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На теперiшнiй час при лiкуваннi рi-
зних серцево-судинних захворювань (ССЗ),
в першу чергу iшемiчної хвороби серця
(IХС), бiологiчнi та фармакологiчнi власти-
востi вiтамiнiв слiд розглядати як необхi-
днi [1]. Вiтамiни є засобами метаболiчної те-
рапiї, мають довгостроковий адаптацiйний
ефект та створюють передумови для пiдви-
щення ефективностi лiкарських засобiв, що
застосовуються в iнтенсивнiй терапiї кардiо-
логiчних хворих.

Основною метою призначення вiтамiнiв
хворим на ССЗ є метаболiчний захист iше-
мiзованого мiокарда. Система фармакоте-
рапевтичного впливу спрямована на пiдви-
щення тонусу серцевого м’яза i обмежен-
ня зони iшемiї, а саме, зниження наванта-
ження на серце, лiкування ускладнень по-
чаткового перiоду iшемiчного ушкодження
мiокарда — аритмiй, артерiальної гiпертен-
зiї та iн., пiдвищення коронарного кровото-
ку шляхом стабiлiзацiї перфузiйного тиску
в коронарних артерiях, зняття спазму коро-
нарних судин, усунення набряку стiнки ар-
терiол i капiлярiв. Важливим є також врегу-
лювання енергетичного гомеостазу кардiо-
мiоцитiв та подовження перiоду зворотних
змiн в зонi iшемiчного ушкодження мiокар-
да шляхом призначення енергозабезпечую-
чих засобiв — препаратiв-активаторiв ендо-
генної продукцiї макрофагiв i транспорте-
рiв кисню, iнгiбiторiв метаболiчного ацидо-
зу. Необхiдно, щоб вiтамiни брали участь
у мембранопротекцiї, а саме — гальмуван-

нi перекисного окиснення лiпiдiв мембран
кардiомiоцитiв, стабiлiзацiї лiзосомальних
мембран, нейтралiзацiї мембранотропної дiї
гуморальних агентiв — гiстамiну, кiнiнiв,
гiалуронiдази, фосфолiпази, лiзосомальних
протеаз [2].

На даний час отримано переконливi данi
щодо участi ендотелiальних факторiв у роз-
витку i прогресуваннi як кардiальної пато-
логiї, так i порушень мозкового кровообiгу,
якi є судинними захворюваннями, що про-
тiкають на тлi структурно-функцiональних
змiн ендотелiю. Доведено активну участь
ендотелiю в рiзноманiтних процесах, а са-
ме, ендотелiоцити беруть участь безпосе-
редньо у вазорегуляцiї i вазоконстрикцiї,
процесах гемостазу, атеросклерозу, запален-
ня, судинного ремоделювання, iмунопатоло-
гiчних i окиснювальних реакцiях. Результа-
ти сучасних дослiджень дозволяють вважа-
ти, що ендотелiальна дисфункцiя — один
iз важливих незалежних факторiв ризику
при атеросклерозi, артерiальнiй гiпертензiї,
цукровому дiабетi (ЦД), злоякiсних захво-
рюваннях [3].

Враховуючи значну розповсюдже-
нiсть ЦД, особливо 2 типу, в останнє де-
сятирiччя в популяцiї, а також тенденцiю
до старiння населення у свiтi, досить часто
зустрiчається сполучення IХС i ЦД 2 типу.
З iншого боку, механiзми, якi беруть участь
в ушкодженнi органiв i тканин у хворих на
ЦД, досить складнi, але, скорiше за все,
в їх основi полягають змiни, якi призводять
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до порушення процесiв ремоделювання. За
умов гiперглiкемiї активується багато фа-
кторiв, якi в нормi регулюють тканинний
гомеостаз. Слiд пiдкреслити, що зазначенi
порушення не є специфiчними для дiабе-
ту, бо часто виявляються за рiзноманiтних
ушкоджень запального i дегенеративного
характеру.

У хворих на ЦД цi порушення ускла-
днюються гiперглiкемiєю, а також iншими
бiохiмiчними розладами, якi виникають на
її фонi. Значення гiперглiкемiї як провiд-
ного фактору ризику розвитку хронiчних
ускладнень у хворих на ЦД переконливо до-
ведено рядом дослiджень, якi показали, що
пiдтримка жорсткого метаболiчного контро-
лю дозволяє попередити їх виникнення та
прогресування [4–6].

Водночас, за наявностi функцiонально-
органiчних змiн необхiдним є призначення
препаратiв, що впливають на патогенетичнi
механiзми розвитку ускладнень ЦД.

Необхiдно також враховувати й вимуше-
ну полiпрагмазiю у хворих на IХС iз супут-
нiм ЦД 2 типу. Важливо призначити препа-
рат, що би впливав не тiльки на одне ускла-
днення ЦД, але й на ряд порушень, що ма-
ють мiсце у вищенаведеної категорiї хворих.

Останнiми роками увагу вчених привер-
тають форми тiамiну зi збiльшеною бiодо-
ступнiстю, зокрема бенфотiамiн, який реа-
лiзує свiй ефект на рiзнi механiзми форму-
вання патологiчних станiв. Так, за ЦД окси-
дативний стрес викликає порушення вугле-
водного обмiну з накопиченням продуктiв
промiжного обмiну, якi iнiцiюють актив-
нiсть механiзмiв, що призводять до пато-
логiї клiтин рiзних органiв [7–9]. Бенфо-
тiамiн збiльшує активнiсть транскетолази,
ферменту, який регулює вуглеводний обмiн,
нормалiзує вмiст промiжних продуктiв обмi-
ну глюкози за рахунок активацiї пентозо-
фосфатного шунта [10]. Активнiсть транс-
кетолази визначається її кофакторами —
тiамiндiфосфатом або тiамiнпiрофосфатом,
якi утворюються при фосфорилюваннi бен-
фотiамiну. Активнiсть транскетолази може
значно збiльшуватися при введеннi великих
доз бенфотiамину. При введеннi бенфотiа-
мину також збiльшується активнiсть проте-
їнкiнази С, знижується транскрипцiя ядер-

ного фактору «каппа-бi» (NF-kB), зменшу-
ється продукцiя ендотелiальної синтетази
оксиду азоту та ендотелiну-1.

Важливим при введеннi бенфотiамiну
є зменшення вмiсту в цитоплазмi клiтин
метилглiоксалю, котрий реагує з вiльни-
ми амiногрупами бiлкiв, призводячи до
утворення кiнцевих продуктiв надлишково-
го глiкування (AGEs — advanced glycati-
on endproducts) [11], якi вiдповiдають за
формування клiтинної дисфункцiї, разви-
ток запальних процесiв та патологiї судин-
ної стiнки. Також бенфотiамiн зменшує змi-
ни, пов’язанi з активацiєю полiолового шля-
ху утилiзацiї глюкози, в першу чергу об-
умовленi зменшенням вмiсту антиоксидан-
тного ферменту вiдновленого глутатiону та
накопичуванням сорбiтолу [12]. Бенфотiа-
мин значно покращує стан ендотелiальних
клiтин за рахунок нормалiзацiї їх реплiкацiї
та зниження в них активностi процесiв апо-
птозу [13–15]. За рахунок активацiї транске-
толази в еритроцитах i гломерулярному апа-
ратi бенфотiамин захищає нирки вiд ушко-
дження за умов високого рiвня глiкемiї та
попереджує розвиток дiабетичної нефропа-
тiї [16–18].

Бенфотiамiн перешкоджає активацiї па-
тогенетичних механiзмiв шляхом змiни на-
прямку метаболiзму промiжних продуктiв
розпаду глюкози — фруктозо-6-фосфату
та глiцеральдегiд-3-фосфату. В результатi
активацiї транскетолази (вiтамин В1-зале-
жного ферменту) цi продукти утилiзую-
ться у пентозофосфатному циклi. Актив-
нiсть транскетолази у хворих на ЦД зни-
жується. Бенфотiамiн збiльшує активнiсть
транскетолази до 400% i, таким чином,
забирає «затримку утилiзацiї». Метаболiзм
глюкози може знову нормалiзуватися. Крiм
того, бенфотiамiн здатний здiйснювати зво-
ротнiсть нейронального i судинного дефiци-
ту за допомогою процесiв, якi протiкають
за участi оксиду азоту, що могло би мати
терапевтичне значення при дiабетичнiй ан-
гiопатiї та дiабетичнiй невропатiї [19]. По-
ряд iз зазначеними вище ефектами, тiамi-
ну й пiридоксину може бути властива та-
кож антиноцицептивна дiя. Такi дослiджен-
ня у бiльшостi випадкiв проводилися в по-
єднаннi iз цианокобаламiном [20]. Можли-
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вими аспектами дiї безпосередньо були бо-
льовi рецептори, чутливiсть яких коливає-
ться в результатi впливу рiзних тканинних
гормонiв (наприклад, брадiкiнiну) та ней-
ропептидiв [21]. Сенсибiлiзацiя больових ре-
цепторiв проявляється, наприклад, запаль-
ною гiпералгезiєю (пiдвищена больова чут-
ливiсть). Тут можливий взаємозв’язок, бо
недостатнiсть i тiамiну, i пиридоксину су-
проводжується симптомами запалення шкi-
ри та слизових оболонок. Крiм того, у стов-
бурi головного мозку є кiлька дiлянок, ко-
трi через низхiднi шляхи у спинному моз-
ку здiйснюють гальмiвний вплив на вторин-
ний нейрон i таким чином викликають при-
туплення больової чутливостi. Це розкри-
ває новi можливостi в лiкуваннi багатьох
неврологiчних захворювань – полiнейропа-
тiй рiзного походження, невритiв, неврал-

гiй, остеохондрозу, тобто таких, основним
симптомом яких є бiль [22].

За недостатностi тiамiну рiзко порушує-
ться вуглеводний обмiн, а потiм й iншi види
метаболiзму. У кровi та тканинах накопичу-
ється пiровиноградна i молочна кислоти. Гi-
повiтаминоз тiамину призводить до разви-
тку полiневритiв, м’язевої слабкостi, пору-
шення чутливостi, парезам i паралiчам, по-
рушуються також функцiї серцево-судинної
системи [23].

З огляду на вищезазначене, метою на-
шою роботи стало вивчення впливу комбi-
нацiї жиророзчинної форми тiамiну (бенфо-
тiамiну) i пiридоксину на рiвень прозапаль-
них цитокiнiв IЛ-6 та ФНП-α, показники ге-
модинамiки та вуглеводного обмiну у хво-
рих на iшемiчну хворобу серця iз супутнiм
цукровим дiабетом 2 типу.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Проведено обстеження i лiкування
64 хворих на IХС iз супутнiм ЦД 2 типу
(ж : ч = 32 : 32). Середнiй вiк хворих склав
68,7 ± 1,1 р. Всi хворi страждали на IХС
зi стабiльною стенокардiєю напруги I–II Б
функцiонального класу за класифiкацiєю
Європейської асоцiацiї кардiологiв. Дiагноз
IХС було пiдтверджено клiнiко-iнструмен-
тальними та лабораторними методами вiд-
повiдно до рекомендацiй ВООЗ.

У обстежених хворих, поряд з клiнiч-
ним обстеженням, визначали загальний хо-
лестерин (ЗХС) [24], β-лiпопротеїди [25],
триглiцерiди (ТГ) [26], С-пептид (норма —
0,5–3,2 нг/мл) iмуноферментним методом
(DRY, США) EIA 1293, глiкозильований ге-
моглобiн (HbA1с) (норма — 4–5,9%) [27].
Цукор кровi натще (ЦКн) та цукор кровi
постпрандiальний (ЦКпп) визначали глюко-
зооксидазним методом за допомогою апара-
та «Ексан» [28].

IЛ-6 (норма — 50–80 нг/мл) визна-
чали у сироватцi кровi iмуноферментним
методом iз використанням набору реаген-
тiв А-8768 («Вектор-Бест», Росiя). ФНП-α
(норма — 55,8–90,1 пг/мл) визначали за
допомогою набору Альфа-ФНО-ИФА-Бест
(«Вектор-Бест», Росiя).

ЕХОКГ-дослiдження проводили в одно-

та двомiрному режимах за допомогою апа-
рату RADMIR (Ultima PRO 30) (Укра-
їна). Сканування здiйснювали датчиком
iз частотою 3,5 Мгц з парастернальної
та апiкальної позицiй. Визначали наступ-
нi показники: кiнцево-дiастолiчний розмiр
(КДР), кiнцево-систолiчний розмiр (КСР),
товщину стiнки мiжшлуночкової перетин-
ки (ТСМШП), массу мiокарда лiвого шлу-
ночка та iндекс маси мiокарда лiвого
шлуночка (IММЛШ) [22]. Функцiю систо-
ли лiвого шлуночка оцiнювали за на-
ступними показниками: кiнцево-дiастолiч-
ним об’ємом (КДО), кiнцево-систолiчним
об’ємом (КСО), ударним об’ємом (УО), хви-
линним об’ємом (ХО), фракцiєю викиду
(ФВ), товщиною стiнки мiокарда лiвого
шлуночка або 2 Н/D, розмiром аорти та лi-
вого передсердя. ММЛШ розраховували за
формулою R. Dereveux et. al. [23]:

1, 04× [(TCMШПд + ТЗСМЛШд + КДР)3]−
− [КДР]3− 13, 6.

Обчислення iндексу товщини стiнки мiо-
карду ЛШ (IТСМЛШ) є чутливiшим пара-
метром, що характеризує геометричний тип
ремоделювання мiокарду ЛШ (2Н/D), або
IТСМЛШ = (ТЗСМЛШд + ТСМШПд)/КДР.
Потiм розраховували iндекс маси мiокарду
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Т а б л и ц я 1

Динамiка вмiсту лiпоцитокiнiв на тлi лiкування комбiнацiєю бенфотiамiну
з пiридоксином

Показник
Статистичний 

показник
До лікування Після лікування Р

Чоловіки

ФНП-α, пг/мл

n 16 16

< 0,01X 183,4 76,9

S X 10,23 2,96

ІЛ-6, нг/мл

n 16 16

< 0,01X 166,9 60,9

S X 11,6 3,7

Жінки

ФНП-α, пг/мл

n 16 16

< 0,01X 207,0 77,8

S X 14,7 4,1

ІЛ-6, нг/мл

n 16 16

< 0,01X 196,8 66,6

S X 24,5 3,7

П р и м i т к а. р – значущiсть розходжень показникiв до та пiсля лiкування.

лiвого шлуночку (IММЛШ) по вiдношенню
до зросту пацiєнтiв:

IММЛШ (г/м) = ММЛШ/З,

де З — зрiст пацiєнта у метрах.
Всi хворi, поряд зi стандартною тера-

пiєю, отримували комбiнований препарат,
який мiстить 100 мг бенфотiамiну та 100 мг
пiридоксину в однiй таблетцi, по 1 таблетцi
3 рази на день протягом трьох мiсяцiв. Кон-
трольну групу склали 30 хворих обох статей
аналогiчного вiку, якi приймали стандартну
терапiю без включення комбiнацiї бенфотi-
амiну iз пiридоксином.

Статистичну обробку даних проводи-
ли за допомогою програми Microsoft Excel
2003. Аналiз даних передбачав оцiнку нор-
мальностi розподiлу змiнних. Оскiльки роз-
подiл даних був вiдмiнним вiд нормально-
го, використовували непараметричний ме-
тод для оцiнки пов’язаних вибiрок (критерiй
знакiв z). Зв’язок мiж показниками оцiню-
вали за допомогою рангової кореляцiї Спiр-
мана (rs). Статистичнi показники представ-
ленi в таблицях як X — середнє арифме-
тичне, SX — похибка середнього арифмети-
чного та n — об’єм групи, яку аналiзують.
Рiзницю мiж показниками вважали стати-
стично значущою при значеннях Р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Данi обстеження хворих до та пiсля
3-мiсячного курсу лiкування комбiнацiєю
бенфотiамiну з пiридоксином свiдчать про
позитивний вплив препарату на показники
лiпоцитокiнiв (табл. 1).

Як видно з наведених в таблицi 1 да-

них, на тлi лiкування хворих iз включен-
ням комбiнацiї бенфотiамiну з пiридоксином
має мiсце майже дворазове зниження вмiсту
ФНП-α та IЛ-6 як у чоловiкiв, так i у жiнок,
що засвiдчує виразний позитивний вплив на
вказанi показники.
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Т а б л и ц я 2

Деякi показники вуглеводного обмiну у обстежених хворих

Показник
Статистичний 

показник
До лікування Після лікування Р

Чоловіки

HbA1с, %

n 16 16

X 8,5 8,3

S X 0,4 0,3

С-пептид, нг/мл

n 16 16
< 0,01X 1,3 2,5

S X 0,4 0,5

Жінки

HbA1с, %

n 16 16
< 0,01X 8,1 8,2

S X 0,4 0,3

С-пептид, нг/мл

n 16 16
< 0,01X 1,0 2,86

S X 0,3 0,4

П р и м i т к а. Те саме, що в табл. 1.

Окремо було вивчено вплив означеної
комбiнацiї на показники вуглеводного обмi-
ну в обстежених хворих на тлi стандартної
терапiї (табл. 2).

Наведенi в таблицi 2 данi засвiдчують
пiдвищення рiвня С-пептиду в обстежених
хворих на тлi лiкування, що може бути озна-
кою позитивного впливу бенфотiамiну з пi-
ридоксином на функцiю β-клiтин пiдшлун-
кової залози. Одночасно всi хворi вiдзна-
чили позитивний влив лiкування на якiсть

життя, а саме, зменшення больового син-
дрому з боку нижнiх кiнцiвок та покраще-
ння сну. Всi хворi дослiджуваної групи пi-
сля 3-мiсячного прийому бенфотiамiну з пi-
ридоксином на тлi стандартного лiкуван-
ня констатували покращення самопочуття
з боку серцево-судинної системи: зменшен-
ня слабкостi та задишки. Аналiз показни-
кiв центральної гемодинамiки засвiдчує ста-
бiльнiсть серцевої недостатностi та ехокар-
дiографiчних показникiв.

ВИСНОВКИ

1. Проведене дослiдження довело пози-
тивний вплив комбiнацiї бенфотiамiну
з пiридоксином на стан серцево-судин-
ної системи та якiсть життя у хворих
на iшемiчну хворобу серця iз супутнiм
цукровим дiабетом.

2. Трьохмiсячний курс лiкування комбi-
нацiєю бенфотiамiну iз пiридоксином
позитивно впливає на функцiю β-клi-
тин пiдшлункової залози.

3. На тлi лiкування бенфотiамiном та пi-
ридоксином має мiсце достеменне зни-
ження рiвня прозапальних цитокiнiв
ФНП-α та IЛ-6.

4. Є доцiльним включення жиророзчин-
ної форми тiамiну — бенфотiамiну до
протоколiв лiкування хворих на iшемi-
чну хворобу серця iз супутнiм цукро-
вим дiабетом.
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IННОВАЦIЙНI ПIДХОДИ ДО СУЧАСНОЇ ТАКТИКИ
ЛIКУВАННЯ ХВОРИХ НА IШЕМIЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ

IЗ СУПУТНIМ ЦУКРОВИМ ДIАБЕТОМ 2 ТИПУ

Бiловол О.М., Кравчун П.П.

Харкiвський нацiональний медичний унiверситет

На теперiшнiй час фармакологiчнi та бiологiчнi властивостi вiтамiнiв групи В, особливо
тiамiну, розглядаються як необхiднi для лiкування рiзних серцево-судинних захворювань та
в якостi патогенетичної терапiї ускладнень цукрового дiабету. Останнiми роками увагу вчених
привертають форми тiамiну зi збiльшеною бiодоступнiстю, серед яких вигiдно вiдрiзняється
бенфотiамiн. Виконане дослiдження довело позитивний вплив комбiнацiї бенфотiамiну з пiри-
доксином на стан серцево-судинної системи, лабораторнi показники та якiсть життя у хворих
на iшемiчну хворобу серця iз супутнiм цукровим дiабетом 2 типу.

К л ю ч о в i с л о в а: iшемiчна хвороба серця, цукровий дiабет 2 типу, бенфотiамiн, пi-
ридоксин.

ИННОВАЦИОННЫЕ ПОДХОДЫ К СОВРЕМЕННОЙ ТАКТИКЕ
ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА

И СОПУТСТВУЮЩИМ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА

Беловол А.Н., Кравчун П.П.

Харьковский национальный медицинский университет

На сегодня биологические и фармакологические свойства витаминов группы В, особенно
тиамина, рассматриваются как необходимые при лечении различных сердечно-сосудистых за-
болеваний и в качестве патогенетической терапии осложнений сахарного диабета. В последние
годы внимание ученых привлекают формы тиамина с увеличенной биодоступностью, среди ко-
торых выгодно отличается бенфотиамин. Проведенное исследование показало позитивное вли-
яние комбинации бенфотиамина с пиридоксином на состояние сердечно-сосудистой системы,
лабораторные показатели и качество жизни у больных с ишемической болезнью сердца и сопут-
ствующим сахарным диабетом 2 типа.

К л ю ч е в ы е с л о в а: ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет 2 типа, бенфоти-
амин, пиридоксин.

INNOVATIVE APPROACHES TO MODERN TACTICS
IN THE TREATMENT OF PATIENTS WITH ISCHEMIC HEART DISEASE

WITH TYPE 2 DIABETES MELLITUS

А.N. Belovol, P. P. Кravchun

Kharkiv National Medical University

Nowadays the biological and pharmacological properties of B group vitamins, especially of thi-
amin, are regarded as necessary at the treatment of different cardiovascular diseases. They are also
used as pathogenetic therapy of diabetes mellitus complications. Recently the scientists‘ attention
has been fixed at the thiamine forms which are characterized by higher bioavailability, among which
benfothiamine differs advantageously. The research conducted has proved the positive influence of
benfothiamin and pyridoxine combination on the state of the cardiovascular system, laboratory in-
dexes and quality of life in patients with ischemic heart disease accompanied by type 2 diabetes
mellitus.

K e y w o r d s: ischemic heart disease, type 2 diabetes mellitus, benfothiamine, pyridoxine.
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