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Склад: діючі речовини: аргініну аспартат, левокарнітин; 1 мл розчину містить 264 мг аргініну аспартату (у перерахунку на аргінін 149,7 мг) 
та 100 мг левокарнітину. Показання. У складі комплексного лікування: хронічної ішемічної хвороби серця; атеросклерозу коронарних, це-
ребральних та периферичних судин; гострих та хронічних порушень мозкового кровообігу. Підвищення толерантності до фізичних наван-
тажень, в тому числі в спорті. Протипоказання. Підвищена чутливість до діючих речовин або до будь-якої з допоміжних речовин. Спосіб 
застосування та дози. Застосовувати внутрішньо, перед прийомом їжі. Разова доза становить 10–20 мл. Максимальна добова доза – 40 мл. 
Добова доза препарату може бути розділена на 2–4 прийоми. Категорія відпуску. За рецептом. Виробник. ТОВ «Юрія-Фарм». Місцезнахо-
дження виробника та адреса місця провадження його діяльності. Україна, 18030, Черкаська обл., м. Черкаси, вул. 
Кобзарська, 108. Тел.: (044) 281-01-01. РП UA/20222/01/01 від 18.10.2023. Даний матеріал призначений для медич-
них спеціалістів й для розповсюдження під час спеціалізованих медичних заходів. ТОВ “Юрія-фарм” не рекомендує 
використовувати препарат в цілях, які відрізняються від тих, що прописані в інструкції. Перед 
призначенням препарату, будь ласка, ознайомтесь з повним текстом інструкції виробника.
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Модуляція енергетичної гнучкості міокарда – новий шлях 
поліпшення лікування ішемічної хвороби серця

Ішемічна хвороба серця (ІХС) –  кардіологічна патологія, що характеризується порушенням кровотоку в серцевому 
м’язі внаслідок ураження коронарних судин. ІХС являє собою одне із найпоширеніших захворювань у світі, 
яке нерідко призводить до виникнення тяжких ускладнень, інвалідизації та погіршення якості життя пацієнтів. 
Головна загроза усіх серцево-судинних патологій –  це раптова серцева смерть.

Згідно із даними British Heart Foundation 
(2024), хво роби серця та системи кровообі-
гу є причиною 1 із 3 смер тей у всьому світі. 
Близько 50% усіх летальних випадків через 
кардіоваскулярні події асоційовані з рапто-
вою  серцевою  смертю,  половина  з  яких  –  
перший прояв кардіальної патології.

Аналіз даних Українського центру суспіль-
них даних (2019) показав, що в нашій країні 
смертність через хвороби системи кровообігу 
становить 67% усіх летальних випадків, серед 
яких на частку атеросклеротичних захворю-
вань серця припадає 35%. Очікується, що гло-
бальна кількість смертей від патологій серця 
та кровообігу надалі продовжить зростати.

ІХС  –   складне  хронічне  захворювання, 
що характеризується ремоделюванням і зву-
женням  коронарних  артерій,  які  постача-
ють кисень до серця (Sayols-Baixeras, 2014). 
Нормальна  серцева  функція  залежить  від 
постійного ресинтезу аденозинтрифосфату 
(АТФ)  шляхом  окисного  фосфорилюван-
ня  в  мітохондріях.  Здорове  серце  отримує 
60-90%  енергії  для  окисного  фосфорилю-
вання за рахунок окислення жирних кислот 
(ЖК) (Stanley, Chandler, 2002). Порушення 
мітохондріальної функції та окисного фос-
форилювання може знизити серцеву функцію 
через недостатнє постачання АТФ до кардіо-
міоцитів.

В умовах ішемії знижуються перфузія тка-
нин та доставка кисню, що викликає:

•	 інтенсивне  утворення  й  накопичення 
активних форм кисню та вільних радикалів;

•	 пошкод жен ня мітохондрій.
ЖК,  які  не  потрапили  до  мітохондрій, 

накопичуються  в  цитозолі,  де  активують 
процеси  перекисного  окиснення  ліпідів, 
що  призводить  до  ушкод жен ня  та  загибе-
лі клітин міокарда. Зменшення постачання 
АТФ посилює окислювальний стрес міокарда 
й у поєднанні з ендотеліїтом та ендотеліаль-
ною дисфункцією зумовлює прогресування 
ІХС і погіршення стану пацієнта.

Основною особливістю серця є його ме-
таболічна гнучкість, а саме здатність серця 
використовувати різні джерела енергії в умо-
вах ішемії, як-от жирні кислоти, глюкоза, 
лактат, кетони та амінокислоти (Neubauer, 
2007). Це дозволяє йому ефективно забезпе-
чувати енергією тканини у разі підвищеної 
потреби за допомогою складної мережі вза-
ємодіючих метаболічних шляхів із залучен-
ням кожного класу енергетичного субстра-
ту (Saddik, 1991). Оскільки функція серця 
тісно пов’язана з його метаболізмом, зміни 
в метаболічних шляхах можуть призводити 
до морфологічних і функціональних змін.

В умовах ішемії важливо забезпечити міо-
кард достатньою кількістю АТФ. Під час ін-
тенсивного навантаження або гіпоксії серце 
збільшує споживання глюкози та зменшує 
споживання ЖК, оскільки для виробництва 
АТФ із глюкози потрібно менше кисню, ніж 
АТФ із ЖК. Але утворення АТФ із ЖК є енер-
гетично вигіднішим, тому бажано, щоб клі-
тини в неішемізованих зонах міокарда отри-
мували АТФ саме цим шляхом.

З  огляду  на  ферменти,  відповідальні 
за окислення ЖК, існує багато метаболічних 
цілей, які є перспективними для оптиміза-
ції та збалансування енергетичної гнучкості 
міо карда, щоб запобігти небажаним ефектам 
ішемії. Хоча на даний час не існує ефектив-
них стимуляторів окисного фосфорилювання, 
було показано, що окремі препарати опосеред-
ковано поліпшують захист серця від окисного 
стресу. Провідним лікарським засобом із та-
кою функцією є Тіворель Аспартат (фарма-
цевтична компанія «Юрія-Фарм», Україна). 

За рахунок двох аміно кислот у його скла-
ді –  L-карнітину та L-аргініну –  забезпечу-
ються такі ефекти препарату:

•	 антигіпоксичний;
•	 цитопротекторний;
•	 антиоксидантний;
•	 дезінтоксикаційний;
•	 мембраностабілізувальний.

L-карнітин –  це природна складова клітин 
організму людини. Ендогенний L-карнітин 
синтезується в мозку, нирках, печінці з двох 
амінокислот: L-лізину та L-метіоніну. Най-
більше L-карнітину містять міокард та ске-
летні м’язи, які не здатні до його продукції, 
але отримують L-карнітин із плазми крові.

L-карнітин виконує функції антигіпоксан-
та  за  рахунок  своєї  фундаментальної  ролі 
у  процесах  виробництва  клітинної  енергії 
шляхом транспортування в мітохондрії довго-
ланцюгових ЖК (із подальшим їх розпадом 
у процесі β-окиснення до ацетилкоензиму А, 
що  є  субстратом  для  синтезу  АТФ  у  циклі 
Кребса).  Цей  процес  можливий  виключ-
но  за  участю  L-карнітину.  Його  недостат-
ність прямо корелює зі зменшенням вмісту 
ацетил коензиму А та порушеннями усіх видів 
енергетичного обміну. За ішемії концентра-
ція L-карнітину в міокарді різко знижується, 
тому для підтримання нормальної роботи сер-
ця, забезпечення достатньої кількості АТФ 
та правильного ритму необхідне призначення 
L-карнітину вже в ранньому періоді клінічних 
проявів ІХС.

Новітні  дослід жен ня  підтверджують,  що 
L-карнітин  чинить  протекторну  дію,  захи-
щаючи  клітини  серця  від  гіпоксії,  ішемії 
та окисного стресу (Alha saniah, 2023). Мета-
аналіз J.J. DiNico lantonio et al. (2013) показав, 
що раннє використання L-карнітину в пацієнтів 
із гострим інфарктом міокарда достовірно змен-
шує смертність від будь-яких причин на 27%. 
Ризик розвитку шлуночкової артимії та стено-
кардії знижується на 65 та 40% відповідно. 

З огляду на позитивний вплив L-карніти-
ну на порушення ритму серця, рада експертів 
Асоціації аритмологів України під час свого 
засідання прийняла рішення, що застосування 
фіксованої комбінації L-аргініну та L-карні-
тину, які входять до складу препарату Тіво-
рель Аспартат, є патогенетично обґрунтова-
ним лікуванням осіб з ІХС та шлуночковими 
аритміями. Така терапія сприяє достовірному 

зниженню частоти шлуночкових порушень 
ритму та атріовентрикулярних блокад.

Інший  компонент  препарату  Тіворель 
Аспартат L-аргінін –  умовно незамінна амі-
нокислота, яка є попередником для синте-
зу  багатьох  біологічно  важливих  молекул. 
Основна роль аргініну в організмі людини 
полягає  в  тому,  що  це  субстрат  для  утво-
рення оксиду азоту (NO), який є важливим 
фактором підтримки судинного гомеостазу. 
Він  бере  участь  у  регуляції  судинного  то-
нусу,  оксидантних  процесів,  проліферації 
та апоптозу. Фізіологічна потреба людини 
в L-аргініні за звичайних умов покривається 
за рахунок його ендогенного синтезу в ор-
ганізмі. Однак потреби у цій амінокислоті 
зростають на тлі навантаження, стресу, травм 
або різних захворювань незалежно від віку, 
і тоді L-аргінін стає незамінним. Зниження 
концентрації та доступності L-аргініну і NO 
є ключовою патофізіологічною ланкою ви-
никнення ендотеліальної дисфункції.

В умовах ішемії L-аргінін розширює спазмо-
вані судини та сприяє відновленню кровообігу 
і доставки кисню до клітин. У складі препарату 
Тіворель Аспартат L-аргінін виконує функцію 
ендотеліопротектора  –   відновлює  функцію 
ендотелію і компенсує дефіцит NO, пригнічує 
ендотеліїт та гальмує атерогенез. Окрім того, 
L-аргінін  має  широкий  спектр  біологічних 
властивостей, проявляючи антигіпоксичну, ан-
тиоксидантну та дезінтоксикаційну активність, 
є активним регулятором пластичного й енерге-
тичного обмінів, імунних і метаболічних про-
цесів (Almakaeva, 2011; Ganz, 2016).

Взаємодія L-карнітину та L-аргініну в ор-
ганізмі  відбувається  на  рівні  фармакоди-
намічних реакцій  і проявляється у вигляді 
потенціювання кардіопротекторної дії L-ар-
гініну. Як донатор NO, L-аргінін у складі пре-
парату Тіворель Аспартат:

1.  1.  Бере участь у процесах енергозабез-
печення організму.

2.  2.  Зменшує активацію та адгезію лей-
коцитів і тромбоцитів до ендотелію судин.

3.  3.  Запобігає утворенню й розвитку ате-
росклеротичних бляшок.

Тіворель Аспартат –  це єдина комбінація, 
що діє на декілька ланок патогенезу розвитку 
гіпоксії та стимулює серце ефективно вико-
ристовувати різні джерела енергії.

Результати вітчизняного дослід жен ня під-
тверджують ефективність застосування лікар-
ського засобу Тіворель® у складі комплексної 
терапії ІХС. Було проведене рандомізоване 
відкрите порівняльне паралельне дослід жен-
ня за участю 110 пацієнтів віком 45-75 років 
із підтвердженим діагнозом ІХС, верифікова-
ним за допомогою коронаровентрикулографії 
та навантажувальних проб або за наявністю 
постінфарктного кардіосклерозу.

О.С. Сичов

Група   Основна група  Контрольна група

Виконана потужність навантаження (МЕТ) Загальна тривалість навантаження (хв) Пікове споживання кисню при навантаженні (мл/хв/кг) 

Функціональний клас стенокардії Частота серцевих скорочень (уд./хв)
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Рис. 1. Динаміка результатів 
тредміл-тесту (популяція РР)

Продовження на наст. стор.



КАРДІОЛОГІЯ
ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

№ 4 • 2024 р.4

Хворих рандомізували до груп стандартної 
терапії  (контрольна  група)  та  її  комбінації 
з Тіворелем. Головним критерієм ефективності 
було визначено зміну тривалості виконуваного 
фізичного навантаження при проведенні на-
вантажувальної проби (тредміл-тесту) за про-
токолом R. Bruce після 21-денного курсу ліку-
вання у популяції РР (пацієнти, які повністю 
виконали протокол дослідження).

Отримані  результати  свідчать,  що  за-
стосування  Тіворелю  достовірно  поліп-
шує  тривалість  виконуваного  фізичного 
навантаження  на  тредмілі  (рис.  1).  Піс-
ля 21-денного курсу лікування порівняно 
з  початковими  даними  показник  у  групі 
Тіворелю склав 0,87±1,21 хв, у контроль-
ній  –   0,28±1,30  хв.  Відносне  збільшення 
часу  фізичного  навантаження  в  основній 
групі було 23,89±39,27%, а в контрольній –  
8,29±25,49%. Це дозволяє дійти висновків, 
що застосування препарату Тіворель® на тлі 
стандартної терапії перевищує ефективність 
застосування лише стандартного лікування 
щодо тривалості виконуваного фізичного 
навантаження.

За вторинними критеріями ефективності 
було виявлено статистично значущу різницю 
між групами на користь комбінованої терапії 
щодо наступних показників:

1.  1. Кількість пацієнтів, у яких збільшення 
тривалості фізичного навантаження стано-
вило 1 хв після закінчення 21-денного курсу 
лікування (у популяції всіх рандомізованих 
учасників згідно з призначеним лікуванням 
[ITT]).

1.  2.  Збільшення  пікового  споживання 
кисню після закінчення курсу лікування по-
рівняно з вихідним рівнем в обох популяціях 
аналізу.

1.  3. Підвищення потужності порогового 
навантаження  після  закінчення  курсу  лі-
кування порівняно з вихідним показником 
в обох популяціях аналізу.

1.  4. Зменшення кількості нападів стено-
кардії в основній групі після закінчення курсу 
застосування препарату Тіворель на тлі стан-
дартної терапії (рис. 2), при цьому у хворих 

лише на стандартному лікуванні показник 
підвищився.

1.  5.  Підвищення  оцінки  якості  життя 
за  опитувальником  HeartQoL  порівняно 
з вихідним рівнем у пацієнтів, які отримували 
Тіворель, а також середня різниця збільшен-
ня оцінки якості життя між групами терапії 
(у популяції ITT) (рис. 3).

Інші  вторинні  критерії  ефективності 
включали: кількість пацієнтів, у яких час-
тота нападів стенокардії на тиждень скоро-
тилася на 50% після курсу лікування порів-
няно з вихідним рівнем; кількість хворих, 
у  яких  досягнуте  зменшення  прийнятих 
таблеток нітрогліцерину на тиждень на 50% 
після  закінчення  курсу  терапії  порівняно 
з вихідним рівнем (рис. 2); зміну значення 
дисперсії QT, числа шлуночкових, надшлу-
ночкових та змішаних порушень ритму після 
курсу лікування порівняно з базовим рівнем. 
За отриманими даними, статистично значи-
мих відмінностей між групами терапії вияв-
лено не було.

Водночас призначення комбінованої тера-
пії з Тіворелем Аспартатом у хворих на ІХС 
характеризується  прийнятним  профілем 
безпеки,  зіставним  із  застосуванням лише 
стандартних препаратів при ІХС, що робить 
його бажаним компонентом комплексного 
лікування хворих на ІХС.

Рекомендована схема патогенетичної те-
рапії  ІХС  включає  призначення  Тіворелю 
Аспартату у вигляді розчину для інфузії (фла-
кон) внутрішньовенно крапельно один раз 
на добу протягом перших 10 днів (швидкість 
введення протягом перших 10-15 хв –  10 кра-
пель на хвилину, після чого її можна збіль-
шити до 30 крап./хв) або розчину для перо-
рального застосування по 20 мл двічі на добу 
протягом 21  дня  (згідно з  інструкцією для 
застосування лікарського засобу).

Таким чином, своєчасне призначення 
комбінованої терапії з препаратом Тіворель 
Аспартат, що діє на метаболічному рівні, 
дозволяє досягти кращого клінічного ефек-
ту, запобігти прогресуванню ІХС і розвитку 
таких ускладнень, як шлуночкові аритмії 
та блокади серця.
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Рис. 2. Динаміка кількості нападів стенокардії та прийнятих доз нітрогліцерину  
за даними щоденників пацієнтів (популяція РР)

Рис. 3. Динаміка результатів оцінки якості життя за опитувальником  
HeartQoL (популяція ITT)

Початок на попередній стор.


