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Вступ. Останні	 дані	 епідеміологічних	 досліджень	
наголошують	на	значному	впливі	коронавірусної	хво-
роби	 2019	 (COVID-19)	 на	 глобальне	 серцево-судинне	
здоров’я.	Так,	упродовж	першого	року	пандемії	зареє-
стрований	найбільший	річний	приріст	серцево-судин-
ної	смертності,	порівнюючи	з	2015	роком,	який	своєю	

чергою	перевищував	попередній	максимум	у	910	тис.	
смертей,	 зафіксований	 у	 2003	 році	 [1,	 2,	 3].	 Зокрема	
відзначено	значне	збільшення	смертності	від	гостро-
го	 інфаркту	 міокарда	 (ГІМ)	 з	 елевацією	 сегмента	 ST	
під	час	пандемії	COVID-19	[4,	5,	6].

Продовжуються	 роботи	 з	 дослідження	 патофізіо-
логічних	механізмів	порушення	функції	вегетативної	
нервової	системи	(ВНС)	у	хворих	з	 ішемічною	хворо-
бою	серця	(ІХС)	у	поєднанні	з	COVID-19.	Показово,	що	
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Вплив COVID-19 на стан внутрішньосерцевої гемодинаміки  
та варіабельність серцевого ритму у пацієнтів з хронічною  

ішемічною хворобою серця

Резюме
Мета – вивчити	вплив	COVID-19	на	стан	внутрішньосерцевої	гемодинаміки	та	варіабельність	серцевого	
ритму	в	пацієнтів	з	хронічною	ішемічною	хворобою	серця	(ІХС).
Матеріали та методи.	 У	 крос-секційному	 дослідженні	 проаналізували	 клінічно-інструментальні	 дані	
80	пацієнтів,	вибірку	яких	було	поділено	на	3	групи:	група	1	–	ІХС	без	COVID-19	(n	=	30);	група	2	–	ІХС	у	
поєднанні	з	COVID-19	(n	=	25);	група	3	–	COVID-19	без	ІХС	(n	=	25).	Контрольну	групу	становили	30	умовно	
здорових	осіб.
Результати. У	групі	2	зміни	внутрішньосерцевої	гемодинаміки	та	параметрів	ремоделювання	міокарда	
характеризувались	погіршанням	систолічної	та	діастолічної	функції	лівого	шлуночка,	дилатацією	обох	
шлуночків	та	підвищенням	систолічного	тиску	в	легеневій	артерії.	Кінцевий	діастолічний	об’єм	лівого	
шлуночка	у	групі	2	(205	±	21	мл)	був	вищим	за	такий	у	групах	1	і	3	(176	±	33	і	130	±	21	мл	відповідно;	
р	<	0,001	в	обох	випадках).	Порівняно	 з	контрольною	групою,	 у	пацієнтів	 груп	1–3	виявили	зниження	
загальної	варіабельності	серцевого	ритму	(за	показниками	SDNN,	SDANN	та	SDNNi),	послаблення	пара-
симпатичної	активності	(за	rMSSD,	pNN50	та	HF),	разом	зі	збільшенням	тривалості	інтервалу	QT	та	його	
варіабельності.	Ці	зміни	були	найвираженішими	у	групі	2	за	показниками	SDNN	та	pNN50,	а	також	за	обо-
ма	характеристиками	інтервалу	QT.
Висновки.	Пацієнти	з	хронічною	ІХС	та	супутнім	COVID-19,	поряд	з	дилатацією	обох	шлуночків	та	погір-
шанням	внутрішньосерцевої	гемодинаміки,	демонстрували	ознаки	автономної	дисфункції	та	збільшення	
тривалості	і	варіабельності	інтервалу	QT.	Додаткове	врахування	характеристик	варіабельності	серцевого	
ритму	та	інтервалу	QT	є	доцільним	у	системі	менеджменту	таких	пацієнтів.
Ключові слова: інфекція SARS-CoV-2, COVID-19, міокард, інтервал QT.
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Ішемічна хвороба серця

серцебиття	 та	 задишка	 під	 час	 фізичного	 наванта-
ження	 можуть	 тривати	 до	 1	 року	 після	 перенесеної	
інфекції	 SARS-CoV-2,	 негативно	 впливаючи	 на	 стан	
здоров’я	пацієнтів	 [7,	8,	9].	При	цьому	холтерівський	
моніторинг	 (ХМ)	 електрокардіограми	 (ЕКГ)	 дає	 змо-
гу	 виявити	 небезпечні	 порушення	 ритму	 та	 провід-
ності,	 а	 також	 визначити	 ознаки	 дисфункції	 ВНС	 та	
зміни	 варіабельності	 інтервалу	 QT,	 які	 можуть	 бути	
пре	дикторами	 раптової	 серцевої	 смерті	 у	 дорослих.	
Під	час	обстеження	пацієнтів	з	ІХС	у	динаміці	спосте-
реження	 можна	 виявити	 наслідки	 COVID-19,	 за	 яких	
спостерігаються	 зміни	 вегетативної	 регуляції	 серце-
во-судинної	системи	[10,	11,	12].

Дослідження	 варіабельності	 серцевого	 ритму	
(ВСР)	є	неінвазивним	методом	кількісного	оцінюван-
ня	стану	симпатичного	та	парасимпатичного	відділів	
ВНС.	 Вважається,	 що	 варіабельна	 частота	 серцевих	
скорочень	(ЧСС),	яка	реагує	на	потреби	організму,	дає	
перевагу	у	виживанні,	тоді	як	нижча	ВСР	асоціюється	
з	 вищим	 ризиком	 серцево-судинних	 подій	 та	 смерт-
ністю	від	усіх	причин.	ВСР	широко	використовується	
впродовж	десятиліть	для	кількісного	оцінювання	ри-
зику	при	широкому	спектрі	як	серцевих,	так	і	несерце-
вих	розладів	[13,	14].

Зважаючи	 на	 наявні	 дані	 про	 дисфункцію	 ВНС	 у	
пацієнтів	 з	COVID-19,	ми	припустили,	що	 інфікування	
SARS-CoV-2	 (коронавірусом	типу	2,	що	 зумовлює	тяж-
кий	гострий	респіраторний	синдром)	може	спричини-
ти	зміни	симпатичної	та	парасимпатичної	ланок	веге-
тативної	регуляції	серця	і	варіабельності	інтервалу	QT	
у	хворих	з	ІХС	у	гострій	фазі	коронавірусної	хвороби.	До	
того	ж	доступна	натепер	інформація,	що	стосується	па-
раметрів	варіабельності	серцевого	ритму	та	інтервалу	
QT	у	хворих	з	 ІХС	при	поєднанні	 з	COVID-19,	 є	досить	
нечисленною.	Водночас	потребують	подальшого	уточ-
нення	дані	щодо	взаємозв’язків	показників	варіабель-
ності	серцевого	ритму	та	інтервалу	QT	з	параметрами	
внутрішньосерцевої	гемодинаміки	при	COVID-19	у	хво-
рих	 з	 ІХС.	Відтак,	ми	дослідили	параметри	ВСР,	 варіа-
бельності	інтервалу	QT	і	дані	ехокардіографії	у	пацієн-
тів	з	ІХС,	зокрема	у	поєднанні	з	COVID-19,	а	також	в	осіб,	
інфікованих	SARS-CoV-2,	без	ознак	ІХС.

Мета – вивчити	вплив	COVID-19	на	стан	внутріш-
ньосерцевої	гемодинаміки	та	ВСР	у	пацієнтів	з	хроніч-
ною	ІХС.

Матеріали та методи дослідження. У	 відкри-
тому	 двоцентровому	 крос-секційному	 дослідженні,	
проведеному	 на	 базі	 Київської	 міської	 клінічної	 лі-
карні	№	18	та	ДП	«Медбуд»	(м.	Київ)	впродовж	пері-
оду	 з	 10	 грудня	 2019	 по	 31	 грудня	 2022	 року,	 послі-
довно	включили	та	проаналізували	дані	55	пацієнтів	
з	 хронічною	 ІХС	 (включаючи	 випадки	 поєднаного	
перебігу	 з	 COVID-19),	 а	 також	 25	 осіб,	 інфікованих	 
SARS-CoV-2,	 без	ознак	 ІХС.	Нинішнє	дослідження	від-
повідало	 принципам	 Гельсінської	 декларації	 та	 ви-

могам	чинних	вітчизняних	нормативних	документів,	
а	його	дизайн	був	ухвалений	локальною	етичною	ко-
місією	 при	 Національному	 медичному	 університеті	
імені	О.О.	Богомольця.	Інформована	згода	була	надана	
всіма	суб’єктами,	які	брали	участь	у	дослідженні.

Верифікацію	COVID-19	здійснювали	шляхом	вияв-
лення	РНК	SARS-CoV-2	у	зразках	з	верхніх	дихальних	
шляхів	за	допомогою	полімеразної	ланцюгової	реакції.	
Наявність	 і	ступінь	тяжкості	COVID-19-асоційованого	
ураження	легень	оцінювали	за	допомогою	мультиспі-
ральної	комп’ютерної	томографії	[15].	

Хронічну	ІХС	верифікували	у	випадку	перенесено-
го	 раніше	 документованого	 ГІМ,	 архівних	 даних	 про	
анатомічно	значущі	ураження	вінцевих	артерій	за	ре-
зультатами	коронароангіографії	(КАГ),	зокрема	з	про-
веденням	перкутанних	коронарних	втручань	(ПКВ),	а	
також	у	пацієнтів	 з	проведеним	в	 анамнезі	позитив-
ним	 стрес-ехокардіографічним	 тестом	 з	 добутамі-
ном	[16,	17].

Критерії	 виключення:	 ГІМ;	 окремі	 фонові	 пору-
шення	 серцевого	 ритму	 (фібриляція/тріпотіння	 пе-
редсердь,	часта	передсердна	екстрасистолія,	шлуноч-
кова	 екстрасистолія	 градації	 2	 і	 вище	 за	 класифіка-
цією	Lown	 –	Wolf	 [18]);	 анамнестичні	 дані	 про	 тяжкі	
та/або	 декомпенсовані	 коморбідні	 стани;	 злоякісні	
новоутворення;	гострі	кровотечі;	стан	після	протезу-
вання	клапанів	серця;	синдром	обструктивного	апное	
уві	сні;	вакцинування	від	COVID-19;	відсутність	інфор-
мованої	згоди	на	участь	у	дослідженні.

Досліджувану	 вибірку	 80	 пацієнтів	 було	 поділе-
но	на	3	групи:	група	1	–	пацієнти	з	хронічною	ІХС	без	
COVID-19	(n	=	30);	група	2	–	пацієнти	з	хронічною	ІХС	
у	поєднанні	з	COVID-19	(n	=	25);	група	3	–	пацієнти	з	
COVID-19	без	ознак	хронічної	ІХС	(n	=	25).

Контрольну	 групу	 (КГ)	 становили	30	умовно	здо-
рових	добровольців,	без	даних	про	перенесену	інфек-
цію	SARS-CoV-2	в	анамнезі,	 і	які	не	були	вакциновані	
від	COVID-19.	Для	виключення	безсимптомного	носій-
ства	SARS-CoV-2,	а	також	перенесеної	раніше	корона-
вірусної	хвороби,	всім	учасникам	КГ	здійснили	взяття	
зразків	з	верхніх	дихальних	шляхів	з	подальшим	про-
веденням	 полімеразної	 ланцюгової	 реакції,	 а	 також	
визначили	анти-SARS-CoV-2	IgM	і	IgG	у	крові.	

Комплексне	 обстеження	 пацієнтів	 і	 контрольних	
осіб	 при	 включенні	 до	 нинішнього	 дослідження	 пе-
редбачало	 проведення	 ЕКГ	 у	 12	 стандартних	 відве-
деннях,	24-годинного	ХМ	ЕКГ	і	трансторакальної	ехо-
кардіографії	(ТТЕ).

За	 результатами	 24-годинного	 ХМ	 ЕКГ,	 з	 вико-
ристанням	 відповідного	 програмного	 забезпечення	
(ECGpro®Holter,	 IMESС,	Україна),	оцінювали	показни-
ки	ВСР	[19,	20]	і	характеристики	інтервалу	QT	(трива-
лість	та	його	варіабельність)	[21].

Трансторакальну	ехокардіографію,	з	оцінюванням	
ремоделювання	камер	серця,	стану	систолічної	та	діа-
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столічної	функції	лівого	шлуночка	(ЛШ),	здійснювали	
відповідно	до	рекомендацій	Aмериканського	ехокар-
діографічного	товариства	(ASE)	[22,	23].

Статистичне	 оброблення	 отриманих	 даних	 здій-
снювали	 за	 допомогою	програмних	 пакетів	 Statistica	
v.	 14.0.0.15	 (TIBCO	 Software	 Inc.,	 США),	 SPSS	 v.	 27.0	
(Armonk,	 NY:	 IBM	 Corp.,	 США)	 та	 MedStat	 v.	 5.0	 [24].	
Центральну	тенденцію	та	варіацію	кількісних	показ-
ників	 позначали	 як	М	 ±	 SD,	 де	М	 –	 середнє	 арифме-
тичне,	 SD	–	 стандартне	відхилення;	 або	як	Ме	 (МКІ),	
де	 Ме	 –	 медіана,	 МКІ	 –	 міжквартильний	 інтервал.	
Розподіл	 якісних	 показників	 наводили	 як	 абсолют-
ну	та	відносну	частоту	виявлення	 (%).	Відповідність	
розподілу	 кількісних	 ознак	 до	 закону	 нормально-
го	 розподілу	 оцінювали	 з	 використанням	 W-тесту	
Shapiro	 –	 Wilk.	 Для	 оцінювання	 рівності	 дисперсій	
кількісних	ознак	у	порівнюваних	вибірках	застосову-
вали	 Levene’s	 F-тест.	 Порівняння	 кількісних	 ознак	 у	
чотирьох	незалежних	вибірках	здійснювали	за	допо-
могою	тестів	ANOVA	чи	Kruskal	–	Wallis,	з	наступними	
апостеріорними	порівняннями	з	використанням	кри-
теріїв	 Tukey	 або	Mann	 –	Whitney	 відповідно.	 Для	 по-
рівняння	частоти	виявлення	якісних	ознак	у	незалеж-
них	вибірках	застосовували	точний	критерій	Фішера,	
критерій	 χ2	 Пірсона,	 а	 також	 проводили	 процедуру	
Marascuilo	–	Liakh	–	Gurianov	 (MLG)	 [24].	Кореляційні	
зв’язки	 аналізували	 за	 допомогою	 коефіцієнта	 коре-
ляції	 Spearman	 (ρ).	 Відмінності	 вважали	 статистич-
но	значущими	при	р	<	0,05	(з	урахуванням	поправки	
Bonferroni).

Результати.	У	таблиці	1	наведені	окремі	демогра-
фічні,	 антропометричні	 та	 клінічні	 характеристики	
сформованих	нами	груп	порівняння.	Статистично	зна-
чущих	відмінностей	між	групами	1–3	за	віком	виявле-
но	не	було.	Окрім	того,	групи	порівняння	були	зіставні	
за	статтю,	індексом	маси	тіла	та	частотою	виявлення	
нинішніх	курців.	Групи	1	і	2	були	цілковито	представ-
лені	пацієнтами	з	 гіпертонічною	хворобою,	на	відмі-
ну	від	групи	3,	де	частота	виявлення	таких	випадків	
становила	40	%	(MLG:	р	<	0,001).	Діагностований	ра-
ніше	цукровий	діабет	2-го	типу	траплявся	частіше	се-
ред	пацієнтів	з	ІХС	(об’єднана	група	1	і	2),	порівняно	з	 
SARS-CoV-2-інфікованими	 особами	 групи	 3	 (31	 про-
ти	 8	%,	 відповідно;	 р	 =	 0,035).	 Групи	 пацієнтів	 з	 ІХС	
значуще	 не	 відрізнялися	 за	 частотою	 виявлення	 ви-
падків	ГІМ	та	проведення	КАГ/ПКВ	в	анамнезі.	До	то-
го	ж	 групи	2	 і	 3	були	зіставні	 за	тяжкістю	COVID-19-
асоційованого	ураження	легень	(див.	таблицю	1).

За	 даними	 ЕКГ,	 при	 включенні	 до	 дослідження	
шлуночкову	екстрасистолію	у	групах	1–3	реєструва-
ли	у	5	(17	%),	11	(44	%)	і	8	(32	%)	пацієнтів,	відповід-
но	(MLG:	р	=	0,085).	Водночас	групи	1–3	були	зіставні	
за	 частотою	 виявлення	 передсердної	 екстрасисто-
лії	(12	(40	%),	7	(28	%)	 і	10	(40	%)	відповідно;	MLG:	
р	=	0,585),	блокади	лівої	ніжки	пучка	Гіса	(3	(10	%),	
4	(16	%)	і	2	(8	%)	відповідно;	MLG:	р	=	0,645)	та	атріо-
вентрикулярної	блокади	 І	 ступеня	 (1	 (3	%),	2	 (8	%)	
та	1	(3	%)	відповідно;	MLG:	р	=	0,704).	Серед	осіб	КГ	у	
2	(7	%)	випадках	була	зафіксована	передсердна	екс-
трасистолія.

Таблиця 1
Демографічні, антропометричні та клінічні характеристики пацієнтів груп 1–3 і контрольної

Показники
КГ,

n = 30

Групи пацієнтів

р1-2 р1-3 р2-3

Група 1
(ІХС),
n = 30

Група 2
(ІХС/COVID-19),

n = 25

Група 3
(COVID-19),

n = 25
Вік, років 47,1 ± 15,2 62,1 ± 14,1* 61,7 ± 10,7* 52,4 ± 19,1 НЗ НЗ НЗ
Чоловіки, n (%) 23 (77) 18 (60) 21 (84) 20 (80) НЗ НЗ НЗ
ІМТ, кг/м2 23,6 ± 6,7 25,9 ± 7,3 27,2 ± 5,1 23,8 ± 8,4 НЗ НЗ НЗ
Нинішнє куріння, n (%) 4 (13) 7 (23) 4 (16) 5 (20) НЗ НЗ НЗ
ГХ, n (%) – 30 (100) 25 (100) 10 (40) НЗ < 0,001 < 0,001
ЦД2, n (%) – 10 (33) 7 (28) 2 (8) 0,074**
ГІМ, n (%) – 15 (50) 8 (32) – НЗ – –
КАГ/ПКВ, n (%) – 16 (53) 19 (76) – НЗ – –
Ступінь COVID-19-
асоційованого 
ураження легень, 
n (%)

2 – – 10 (40) 9 (36) – – НЗ
3 – – 10 (40) 12 (48) – –
4 – – 5 (20) 4 (16) – –

Примітка.	р1-2	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	1	і	2;	р1-3	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	1	і	3;	 
р2-3	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	2	і	3;	НЗ	–	відмінність	статистично	незначуща;	*	–	відмінність	статистично	
значуща	(р	<	0,05)	порівняно	з	КГ;	**	–	процедура	MLG;	ІМТ	–	індекс	маси	тіла;	ЦД2	–	цукровий	діабет	2-го	типу;	ГХ	–	гіпертонічна	
хвороба.
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Ішемічна хвороба серця

Згідно	з	результатами	ТТЕ	(таблиця	2),	порівняно	
з	контрольними	особами,	включені	нами	пацієнти	за-
галом	 демонстрували	 ознаки	 ремоделювання	 лівих	
відділів	серця,	правого	шлуночка,	гірший	стан	систо-
лічної	та	діастолічної	функції	ЛШ,	а	також	вищі	показ-
ники	 систолічного	 тиску	 у	 легеневій	 артерії	 (СТЛА).	
Проте	фракція	 викиду	ЛШ	 у	 середньому	 була	 збере-
женою	серед	осіб	з	«ізольованим»	COVID-19.	Навпаки,	
результати	ТТЕ	у	пацієнтів	з	ІХС	(групи	1	і	2)	свідчили	
про	більш	виражену	дилатацію	та	глибші	порушення	
систолічної	функції	ЛШ,	на	відміну	від	КГ	та	осіб	гру-
пи	3.	Водночас	дилатація	ЛШ,	притаманна	пацієнтам	
з	поєднаним	перебігом	ІХС	та	COVID-19	(група	2),	пе-
реважала	таку	в	осіб	без	коронавірусної	хвороби	(гру-
па	1).	Варто	додати,	що	порушення	структурно-функ-
ціонального	стану	міокарда	у	пацієнтів	з	поєднанням	
ІХС	та	COVID-19,	порівняно	з	«ізольованим»	перебігом	
обох	 цих	 станів,	 окрім	 більш	 вираженої	 дилатації	 та	
дещо	 гіршої	 систолічної	 функції	 ЛШ,	 характеризува-
лись	 також	 і	 найбільшою	 дилатацією	 правого	 шлу-
ночка,	яка	поєднувалась	з	вираженішим	підвищенням	
СТЛА	(див.	таблицю	2).

Порівняно	з	КГ,	включені	у	дослідження	пацієнти	
загалом	демонстрували	зниження	загальної	ВСР	(за	
показниками	SDNN,	SDANN	та	SDNNi)	 і	послаблення	

активності	 парасимпатичної	 ланки	 ВНС	 (за	 показ-
никами	rMSSD,	pNN50	та	HF).	Окрім	того,	групи	1–3,	
характеризувалися	 також	 і	 збільшенням	 тривалос-
ті	 інтервалу	QT	 та	його	 варіабельності	 (таблиця	3).	
Водночас	виявлені	нами	зміни	були	найвираженіши-
ми	серед	пацієнтів	з	поєднанням	ІХС	та	COVID-19	за	
такими	показниками	ВСР,	як	SDNN	та	pNN50,	а	також	
за	 всіма	 досліджуваними	 характеристиками	 інтер-
валу	QT.	Зважаючи	на	ймовірність	пролонгації	інтер-
валу	QT	та,	 відповідно,	 потенційну	проаритмогенну	
дію	 ряду	 молекул,	 які	 застосовуються	 у	 лікуванні	
пацієнтів	з	COVID-19,	зокрема	азитроміцину	[25],	за-
уважимо,	що	цей	препарат	був	призначений	5	(20	%)	
і	4	(16	%)	пацієнтам	груп	2	і	3	відповідно	(р	=	1,000).	
Водночас	 серед	 включених	 пацієнтів	 цих	 двох	 груп	
не	було	жодного	випадку	застосування	гідроксихло-
рохіну.

У	групі	пацієнтів	з	 ІХС	без	COVID-19	виявлені	ста-
тистично	значущі	кореляційні	зв’язки	між	параметра-
ми,	що	характеризують	ВСР	(як	інтегрально,	так	і	пе-
реважно	стан	парасимпатичної	ланки	ВНС),	–	з	показ-
никами	систолічної	та	діастолічної	функції	ЛШ.	Окрім	
того,	прогресування	дилатації	ЛШ,	подовження	DT	та	
збільшення	СТЛА	в	односпрямований	спосіб	асоціюва-
лись	з	подовженням	QTc	(таблиця	4).

Таблиця 2
Структурно-функціональний стан міокарда за даними ТТЕ серед пацієнтів груп 1–3 і контрольної

Показники
КГ

n = 30

Групи пацієнтів

р1-2 р1-3 р2-3

Група 1
(ІХС),
n = 30

Група 2
(ІХС/COVID-19),

n = 25

Група 3
(COVID-19),

n = 25
ЛП, см 3,61 ± 0,07 4,41 ± 0,30* 4,50 ± 0,42* 3,81 ± 0,42 НЗ < 0,001 < 0,001
ЛП/Ao, у.о. 1,01 ± 0,06 1,31 ± 0,11* 1,23 ± 0,11* 1,20 ± 0,17* НЗ < 0,01 НЗ
ТМШПд, см 0,88 ± 0,01 1,01 ± 0,09* 1,05 ± 0,10* 0,94 ± 0,11* НЗ НЗ < 0,001
ТЗСЛШд, см 0,89 ± 0,02 1,01 ± 0,08* 1,03 ± 0,09* 0,95 ± 0,10* НЗ НЗ < 0,01
ММ ЛШі, г/м2 85 ± 8 129 ± 12* 134 ± 12* 91 ± 10 НЗ < 0,001 < 0,001
КДО ЛШ, мл 121 ± 23 176 ± 33* 205 ± 21* 130 ± 21 < 0,001 < 0,001 < 0,001
ФВ ЛШ, % 69,9 ± 2,9 48,9 ± 4,6* 45,8 ± 12,1* 57,4 ± 10,1* НЗ < 0,001 < 0,001
Е/А, у.о. 1,38 ± 0,07 0,86 ± 0,41* 1,0 ± 0,29* 1,1 ± 0,18* НЗ НЗ НЗ
IVRT, мс 82 ± 12 94 ± 17* 91 ± 11* 80 ± 14 НЗ < 0,01 < 0,01
DT, мс 179 ± 14 203 ± 14* 197 ± 18* 182 ± 25 НЗ < 0,001 НЗ
ПШ, см 2,17 ± 0,05 2,96 ± 0,24* 3,40 ± 0,44* 3,10 ± 0,54* < 0,001 НЗ НЗ
ТСПШ, см 0,33 ± 0,10 0,38 ± 0,10 0,50 ± 0,07* 0,45 ± 0,15* < 0,001 НЗ НЗ
СТЛА, мм рт. ст. 24,3 ± 3,6 29,5 ± 6,5* 38,1 ± 7,1* 36,6 ± 7,6* < 0,001 < 0,001 НЗ

Примітка.	р1-2	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	1	і	2;	р1-3	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	1	і	3;	
р2-3	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	2	і	3;	НЗ	–	відмінність	статистично	незначуща;	*	–	відмінність	статистично	
значуща	(р	<	0,05)	порівняно	з	КГ;	ЛП	–	ліве	передсердя	(передньо-задній	розмір);	ЛП/Ao	–	відношення	передньо-заднього	розміру	
лівого	передсердя	до	діаметра	кореня	аорти;	ТМШПд	–	товщина	міжшлуночкової	перегородки	у	діастолу;	ТЗСЛШд	–	товщина	за-
дньої	стінки	ЛШ	у	діастолу;	ММ	ЛШі	–	маса	міокарда	ЛШ	(за	формулою	Penn	Convention	[22]),	індексована	за	площею	поверхні	тіла;	
КДО	ЛШ	–	кінцевий	діастолічний	розмір	ЛШ;	ФВ	ЛШ	–	фракція	викиду	ЛШ	(за	методом	Simpson	[22]);	Е/А	–	відношення	ранньої	і	піз-
ньої	(передсердної)	діастолічної	швидкості	трансмітрального	потоку;	IVRT	–	час	ізоволемічної	релаксації	ЛШ;	DT	–	час	уповільнення	
раннього	діастолічного	наповнення	ЛШ;	ПШ	–	правий	шлуночок	(передньо-задній	розмір	у	базальному	відділі);	ТСПШ	–	товщина	
стінки	правого	шлуночка.	
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Серед	пацієнтів,	інфікованих	SARS-CoV-2,	проте	без	
ознак	ІХС,	ФВ	ЛШ,	окрім	зв’язку	із	загальною	ВСР,	ко-
релювала	також	з	показниками	QTc	та	SVQT	[NN]).	Вод-
ночас	установлені	кореляційні	зв’язки	параметрів	ре-
моделювання	правого	шлуночка	з	характеристиками	
ВСР	(таблиця	5).

Нарешті,	 серед	 пацієнтів	 з	 поєднаним	 перебігом	
ІХС	 та	 COVID-19	 відзначений	 найширший	 спектр	 ко-
реляційних	 зв’язків	 варіабельності	 серцевого	 ритму	
та	 інтервалу	QT	 з	 показниками	 структурно-функціо-
нального	стану	міокарда	лівого	 і	правого	шлуночків,	
а	 також	 СТЛА.	 Водночас	 привертає	 увагу	 зворотний	

Таблиця 3
Варіабельність серцевого ритму та інтервалу QT за даними ХМ ЕКГ серед пацієнтів груп 1–3 і контрольної

Показники
КГ,

n = 30

Групи пацієнтів

р1-2 р1-3 р2-3

Група 1
(ІХС),
n = 30

Група 2
(ІХС/COVID-19),

n = 25

Група 3
(COVID-19),

n = 25
ЧСС, уд./хв 64 ± 14 78 ± 24* 92 ± 15* 89 ± 21* НЗ НЗ НЗ
SDNN, мс 134 ± 34 114 ± 26 77 ± 12* 94 ± 8* < 0,001 < 0,001 < 0,001
SDANN, мс 134 ± 20 48 ± 23* 51 ± 7* 52 ± 10* НЗ НЗ НЗ
SDNNi, мс 62 ± 15 52 ± 10* 47 ± 13* 51 ± 8* НЗ НЗ НЗ
rMSSD, мс 59 ± 9 38 ± 11* 40 ± 12* 49 ± 14* НЗ < 0,01 НЗ
pNN50, % 22,0 ± 4,7 10,9 ± 3,1* 8,5 ± 2,7* 14,8 ± 5,2* < 0,01 < 0,01 < 0,001

HF, мс2/Гц 3505
(2004–4757)

1926
(1106–2670)*

1610
(919–2311)*

1713
(862–2564)* НЗ НЗ НЗ

LF, мс2/Гц 1356
(847–2203)

1987
(1055–2917)*

2121
(1045–3196)*

2018
(1700–2335)* НЗ НЗ НЗ

Середній QT, мс 367 ± 15 401 ± 11* 420 ± 14* 398 ± 23* < 0,001 НЗ < 0,001
QTc, мс 394 ± 12 412 ± 25* 454 ± 17* 419 ± 25* < 0,001 НЗ < 0,001
SDQT (NN), мс 22 ± 8 33 ± 10* 43 ± 11* 31 ± 7* < 0,001 НЗ < 0,001
SVQT (NN), % 5,3 ± 2,2 7,2 ± 3,1* 12,2 ± 4,7* 7,1 ± 2,3* < 0,001 НЗ < 0,001

Примітка.	р1-2	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	1	і	2;	р1-3	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	1	і	3;	
р2-3	–	статистична	значущість	відмінностей	між	групами	2	і	3;	НЗ	–	відмінність	статистично	незначуща;	*	–	відмінність	статистично	
значуща	(р	<	0,05)	порівняно	з	КГ;	ЧСС –	частота	серцевих	скорочень	(середньодобова);	SDNN	–	стандартне	відхилення	величин	усіх	
інтервалів	NN	упродовж	24-годинного	моніторингу	ЕКГ	(інтегральний	показник	ВСР	[19,	20]);	SDANN	–	стандартне	відхилення	серед-
ніх	значень	інтервалів	NN,	розрахованих	на	всіх	5-хвилинних	сегментах	24-годинного	безперервного	моніторингу	ЕКГ	(інтегральний	
показник	ВСР	[19,	20]);	SDNNi	–	індекс	SDNN	(середнє	значення	стандартних	відхилень	величин	усіх	інтервалів	NN	для	всіх	5-хвилин-
них	сегментів	24-годинного	безперервного	моніторингу	ЕКГ	(інтегральний	показник	ВСР	[19,	20]);	rMSSD	–	корінь	квадратний	із	
середнього	значення	суми	квадратів	різниці	величин	послідовних	пар	інтервалів	NN	(відображає	активність	парасимпатичного	від-
ділу	ВНС	[19,	20]);	pNN50	–	відсоток	послідовних	інтервалів	NN,	різниця	між	якими	перевищує	50	мс	(відображає	активність	парасим-
патичного	відділу	ВНС	[19,	20]);	HF	–	потужність	спектра	у	діапазоні	високих	частот	(0,15–0,4	Гц)	(відображає	переважно	активність	
парасимпатичного	відділу	ВНС	[19,	20]);	LF	–	потужність	спектра	у	діапазоні	низьких	частот	(0,04–0,15	Гц)	(відображає	взаємодію	
обох	відділів	ВНС	[19,	20]);	QTc	–	тривалість	інтервалу	QT,	коригована	за	ЧСС;	SDQT	(NN)	та	SVQT	(NN)	–	відповідно,	стандартне	від-
хилення	та	коефіцієнт	варіації	тривалості	всіх	інтервалів	QT	упродовж	24-годинного	моніторингу	ЕКГ	[21].

Таблиця 4
Кореляційні зв’язки (ρ) показників структурно-
функціонального стану міокарда, ВСР та варіабельності 
QT серед пацієнтів з ІХС без COVID-19 (n = 30)

Показники ФВ ЛШ КДО ЛШ DT СТЛА
SDNN НЗ НЗ 0,758** НЗ
SDNNi НЗ НЗ 0,532** НЗ
pNN50 0,518* НЗ НЗ НЗ
QTc НЗ 0,407* 0,486* НЗ
SDQT (NN) НЗ НЗ НЗ 0,459*

Примітка.	*	–	р	<	0,05;	**	–	р	<	0,01;	НЗ	–	відсутність	статистично	
значущого	кореляційного	зв’язку.

Таблиця 5
Кореляційні зв’язки (ρ) показників структурно-
функціонального стану міокарда, ВСР та варіабельності 
QT серед пацієнтів з COVID-19 без ознак ІХС (n = 25)

Показники ФВ ЛШ DT ПШ ТСПШ
SDNNi НЗ 0,707** 0,492* НЗ
SDANN 0,693** НЗ НЗ НЗ
rMSSD НЗ 0,733** НЗ 0,414*
QTc 0,524* НЗ НЗ НЗ
SVQT (NN) 0,506* НЗ НЗ НЗ

Примітка.	*	–	р	<	0,05;	**	–	р	<	0,01;	НЗ	–	відсутність	статистично	
значущого	кореляційного	зв’язку.	
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характер	зв’язку	ФВ	ЛШ	з	тривалістю	середнього	 ін-
тервалу	QT	(таблиця	6).

Обговорення. Незважаючи	 на	 відомий	 негатив-
ний	вплив	COVID-19	на	прогноз	у	пацієнтів	 із	 серце-
во-судинними	 захворюваннями	 [1,	 2,	 3,	 4,	 5,	 6],	 нині	
існує	потреба	у	доповненні	уявлень	про	патофізіоло-
гію	 ураження	 серцево-судинної	 системи	 при	 інфіку-
ванні	 SARS-CoV-2,	 зокрема	шляхом	 вивчення	 змін	 та	
взаємозв’язків	 структурно-функціонального	 стану	
міо	карда	та	ВСР	у	хворих	із	супутньою	ІХС.

Дослідження	 ВСР	 при	 COVID-19	 проводили	 як	 се-
ред	госпіталізованих	пацієнтів,	так	 і	в	амбулаторних	
умовах	[26,	27,	28].	Зокрема	Kaliyaperumal	et	al.	[28]	по-
рівнювали	показники	ВСР	у	пацієнтів	з	COVID-19	з	та-
кими	у	здорових	осіб.	Автори	встановили,	що	частотні	
параметри	ВСР,	а	саме	LF	та	HF,	були	значно	знижені	
у	 випадку	 інфікування	 SARS-CoV-2.	 Окрім	 того,	 вони	
виявили,	що	 rMSSD	був	 вищим	 у	 групі	 COVID-19,	 по-
рівняно	зі	здоровими	особами	[28].	Навпаки,	у	нашому	
дослідженні,	поряд	зі	зниженням	загальної	ВСР,	вияв-
лено	нижчі,	ніж	у	контролі	показники,	що	характери-
зують	переважно	активність	парасимпатичного	відді-
лу	ВНС	(rMSSD,	pNN50	та	HF)	у	хворих	на	COVID-19,	а	
також	при	ІХС	у	поєднанні	з	COVID-19	на	тлі	супутньо-
го	 підвищення	 величини	 LF.	 Як	 відомо,	 відношення	
показників	LF	та	HF	вказує	на	збалансованість	«пове-
дінки»	обох	ланок	ВНС,	зважаючи	на	те	що	параметр	
HF	 відображає	 переважно	 парасимпатичні	 впливи,	 а	
LF	–	взаємодію	симпатичної	 і	парасимпатичної	 скла-
дових	вегетативної	регуляції	[19,	20].

Результати	 цілого	 ряду	 досліджень	 свідчать	 про	
те,	що	збільшення	варіабельності	інтервалу	QT	на	ЕКГ	

відображає	 неоднорідність	 процесів	 реполяризації	
шлуночків,	підвищуючи	ризик	виникнення	загрозли-
вих	 для	життя	шлуночкових	 порушень	 ритму	 серця.	
Так,	 згідно	 з	 наявними	 натепер	 даними,	 збільшення	
варіабельності	інтервалу	QT	фігурує	як	предиктор	фа-
тальних	шлуночкових	 аритмій,	 загальної	 смертності	
та	раптової	смерті	аритмічного	генезу	[21,	29].

У	 роботі	Minguito-Carazo	 et	 al.	 [30]	 виявили	 подо-
вження	інтервалу	QT	в	усіх	хворих	на	COVID-19,	ймо-
вірно,	як	наслідок	призначеного	лікування.	Інші	авто-
ри	стверджують,	що	при	інфекції	SARS-CoV-2	інтервал	
QT	був	подовжений	лише	у	2	з	11	пацієнтів	до	початку	
лікування,	 хоча	на	тлі	 застосування	азитроміцину	та	
гідроксихлорохіну	цей	показник	збільшувався	у	72	%,	
однак	при	цьому	не	було	зафіксовано	жодного	епізоду	
шлуночкової	аритмії	[31].	Нинішнє	дослідження	про-
демонструвало	подовження	інтервалу	QT	(середнього	
і	коригованого)	та	збільшення	його	варіабельності	в	
усіх	 трьох	 групах	 включених	 пацієнтів.	 Більше	 того,	
пацієнти	 з	 поєднаним	перебігом	 ІХС	 та	COVID-19	де-
монстрували	 найвираженіші	 зміни	 цих	 показників,	
порівняно	 з	 групами	 «ізольованого»	 перебігу	 обох	
нозологій.	 Водночас	 частота	 призначення	 азитромі-
цину	у	групах	2	і	3	була	зіставною,	при	цьому	жоден	з	
пацієнтів	з	коронавірусною	хворобою	не	застосовував	
гідроксихлорохін.

На	сьогодні	фактична	база	досліджень,	де	вивчали	
взаємозв’язки	 варіабельності	 серцевого	 ритму	 та	 ін-
тервалу	QT	з	параметрами	внутрішньосерцевої	гемо-
динаміки	 у	 пацієнтів	 з	 інфекцією	 SARS-CoV-2,	 зокре-
ма	при	 ІХС,	 є	досить	обмеженою	 [32,	33].	Ми	встано-
вили,	що	порівняно	з	«ізольованою»	 ІХС	приєднання	
COVID-19	 у	 таких	 пацієнтів	 асоціюється	 з	 глибшими	
порушеннями	 структурно-функціонального	 стану	
міокарда.	До	того	ж	параметри	ВСР,	поряд	з	характе-
ристиками	 інтервалу	 QT,	 корелювали	 з	 цілим	 рядом	
показників	 ремоделювання	 обох	шлуночків,	 а	 також	
систолічної	та	діастолічної	функції	ЛШ,	зокрема	у	па-
цієнтів	 з	 ІХС,	 інфікованих	 SARS-CoV-2.	 Зважаючи	 на	
відомі	 зв’язки	 порушень	 вегетативної	 регуляції	 та	
електричної	альтернації	серця	з	підвищеним	ризиком	
виникнення	 життєнебезпечних	 шлуночкових	 арит-
мій	[21,	29],	а	також	отримані	за	час	пандемії	дані	[25,	
34,	35,	36,	37,	38]	–	додаткове	врахування	характерис-
тик	 автономної	 дисфункції	 (зокрема	 зниження	 за-
гальної	 ВСР,	 пригнічення	 парасимпатичної	 та	 збіль-
шення	симпатичної	активності),	а	також	пролонгації	
інтервалу	QT	 з	підвищенням	його	варіабельності	 –	 є	
доцільним	у	 системі	менеджменту	пацієнтів	 з	 ІХС	та	
супутньою	 коронавірусною	 хворобою	 як	 у	 гострому	
періоді,	так	і	на	віддаленому	етапі	спостереження	піс-
ля	перенесеної	інфекції	SARS-CoV-2.

Установлено,	 що	 SARS-CoV-2	 може	 вражати	 рети-
кулярну	формацію	стовбурових	структур	і	змінювати	
функції	мозкових	центрів,	 з	наступним	збільшенням	

Таблиця 6
Кореляційні зв’язки (ρ) показників структурно-
функціонального стану міокарда, ВСР та варіабельності 
QT серед пацієнтів з поєднаним перебігом ІХС та 
COVID-19 (n = 25)

Показ-
ники ММ ЛШ ФВ ЛШ DT ПШ СТЛА
SDNN НЗ 0,46* НЗ НЗ НЗ
SDANN НЗ 0,81** НЗ 0,551* 0,574*
SDNNi 0,416* 0,58** НЗ НЗ НЗ
rMSSD НЗ НЗ НЗ 0,749** 0,746*
pNN50 0,753** НЗ 0,582* НЗ НЗ
Серед-
ній QT НЗ –0,70** НЗ НЗ НЗ

QTc НЗ НЗ НЗ 0,404* 0,439*
SDQT 
(NN) 0,615* НЗ 0,428* 0,423* 0,488*

Примітка.	*	–	р	<	0,05;	**	–	р	<	0,01;	НЗ	–	відсутність	статистично	
значущого	кореляційного	зв’язку.
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центральних	 симпатичних	 потенціалів.	 Це	 може	 по-
гіршувати	 автономну	 регуляцію	 серця	 і,	 відповідно,	
стан	 внутрішньосерцевої	 гемодинаміки	 [39,	 40,	 41].	 
SARS-CoV-2	може	 інфікувати	та	руйнувати	через	ток-
син-опосередковану	або	імунну	дію	позасерцеві	пост-
гангліонарні	нейрони	симпатичної	нервової	системи,	
що	 сприяє	 додатковому	 посиленню	 симпатичного	
впливу	 на	 серце.	 Однак	 натепер	 немає	 достатньо	
опублікованих	даних,	які	б	чітко	пояснили	цей	меха-
нізм	[42,	43,	44].

Інтерпретація	отриманих	нами	результатів	певним	
чином	обмежується	обсягом	проведеного	досліджен-
ня,	 а	 також	 незалученням	 осіб,	 вакцинованих	 проти	
COVID-19.	 Водночас	 існує	 потреба	 у	 поглибленні	 ро-
зуміння	 взаємозв’язків	 досліджуваних	 параметрів	
структурно-функціонального	 стану	 міокарда,	 рівно	
як	і	варіабельності	серцевого	ритму	та	інтервалу	QT,	з	
ширшим,	аніж	у	нинішній	роботі	спектром	клінічних,	
лабораторних,	 зокрема	 біомаркерних,	 та	 інструмен-
тальних	показників	у	пацієнтів	з	ІХС	за	її	поєднаного	
перебігу	з	COVID-19.	Більше	того,	характеристики	ве-
гетативної	 регуляції	 серця	 та	 варіабельності	 інтер-
валу	 QT	 у	 цієї	 категорії	 пацієнтів	 доцільно	 вивчати	
не	 лише	 в	 рамках	 окремого	 часового	 «зрізу»	 даних,	
а	 й	 у	 віддаленому	 періоді	 спостереження,	 додатково	
враховуючи	 при	 цьому	 особливості	 фармакотерапії	
на	 кожному	 етапі	 дослідження.	 Вочевидь,	 усі	 зазна-
чені	 аспекти	 проблеми	 поєднаного	 перебігу	 ІХС	 та	 
COVID-19	 можуть	 розглядатись	 як	 перспективні	 на-
прями	подальшого	наукового	пошуку.

Висновки
1.	 У	пацієнтів	з	хронічною	ІХС	та	супутнім	COVID-19	
зміни	внутрішньосерцевої	гемодинаміки	і	параме-
трів	 ремоделювання	 міокарда	 характеризувались	
погіршанням	 систолічної	 та	 діастолічної	 функції	
ЛШ,	 дилатацією	 обох	 шлуночків	 та	 підвищенням	
СТЛА	і	були	вираженішими	за	такі	в	осіб	з	«ізольо-
ваним»	перебігом	обох	цих	нозологій.

2.	 Пацієнти	 з	 хронічною	 ІХС,	 зокрема	 за	 її	 поєднан-
ня	 з	 COVID-19,	 демонстрували	 ознаки	 автономної	
дисфункції,	а	саме	зниження	загальної	ВСР	(за	по-
казниками	SDNN,	 SDANN	та	 SDNNi)	 і	 послаблення	
активності	парасимпатичної	ланки	ВНС	(за	показ-
никами	rMSSD,	pNN50	та	HF).	Виявлені	зміни	веге-
тативної	 регуляції	 серця	 були	 найвираженішими	
серед	 пацієнтів	 з	 асоційованим	 перебігом	 ІХС	 та	
COVID-19	за	такими	показниками	ВСР,	як	SDNN	та	
pNN50.

3.	 Збільшення	тривалості	та	варіабельності	 інтерва-
лу	QT,	зафіксовані	як	у	пацієнтів	з	хронічною	ІХС,	
так	і	COVID-19,	були	найбільш	відчутними	за	умови	
констеляції	обох	цих	станів.

4.	 Зважаючи	 на	 встановлені	 взаємозв’язки	 параме-
трів	ВСР	та	варіабельності	інтервалу	QT	з	показни-
ками	структурно-функціонального	стану	міокарда,	

додаткове	 врахування	 характеристик	 автономної	
дисфункції,	 а	 також	 пролонгації	 інтервалу	 QT	 з	
підвищенням	 його	 варіабельності	 є	 доцільним	 у	
системі	менеджменту	пацієнтів	з	ІХС	та	супутньою	
коронавірусною	хворобою.

Автори заявляють про відсутність конфлікту ін-
тересів.
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The Impact of COVID-19 upon Intracardiac Hemodynamics and Heart Rate Variability  
in Stable Coronary Artery Disease Patients
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Abstract
The aim. To	study	the	impact	of	COVID-19	upon	intracardiac	hemodynamics	and	heart	rate	variability	(HRV)	in	stable	

coronary	artery	disease	(SCAD)	patients.
Materials and methods. In	 this	 cross-sectional	 study	we	 analyzed	 clinical	 and	 instrumental	 data	 obtained	 from	

a	 sample	 of	 80	patients.	 The	patients	were	divided	 into	 three	 groups:	 group	1	 included	patients	with	 SCAD	without	
COVID-19	 (n=30),	 group	 2	 included	 patients	 with	 SCAD	 and	 COVID-19	 (n=25),	 and	 group	 3	 included	 patients	 with	
COVID-19	without	SCAD	(n=25).	The	control	group	included	30	relatively	healthy	volunteers.

Results. The	changes	 in	 intracardiac	hemodynamics	and	HRV	 in	group	2	were	characterized	by	 the	 impaired	 left	
ventricular	systolic	and	diastolic	function,	dilation	of	both	ventricles	and	elevated	systolic	pulmonary	artery	pressure.	
Left	ventricular	end-diastolic	volume	was	higher	 in	group	2	(205±21	ml)	 than	that	 in	group	1	(176±33	ml;	р<0.001)	
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and	group	3	(130±21	ml;	р<0.001).	Patients	 in	the	groups	1–3,	compared	to	controls,	presented	with	the	decrease	in	
the	overall	HRV	(by	standard	deviation	[SD]	of	all	NN	intervals	[SDNN];	SD	of	the	averages	of	NN	intervals	in	all	5	min	
segments	of	the	entire	recording;	and	mean	of	the	SDs	of	all	NN	intervals	for	all	5	min	segments	of	the	entire	recording)	
and	 parasympathetic	 activity	 (root-mean-square	 difference	 of	 successive	 NN	 intervals;	 the	 proportion	 derived	 by	
dividing	the	number	of	interval	differences	of	successive	NN	intervals	greater	than	50	ms	[NN50]	by	the	total	number	
of	NN	intervals	[pNN50],	and	high	frequency	spectral	component),	along	with	QT	interval	prolongation	and	increase	in	
its	variability.	Group	2	demonstrated	the	most	advanced	changes	in	HRV	(by	SDNN	and	pNN50)	and	both	QT	interval	
characteristics.

Conclusions.	The	patients	with	SCAD	and	concomitant	COVID-19,	along	with	both	ventricles	dilation	and	intracardiac	
hemodynamics	impairment,	presented	with	the	sings	of	autonomic	dysfunction,	QT	interval	prolongation	and	increase	
in	 its	 variability.	 The	 heart	 rate	 variability	 and	 QT	 interval	 characteristics	 should	 be	 additionally	 considered	 in	 the	
management	of	such	patients.

Keywords: SARS-CoV-2 infection, COVID-19, myocardium, QT interval.
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