали артеріаль-
ну гіпертензію (АГ), але на  момент включення в  до-
слідження вони досягли цільових параметрів частоти
серцевих скорочень та артеріального тиску. Цукровий
діабет (ЦД) 2-го типу виявлено у 11 (64,7%) пацієнтів.

Усі пацієнті дали інформовану згоду на участь у до-
слідженні, мали високу прихильність до  прийому ба-
зисної терапії.

У дослідження не  включали хворих з  перенесеним
протягом 90 днів до  включення гострим коронарним
синдромом, гострим порушенням мозкового кровообі-
гу, наявністю декомпенсованої серцевої недостатності,
тяжкого декомпенсованого ЦД 2-го типу, онкологічного
захворювання в активній фазі, непереносимості будь-
якого з препаратів базисної терапії або ранолазину.

Ефективність проведеної терапії щодо клінічного
перебігу стенокардії оцінювали за  допомогою опиту-
вання та клінічного огляду через 6 міс лікування. Також
з  метою виключення небажаних явищ, корекції доз та
проміжної оцінки додаткові візити проводили напри-
кінці 1-го та 3-го місяця спостереження.

Результати
Чоловіки становили 58,8% учасників дослідження,

жінки  — 41,2%. Розподіл пацієнтів за  віком такий: 60–
69 років — 35,3%, 70–79 років — 47,1%, 80–89 років —
17,6%.

У  таблиці наведено характеристику нападів стено-
кардії у  пацієнтів на  початку та через 6 міс спостере-
ження.

У більшості пацієнтів (76,5%) виявлено стенокардію
напруги III ФК, стенокардію напруги IV ФК — у 23,5% па-
цієнтів. При цьому у 82,4% пацієнтів відмічали напади
стенокардії щодня, у 52,9% пацієнтів реєстрували сте-
нокардію спокою.

Наприкінці 1-го місяця застосування ранолази-
ну в усіх хворих зі стенокардією напруги як III, так і IV
ФК відмічено позитивну динаміку у вигляді клінічного
зменшення вираженості стенокардії, тривалості та ін-
тенсивності ангінозних нападів. Крім того, до кінця 1-го
місяця спостереження припинилися напади стенокар-
дії спокою, які реєстрували до  початку дослідження,
в усіх пацієнтів зі стенокардією напруги III ФК та у 50,0%
хворих зі стенокардією напруги IV ФК. У 76,5% пацієнтів
кількість нападів стенокардії та застосування нітратів
зменшилася більше ніж у 2 рази. У 23,5% пацієнтів на-
прикінці 1-го місяця спостереження нападів стенокар-
дії не виявлено.

Наприкінці 3-го місяця ангінозні напади не зафіксо-
вані в  усіх пацієнтів зі  стенокардією напруги III ФК та
у 50% — IV ФК. У 2 (50,0%) пацієнтів зі стенокардією на-
пруги IV ФК продовжили реєструвати ангінозні напади
під час фізичного навантаження та емоційної напруги,
але не частіше 1 разу на тиждень, при цьому були від-
сутні напади стенокардії у спокої. Такі самі результати
отримані під час опитування пацієнтів наприкінці 6 міс
спостереження.

Передсердну і шлуночкову екстрасистолію не  ви-
явили наприкінці 1-го місяця у  5 із 9 пацієнтів з  цим
порушенням ритму серця. Наприкінці 3 міс спостере-
ження у жодного з  пацієнтів не  відзначено порушень
ритму серця.

Обговорення
Метаболічні процеси в  міокарді здорової людини

та при захворюваннях серця є предметом багатьох су-
часних досліджень. Пропонують різні варіанти терапії,
спрямованої на  поліпшення метаболізму міокарда та
інших ланок серцево-судинної системи, зокрема засто-
сування таких препаратів, як триметазидин, пергекси-
лін, мельдоній, ранолазин тощо [15, 16].

Продемонстровано, що у хворих зі стабільною сте-
нокардією, які отримували ранолазин як додаткову те-
рапію, відмічали менше епізодів стенокардії, але під-
вищувався ризик виникнення несерйозних побічних
ефектів порівняно з тими, хто отримував плацебо [17].

Результати, подібні до  нашого дослідження, отри-
мані у  великому обсерваційному дослідженні ARETHA
AT, проведеному в  Австрії, за участю 292 пацієнтів
зі  стабільною стенокардією. Вираженість симптомів
зменшилася, про  що свідчать зменшення кількості

Таблиця Характеристика нападів стенокардії у досліджуваних пацієнтів

Показник
На початку спостереження Через 6 міс спостереження

ІІІ ФК IV ФК Усі ІІІ ФК IV ФК Усі

Напади стенокардії, загальна кількість за тиждень 14,4±8,7 22,2±9,1 16,9±9,1 – 7,9±4,8 2,3±1,0
Напади стенокардії у стані спокою, кількість за тиждень 6,7±4,3 10,6±6,1 7,8±5,5 – – –
Тривалість нападів, хв 5,9±3,2 11,4±5,7 7,2±3,5 – 4,1±2,3 1,2±0,7
Прийом нітратів, кількість доз на тиждень 20,9±11,8 36,4±15,5 24,3±12,2 – 11,3±6,9 3,1±1,1
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нападів стенокардії, зниження частоти застосування
нітратів, зниження балів за оцінкою Канадського то-
вариства серцево-судинних захворювань (Canadian
Cardiovascular Society) та покращання якості життя [18].
Крім того, у деяких публікаціях повідомляли про анти-
аритмічну активність ранолазину [19, 20].

Обмеженнями нашого дослідження є відносно ко-
роткий період спостереження, враховуючи те, що
предметом дослідження є пацієнти із хронічними за-
хворюваннями, а  також невелика кількість учасників.
Згодом необхідно збільшити кількість пацієнтів та оці-
нювати їх стан протягом більш тривалого періоду.

Результати нашого дослідження можуть бути ви-
користані при  лікуванні хворих на  ІХС, АГ з  наявністю
порушень ритму серця, які зазнають хронічного психо-
логічного стресу, зокрема під час бойових дій або вна-
слідок інших стресових факторів.

Висновки
1. Ефективним компонентом антиангінальної тера-

пії, який патогенетично зменшує вираженість ішемії
на  рівні кардіоміоциту при  лікуванні стабільної сте-
нокардії, є призначення селективного інгібітора піз-
нього натрієвого току ранолазину, що істотно впливає
на якість життя пацієнта.

2. Доведена клінічна ефективність, гемодинамічна
нейтральність, відмінна переносимість, добре вивче-
ний профіль безпеки, можливість застосування у паці-
єнтів із  супутніми захворюваннями дозволяє ранола-
зину стати хорошим доповненням до  антиішемічних
засобів, що є в  арсеналі лікаря, і зайняти гідне місце
в ряду препаратів для антиангінальної терапії.

3. Застосування ранолазину може бути ефектив-
ним у  пацієнтів зі стенокардією, що супроводжується
шлуночковою і передсердною аритмією, оскільки ра-
нолазин є антиангінальним препаратом з  доведеним
не тільки антиішемічним і метаболічним, а також і анти-
аритмічним ефектами.
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New perspectives in the treatment
of coronary artery disease in
patients with heart arrhythmia
and arterial hypertension
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Abstract. The aim of the study was to establish the effec-
tiveness of combined pharmacotherapy of angina pecto-
ris in patients with heart arrhythmia using ranolazine.
Materials and methods. We conducted an open prospec-
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tive study of 17 patients with coronary artery disease,
stable angina pectoris of III–IV functional class. The effec-
tiveness of the therapy was assessed using a survey and a
clinical examination after six months of treatment. Results.
At the end of the first month, anginal attacks were not
observed in all patients with angina pectoris of III func-
tional class and in 50% of patients with angina pectoris of
IV functional class. The same results were obtained during
the survey of patients at the end of 6 months of observa-
tion. Atrial and ventricular extrasystoles were not observed
at the end of the first month in 5 of 9 patients with such

rhythm disturbances. At the end of three months of ob-
servation, none of the patients noted heart arrhythmia.
Conclusion. Ranolazine is an effective component of anti-
anginal therapy, which significantly improves the patient’s
quality of life. The use of ranolazine can be effective in
patients with angina accompanied by ventricular and
atrial arrhythmia, as it is an anti-anginal drug with proven
anti-ischemic and metabolic, as well as anti-arrhythmic
effects.

Key words: ischemic heart disease, heart arrhythmia, arte-
rial hypertension.
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