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Пандемія метаболічно-асоційованої жирової хвороби печінки, що починається з метаболічно-асоційованого стеатозу печінки 

(МАСП), впливає на перебіг ішемічної хвороби серця (ІХС). За даними літератури, МАЖХП вже на стадії стеатозу асоціюється з під-
вищеною кальцифікацією коронарних артерій, хоча вплив на тривалий прогноз пацієнтів точно не встановлений. 

Мета дослідження – визначити вплив МАСП на довготривалий прогноз пацієнтів з хронічними формами ІХС.
Упродовж 3-х років спостерігались 85 чоловіків віком 36-78 років (медіана 57 рр.) із ІХС, стабільною стенокардією І-ІІІ функ-

ціональних класів. Вони були поділені на дві зіставні групи: з МАСП (13%) та інтактною печінкою (87%). Критерії МАСП: уль-
тразвукові ознаки підвищеної акустичної щільності печінки порівняно з нирками, помірне збільшення розмірів печінки; незначне 
розширення селезінкової та ворітної вен, погана візуалізація центральних судин; відсутність лабораторних ознак активності мезенхі-
мального запалення та цитолізу (EASL-EASD-EASO Clinical Practice Guidelines for the Treatment of Non-alcoholic Fatty Liver Disease, 
2016). Прогноз оцінювали за Kaпланом-Mайєром з визначенням істотності за критерієм Кокса чи тестом Гехана-Вілкоксона, сукупна 
кінцева точка – гостра кардіоваскулярна подія.

У хворих на хронічні форми ІХС наявність метаболічно-асоційованого стеатозу печінки є незалежним предиктором розвитку 
гострих кардіоваскулярних подій впродовж трьох років. Несприятливими предикторами 3-річної виживаності пацієнтів з хронічни-
ми формами ІХС також були низький вміст ХС-ЛПВЩ (<1,0 ммоль/л) та збільшені рівні тригліцеридів (≥1,7 ммоль/л), загального 
фібриногену (> 4 г/л) та РФМК (≥ 4 мг/дл).

Несприятливими прогностичними факторами тривалого прогнозу у пацієнтів з ІХС були наявність стеатозу печінки, ліпідні 
порушення та гіперкоагуляція. 

Ключові слова: метаболічно-асоційований стеатоз печінки, хронічна ішемічна хвороба серця, прогноз, гіперкоагуляція, тригліцериди.
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Introduction. The pandemic of metabolically associated fatty liver disease, that begins with metabolically associated hepatic steatosis 

(MAHS), affects the course of ischemic heart disease (IHD). According to the literature, MAHS is associated with increased calcification of 
coronary arteries already at the stage of steatosis, although the impact on the long-term prognosis of patients is not enough established. 

The aim of the study – is to determine the impact of MAHS on the long-term prognosis of patients with chronic forms of IHD. 
Materials and methods. For 3 years, 85 men in the age group 36-78 years old (median 57 years old) with ischemic heart disease, stable 

angina pectoris of I-III functional classes were observed. They were divided into two comparable groups: with MAHS (13%) and intact 
liver (87%). MAHS criteria: ultrasound signs of increased acoustic density of the liver compared to the kidneys, a moderate increase in the 
size of the liver; slight expansion of the splenic and portal veins, poor visualization of the central vessels; absence of the laboratory signs of 
mesenchymal inflammation activity and cytolysis (EASL-EASD-EASO Clinical Practice Guidelines for the Management of Non-alcoholic 
Fatty Liver Disease, 2016). Prognosis was assessed by Kaplan-Meier with determination of significance by the Cox test or Gehan-Wilcoxon 
test, the composite end point was an acute cardiovascular event. 

Results. In patients with chronic forms of ischemic heart disease, the presence of metabolically associated steatosis of the liver is an 
independent predictor of the development of acute cardiovascular events within three years. Unfavorable predictors of 3-year survival in 
patients with chronic forms of IHD were also low cholesterol - high-density lipoproteins content (<1,0 mmol/l) and increased levels of 
triglycerides (≥1,7 mmol/l), total fibrinogen (> 4 g/l) and soluble fibrin monomer complexes (≥ 4 mg/dL). 

Conclusion. Unfavorable prognostic factors for the long-term prognosis in patients with IHD were the presence of hepatic steatosis, lipid 
disorders, and hypercoagulation.

Key words: metabolic-associated steatosis of the liver, ischemic heart disease, prognosis, hypercoagulation, triglycerides.

Вступ. Пандемія метаболічно-асоційованої жиро-
вої хвороби печінки (МАЖХП) [1], що у своєму роз-

витку проходить стадії метаболічно-асоційованого 
стеатозу (МАСП), гепатиту та цирозу печінки, впливає 
на перебіг усіх внутрішніх хвороб, особливо тих, що 
пов’язані з процесами атеросклерозу, зокрема з іше-
мічною хворобою серця (ІХС) [2, 3]. За даними літе-
ратури, МАЖХП вже на стадії стеатозу асоціюється 

Стаття поширюється на умовах ліцензії 
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з підвищеною кальцифікацією коронарних артерій 
[4, 5], що може зумовлювати гірший перебіг основної 
патології. Проте вплив МАСП на довготривалий про-
гноз пацієнтів з ІХС остаточно не встановлений, наявні 
дані є контроверсійними [6], що зумовило доцільність 
та актуальність нашого дослідження. 

Мета дослідження – визначити вплив МАСП на 
довготривалий прогноз пацієнтів з хронічними фор-
мами ІХС.

Матеріал і методи дослідження. Під амбулатор-
ним спостереженням впродовж 3 років знаходились 
85 чоловіків віком 36-78 років (медіана 57 рр.) із ІХС, 
стабільною стенокардією (СС) І-ІІІ функціонального 
класу (ФК), які обстежувались та лікувались відповідно 
до наказу МОЗ України № 152 від 02.06.2016 (УКПМД 
«Стабільна ішемічна хвороба серця») з дотриманням 
засад Гельсінської декларації прав людини та норма-
тивних документів України. Пацієнти були поділені 
на дві зіставні групи: з МАСП (11/13%) та інтактною 
печінкою (74/87%). Критерії МАСП: неоднорідність 
паренхіми за рахунок дистального загасання звуку із 
підвищенням акустичної щільності порівняно з нир-
ками та помірним збільшенням розмірів печінки; рівні 
недеформовані контури печінки; незначне розширення 
селезінкової та ворітної вен, погана візуалізація цен-
тральних судин через компресію перевантаженою 
жиром паренхімою; відсутність лабораторних ознак 
активності мезенхімального запалення та цитолізу 
(EASL-EASD-EASO Клінічні практичні рекоменда-
ції щодо лікування неалкогольної жирової хвороби 
печінки, 2016). Статистично достовірних відмінностей 
за віком, клінічними даними (діагноз, частота аритмій, 
артеріальної гіпертензії, ожиріння чи надваги), ліку-
ванням не було, крім дещо частішого супутнього ком-
пенсованого цукрового діабету 2 типу за умов МАСП 
(36% проти 12%, р=0,06; глікемія натще 5,3[4,6-5,9] 
проти 5,4[4,6-6,0] ммоль/л, р>0,05). Результати опра-
цьовані методами варіаційної статистики, показники 
порівнювали за критерієм Манна-Вітні та подавали 
як медіану [нижній-верхній квартилі]; прогноз оціню-
вали за Е.Kaпланом-П.Mайєром (Kaplan E.L.; Meier P.) 
з визначенням істотності за критерієм Кокса чи тес-
том Гехана-Вілкоксона, тривалість спостереження три 
роки, сукупна кінцева точка – гостра кардіоваскулярна 
подія (КВП: гострий коронарний синдром, інфаркт 
міокарда, нестабільна стенокардія, інсульт, життєво 
загрозлива аритмія, тромбоз великих судин, гостра сер-
цева недостатність або смерть з їх приводу).

Результати дослідження та їх та обговорення. 
Важливо, що у всіх пацієнтів з МАСП було виявлено 
ожиріння (р<0,001) та відповідно істотно вищі зна-
чення індексу маси тіла (36[32-42] проти 27[26-30] кг/
м2, р<0,05), що підтверджує дані літератури про зв’язок 
МАСП як початкової ланки МАЖХП з надмірною 
масою тіла та ожирінням зокрема [1].

За час спостереження серед усіх 85 обстежених 
пацієнтів у 16/19% осіб виникла гостра КВП (гострий 
коронарний синдром, інсульт, периферійний тромбоз), 
тоді як у 69/81% хворих гострих подій не відбулось. 
Прогностичний аналіз Е.Kaплана-П.Mайєра показав, 
що на ймовірність виникнення оцінених сумарних 

точок не впливали такі фактори, як наявність ожи-
ріння та цукрового діабету 2 типу (обидві кумулятивні 
частки безподійного виживання хворих 73% vs 78%, 
F-критерій Кокса р>0,05).

Водночас наявність МАСП виявилася статистично 
достовірним несприятливим прогностичним фактором 
трирічного кардіоваскулярного прогнозу: кумулятивна 
частка виживання пацієнтів з МАСП (група І) була 
істотно нижчою – 57% проти 75% в осіб без стеатоге-
патозу (група ІІ), F-критерій Кокса р=0,04 (рис. 1).
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Рис. 1. Порівняння трирічного виживання 
пацієнтів з ІХС та МАСП (І група) та з ІХС  

та інтактною печінкою (група ІІ)

За даними літератури, результати щодо кардіоваску-
лярного прогнозу за умов МАЖХП та стеатозу печінки 
зокрема дотепер є контроверсійними. Так, мета-аналіз 
2016 р. результатів 16 досліджень за участю 345  043 
пацієнтів показав, що у 36,3% кардіологічних пацієн-
тів була діагностована МАЖХП, яка супроводжувалась 
вищим ризиком фатальних та нефатальних КВП (відно-
шення шансів odds ratio OR=1,64, 95% довірчий інтер-
вал CI 1,26-2,13), причому на це впливала важкість 
ураження печінки (OR=2,58; 95% СІ 1,78-3,5), хоча 
протоколи проаналізованих досліджень не дозволяли 
стверджувати, що саме МАЖХП сама була відпові-
дальна за отримані результати [6]. Проте гепатологічне 
наукове товариство стверджує, що наявність МАЖХП 
та, зокрема, МАСП (діагностованого за індексом жиро-
вої печінки) є незалежними факторами кардіоваскуляр-
ного ризику, як і артеріальна гіпертензія, цукровий діа-
бет 2 типу, куріння та збільшення віку [7]. За іншими 
даними, пацієнти з індексом жирової печінки > 60 мали 
вищий ризик амбулаторної та госпітальної серцевої 
недостатності (OR=1,30; 95% СІ 1,24-1,36 та OR=1,54; 
95% CI 1,44-1,66), а також кардіоваскулярної та загаль-
ної смертності (OR=1,41; 95% CI 1,22-1,63 та OR=1,62; 
95% CI 1,54-1,70), ніж пацієнти без жирової печінки 
загалом та з індексом менше 20 [8].

Серед параметрів ліпідного обміну істотно гірша 
виживаність спостерігалась за умов низького зна-
чення холестерину ліпопротеїдів високої щільності 
(ХС-ЛПВЩ) та високого рівня тригліцеридів (ТГ), хоча 
за медіанами цих значень не було виявлено відмінностей 
за умов стеатозу печінки (ХС-ЛПВЩ: 1,1[0,9-1,5] проти 
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1,2[0,9-1,4] ммоль/л; ТГ: 1,4[1,6-2,6] проти 1,8[1,1-2,7] 
ммоль/л; обидва р>0,05). Так, кумулятивна частка без-
подійного життя пацієнтів з рівнем ХС-ЛПВЩ <1,0 
ммоль/л склала 58% проти 79% у хворих з ХС-ЛПВЩ 
≥1,0 ммоль/л (F-критерій Кокса, р=0,03). У пацієнтів 
з кількістю ТГ ≥1,7 ммоль/л кумулятивна частка безпо-
дійного виживання становила 63%, а з рівнем ТГ <1,7 
ммоль/л 80% (F-критерій Кокса, р=0,07).

Стосовно параметрів коагуляційної ланки гемос-
тазу, то статистично вірогідний зв’язок з розвитком 
гострих КВП був знайдений за умов підвищених рів-
нів загального фібриногену (ЗФ) та розчинних фібрин-
мономерних комплексів (РФМК), хоча групи із супут-
нім МАСП та без нього істотно не відрізнялись за цими 
параметрами (ЗФ: 3,6[3,3-4,0] проти 3,9[3,5-4,5] г/л; 
РФМК: 3,8[3,4-10,0] проти 4,0[4,0-6,0] мг/дл; обидва 
р>0,05). Зокрема, кумулятивна частка безподійного 
трирічного виживання пацієнтів з ІХС за умов рівня ЗФ 
> 4 г/л склала 55%, а за умов нормальних значень ЗФ 
≤4 г/л – 84% (F-критерій Кокса, р=0,01). Кумулятивна 
частка безподійного життя пацієнтів з гіперкоагуля-
ційним станом та вмістом РФМК ≥ 4 мг/дл становила 
59%, тоді як за умов нормокоагуляції та РФМК < 4 мг/

дл гострих КВП впродовж трьох років спостереження 
взагалі не відзначалось (100%; тест Гехана-Вілкоксона, 
р<0,001; F-критерій Кокса не визначається, оскільки не 
було зафіксовано гострих подій). Таким чином, визна-
чені основні несприятливі прогностичні чинники три-
річного виживання пацієнтів з хронічними формами 
ІХС, до яких належать наявність супутнього МАСП, 
а також низький рівень ХС-ЛПВЩ та високі вмісти ТГ, 
ЗФ та РФМК.

Висновки. 1) У хворих на хронічні форми ІХС 
наявність метаболічно-асоційованого стеатозу печінки 
є незалежним предиктором розвитку гострих кардіо-
васкулярних подій впродовж трьох років. 2) Несприят-
ливими предикторами 3-річної виживаності пацієнтів 
з хронічними формами ІХС також були низький вміст 
ХС-ЛПВЩ (<1,0 ммоль/л) та збільшені рівні тригліце-
ридів (≥1,7 ммоль/л), загального фібриногену (> 4 г/л) 
та РФМК (≥ 4 мг/дл). 

Перспективи подальших досліджень – визначення 
ефективності фармакотерапії поєднаного перебігу ІХС 
зі стеатозом печінки.

Конфлікту інтересів немає, фінансування та запози-
чень ідей не було. 
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