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Анотація. Огляд літератури висвітлює сучасні уявлення про вплив гіперліпідемії (ГЛП) 

на функціональний стан міокарда, механізми пошкодження міокарда внаслідок ГЛП, 
взаємозв’язок серцевої недостатності (СН) з ліпідами сироватки крові, кардіопротекторні 
ефекти гіполіпідемічних засобів (ГЛЗ), антиоксидантів, препаратів, які покращують 
метаболізм міокарда. 

При обговоренні впливу ГЛП на функціональний стан міокарда та його 
електрофізіологію, увагу приділено участі ліпідів і ліпопротеїдів сироватки крові в регуляції 
мікроваскулярної функції, активації тучних клітин, розладах імунної системи і клітинної 
аутофагії, впливі на іонні токи в міокарді передсердь і шлуночків, участі в електричному 
ремоделюванні міокарда та виникненні аритмій. 

Серед механізмів пошкодження міокарда внаслідок ГЛП розглянуто накопичення ліпідів 
в міокарді, запальну відповідь організму на ГЛП, оксидативний стрес, зміни 
ендоплазматичного ретикулуму та мітохондрій, участь порушень ліпідного обміну у 
підвищенні ризику СН, асоціацію окремих показників ліпідного спектра крові з клінічним 
перебігом СН та її прогнозом. 

При розгляданні питань медикаментозної кардіопротекції акцент зроблено на 
протективний вплив ГЛЗ (статинів, фібратів, омега-3 поліненасичених жирних кислот) на 
функцію серцевого м’яза. Наведено дані щодо користі антиоксидантної терапії 
(ресвератролом, коензимом Q10, плодами глоду, шалфеєм червоно корінним, астрагалом) в 
корекції міокардіальної дисфункції, спричиненої ГЛП. Обговорюються основні метаболічні 
ефекти триметазидину, ранолазину, препаратів з регулюючим впливом на системний 
енергетичний метаболізм (піерциліну (пергексиліну), етомоксу), інгібіторів 
піруватдегідрогеназної кінази, які необхідні для відновлення порушеної внаслідок ГЛП функції 
міокарда. 

Ключові слова: гіперліпідемія, пошкодження міокарда, запалення, оксидативний стрес, 
мітохондріальна дисфункція, гіполіпідемічна терапія, кардіопротекція.     
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Вступ.  

Гіперліпідемія (ГЛП) визначається як підвищення вмісту в сироватці крові 

натще тригліцеридів (ТГ) і/або загального холестерину (ЗХС). Фенотипами ГЛП 

можуть бути гіпертригліцеридемія (ГТГ), гіперхолестеринемія (ГХС), змішана 

ГЛП та високі рівні холестерину (ХС) ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ). 

За етіологією ГЛП може бути спадково зумовленою та набутою. Остання 

асоціюється з низкою чинників, на які можна вплинути певними заходами, або 

це здійснити неможливо (вік, стать, расова належність) [19]. 

Чисельні дослідження продемонстрували, що ГЛП може не тільки 

провокувати розвиток атеросклерозу в кровоносних судинах, але й чинити 

безпосередній вплив на серце, збільшуючи ішемічне /реперфузійне 

пошкодження та послаблюючи відповідь міокарда на кардіопротективні заходи, 

такі як ішемічне прекондиціювання і посткондиціювання. Навіть при відсутності 

явного стенозу коронарної артерії, тривало існуюча ГЛП призводить до 

накопичення ліпідів в міокарді, пошкоджуючи його скорочувальну функцію та 

електрофізіологічну активність [37]. В останні роки окремі дослідники 

стверджують, що міокардіальне пошкодження в умовах ГЛП виникає навіть тоді, 

коли остання не спричиняє прогресування ішемічної кардіоміопатії або не 

супроводжується іншими метаболічними захворюваннями [11, 40]. Також відомо 

про асоціацію ГЛП з не ішемічною серцевою недостатністю (СН), реверсія 

котрої спостерігається у разі успішного контролю показників ліпідного спектра 

крові [37]. 

Патофізіологічні дослідження свідчать про існування в умовах ГЛП 

структурних змін кардіоміоцитів у вигляді фіброзу і навіть інтерстиціальних 

геморагій [3]. Надмірне споживання тваринних жирів сприяє клітинному 

апоптозу, фероптозу, аутофагії, які залучаються в патогенез різних хвороб або 

патологічних станів [34]. Біохімічні дослідження підтверджують участь 

харчування з високим вмістом тваринних жирів в ініціації системної запальної 

реакції організму через підвищення продукції вільних радикалів кисню (ВРК), 

пригнічення експресії нуклеарних факторів в антиоксидантній системі та 
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пошкоджуючого  впливу на структуру і функцію мітохондрій [21]. 

Однак, незважаючи на інтенсифікацію досліджень з наслідків ГЛП на 

організм людини, механізми безпосереднього впливу надлишку ліпідів в крові 

на міокард залишаються не зовсім зрозумілими. 

Отже, метою огляду літератури є стисле висвітлення сучасних уявлень про 

вплив ГЛП на функціональний стан міокарда, механізми пошкодження міокарда 

внаслідок ГЛП, про взаємозв’язок СН з ліпідами сироватки крові та 

кардіопротекторні ефекти гіполіпідемічних засобів (ГЛЗ), антиоксидантів, 

препаратів, які покращують метаболізм міокарда. 

Проведено пошук джерел за 2016-2024 рр. у базах даних  PubMed / Medline, 

Scopus, Web of Science інформаційної мережі Internet за ключовими словами: 

«hyperlipidemia», «myocardial damage», «inflammation», «oxidative stress», 

«mitochondrial dysfunction», «lipid-lowering therapy», «cardioprotection». Для 

аналізу відібрано 41 статтю. 

Основний текст. 

Вплив ГЛП на функціональний стан міокарда та його     

електрофізіологію 

Майже всі ліпіди, включаючи ТГ, ЗХС, ХС у складі ЛПНЩ і ліпопротеїдів 

високої щільності (ЛПВЩ), залучаються до регуляції мікроваскулярної функції. 

ГХС знижує коронарне  кровопостачання і густину капілярів, індукує апоптоз 

капілярних ендотеліальних клітин, призводить до порушення функції лівого 

шлуночка (ЛШ). ГХС змінює структуру ліпідного шару мембран кардіоміоцитів, 

впливає на внутрішньоклітинний кальцієвий тік, змінює експресію міозину 

тяжкого ланцюга, роблячи міокард більш чутливим до ендогенного 

пошкодження (гемодинамічне перенавантаження, міокардіальна ішемія, 

цукровий діабет). ГХС може призводити до ультраструктурних змін в 

кардіоміоцитах шляхом декількох механізмів. По-перше, дієта з високим 

вмістом тваринних жирів і ХС через підвищення сироваткових концентрацій 

ЗХС і вільних жирних кислот (ВЖК) призводить до системного оксидативного 

стресу і прозапального стану [15]. Активація тучних клітин з їх дегрануляцією 
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сприяє запаленню і вивільненню профібротичних медіаторів, що призводить до 

тканинного фіброзу за участю трансформуючого фактора росту [37]. По-друге, 

при ГХС спостерігаються розлади в імунній системі, які асоціюються з індукцією 

виробки аутоантитіл до парного рецептора протеїну G і посиленням 

пошкодження серцевого м’яза [40]. По-третє, недостатня аутофагія призводить 

до апоптозу і кардіального пошкодження. Протеїн легкого ланцюга 3 (LC3), 

асоційований з мікротубулами кардіоміоциту, і протеїн р62 відіграють важливу 

роль в забезпеченні ефективної аутофагії. ГЛП підвищує внутрішньоклітинний 

рівень р62 і знижує експресію LC3 в кардіоміоцитах. ГХС значно знижує рівні  

маркерів кардіальної аутофагії, але підвищує рівень розщепленої капсази-3 – 

маркера серцевого апоптозу [34]. 

У пацієнтів з сімейною ГХС спостерігається значне зниження 

ендокардіального і міокардіального повздовжнього напруження, середнього 

повздовжнього напруження ЛШ та периферичного циркулярного напруження 

міокарда ЛШ. При цьому високі сироваткові концентрації ХС ЛПНЩ негативно 

корелюють з величинами повздовжнього і периферичного циркулярного 

напруження серцевих м’язових волокон [30]. 

Дані експериментальних досліджень свідчать, що достатньо 8 тижнів для 

того, щоб дієта, збагачена на жири та вуглеводи, призвела до значного зниження 

фракції викиду ЛШ, значного підвищення ізоволюмічного часу релаксації та 

кінцевого діастолічного тиску в порожнині ЛШ у експериментальних тварин. 

Повернення до стандартного дієтичного режиму пацюків лінії SHRSP5/Dmcr 

лише частково відновлює скорочувальну функцію міокарда і усуває його 

діастолічну дисфункцію. У кролів з експериментально відтвореною ГЛП ін’єкції 

пептидів-міметиків до ЛПВЩ вже через 2 тижні суттєво покращують 

діастолічну функцію міокарда ЛШ [37]. Імовірно, пошкодження міокарда 

внаслідок ГЛП не має відношення до міокардіальної ішемії чи гіпоксії, 

спричинених ішемічною хворобою серця (ІХС), що дозволяє припустити 

безпосередній вплив ліпідів на кардіальну функцію назалежно від судинної 

системи серця. Цим почасти можна пояснити кардіоваскулярну захворюваність 
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і смертність у пацієнтів з ГЛП і ожирінням внаслідок міокардіальної дисфункції 

[27]. 

Дослідження in vitro свідчать про підвищення ризику порушень серцевого 

ритму внаслідок впливу ВЖК на іонні токи в міокарді передсердь і шлуночків. 

Дієта з високим вмістом жирів сприяє електричному ре моделюванню міокарда 

і виникненню аритмій [15]. 

Гама-рецептори активованого проліфератора пероксисом (PPARγ), як 

відомо, беруть участь в регуляції ліпідного метаболізму. Вони прискорюють 

абсорбцію жирів мембраною кардіоміоциту у пацієнтів з метаболічним 

синдромом (МС).  В експериментальних дослідженнях показано, що 

опосередковане  PPARγ  ліпідне навантаження кардіоміоциту сприяє 

виникненню мітохондріального оксидативного стресу, через який 

спостерігається відтік кальцію із саркоплазматичного ретикулуму внаслідок 

окислення RYR2 іонного каналу і, таким чином, підвищує ризик шлуночкових 

аритмій. Припускається, що одним із імовірних механізмів запуску шлуночкових 

аритмій може бути ліпідне перенавантаження кардіоміоцитів внаслідок 

надмірної експресії PPARγ,  а призначення антиоксидантів з цільовим впливом 

на мітохондрії знижує виразність шлуночкової аритмії [17]. 

Кальцій / кальмодулін залежна протеїнкіназа II (CaMKII) може впливати на 

електрофізіологію кардіоміоцитів і залучатися до механізмів виникнення різних 

типів аритмій. Дані експериментальних досліджень свідчать, що відтворена ГЛП 

у мишей спричиняє активацію CaMKII , через яку подовжується потенціал дії, 

пригнічується активність іонних каналів Cav1.2, Kv4.2/Kv4.3 і сповільнюється 

швидкість проведення імпульсів по серцевому м’язу. Введення 

експериментальним тваринам інгібітору CaMKII сприяє усуненню зазначених 

електрофізіологічних змін [41]. 

Механізми пошкодження міокарда внаслідок ГЛП 

Накопичення ліпідів в міокарді. При певних патологічних умовах, таких як 

ожиріння, МС або ішемічна кардіоміопатія утилізація ВЖК міокардіальною 

тканиною знижується, призводячи до накопичення жиру в міокарді, внаслідок 
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якого виникають запальна відповідь, ліпотоксичність та клітинний фіброз, що 

призводять до порушення функціонального стану міокарда [13]. 

Запальна відповідь організму на ГЛП.  

ГЛП сприяє підвищенню рівнів факторів запалення (інтерлейкінів (ІЛ) 1 і 6, 

фактора некрозу пухлин –α (ФНП-α)). ГХС асоціюється з підвищенням 

концентрації в сироватці крові ІЛ-1, ФПН-α  та С-реактивного протеїну – 

потужних чинників ендотеліального судинного запалення. В умовах ГХС ІЛ-6 

підвищує експресію рецепторів до ЛПНЩ в тканинах, що провокує транспорт 

ЛПНЩ із циркулюючої крові до судинного ендотелію, міокарда і периферичних 

тканин, прискорюючи інтерналізацію й деградацію ЛПНЩ в кардіоміоцитах, 

судинному ендотелії та клітинах периферичних тканин. Блокада рецепторів до 

ІЛ-6 може знизити запальну відповідь на ГХС і деградацію ЛПНЩ, з якою, в 

свою чергу, буде асоціюватися підвищений рівень ЛПНЩ в циркуляції. У зв’язку 

з цим обіцяючим напрямком досліджень може бути блокування 

патофізіологічної вісі «ГЛП – запалення» без зниження деградації ЛПНЩ [40]. 

Рецептори активованого проліфератора пероксисом (PPARs) переважно 

знаходяться в адипоцитах. Відомо, що PPARs і нуклеарний фактор kB (NF-kB) 

пригнічують один одного, що сприяє усуненню запалення. Підвищення 

сироваткової концентрації ЛПНЩ асоціюється з підвищенням рівня окислених 

ЛПНЩ, які спроможні активувати NF-kB. Наслідками такої активації стають 

синтез ХС de novo в гепатоцитах і пригнічення експресії PPARs, яке сприяє 

підвищенню рівня і активності ферменту ХС-7-α-гідроксилази, головною дією 

котрого є сповільнення швидкості синтезу жовчних кислот із ХС. І навпаки, 

стимуляція PPARs сприяє зменшенню сироваткового вмісту ЗХС за рахунок 

зниження як рівня, так і активності ХС-7-α-гідроксилази, завдяки чому 

підвищується використання ХС для синтезу жовчних кислот [14] . Встановлено, 

що взаємне пригнічення PPARs і NF-kB чинить протизапальний ефект при 

наявності запалення, спровокованого ФНП-α та ІЛ-6 [10].  CD36  може 

стимулювати поглинання і деградацію окислених ЛПНЩ макрофагами, що веде 

до утворення пінистих клітин і підвищення ризику ІХС.  Проте деякі типи PPARs 
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зокрема β/δ спроможні пригнічувати утворення пінистих клітин і чинити 

протизапальний ефект [26]. 

ГТГ також стимулює запальну відповідь організму. Після фагоцитозу 

ліпідів пінисті клітини, утворені макрофагами, беруть участь в запальному 

процесі при багатьох хворобах. В той час як ТГ сприяють активації макрофагів, 

надлишок ВЖК в циркуляції ініціює запалення з поліорганним пошкодженням. 

І навпаки, коли пригнічується синтез ТГ і в сироватці крові знижується вміст 

ВЖК, фагоцитоз ліпідів макрофагами і секреторна функція останніх щодо таких 

чинників запалення, як ІЛ-1β, ІЛ-6 та простагландин Е2 значно зменшується [7]. 

Оксидативний стрес внаслідок ГЛП 

ГЛП може сприяти пероксидації ліпідів in vivo. ВРК уявляють собою 

продукти нормального росту і обміну речовин в організмі людини, однак їх 

надлишкове утворення спричиняє оксидативне пошкодження тканин, бере 

участь у прискореному старінні організму, виникненні клінічних проявів 

багатьох захворювань. У пацієнтів з ГЛП ВРК виступають в ролі ключових 

факторів пошкодження тканин, в тому числі міокарда, внаслідок оксидативного 

стресу [36]. ВРК звичайно утворюються в мітохондріях під час оксидативного 

фосфорилювання ліпідів. Масивна акумуляція ВРК невід’ємна від надмірної 

активації нікотинамід- аденін-динуклеотид- фосфат оксидази (НАДФО). 

Накопичення ВРК в організмі внаслідок ГЛП може пошкоджувати клітини. В цій 

ситуації найбільш частою відповіддю організму є продукція антиоксидантів для 

усунення оксидативного пошкодження. Однак в клітинах, які підпали під дію 

надлишку ВРК, виникають апоптоз або некроз. Нуклеарний фактор NF-kB не 

тільки регулює запалення, але й виявляє антиоксидантний ефект, що асоціюється 

з марганцевою супероксид дисмутазою. Під час перебігу хвороби ВРК 

пригнічують антиоксидантну дію NF-kB і посилюють прозапальні механізми, 

асоційовані з цим нуклеарним фактором [40]. В низці досліджень показано, що 

рівні окислених ЛПНЩ і ВРК запускають активацію та підвищують експресію 

фактора 2, пов’язаного з нуклеарним фактором еритроїда (Nrf2), що виступає 

регулятором  клітинної стійкості до окиснювачів. Nrf2 контролює експресію 
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генів антиоксидантної відповіді для регуляції фізіологічних і патофізіологічних 

ефектів окиснювачів.  Фактор транскрипції Nrf2 відіграє центральну роль в 

модуляції окислювально-відновлювальних процесів в клітинах організму 

людини. Вільний Nrf2, присутній в цитоплазмі, потрапляючи до ядра клітини, 

зв’язується з Maf – протеїном, стимулюючи в наступному продукцію важливих 

антиоксидантних протеїнів (глютатіону, квінондегідрогенази-1, тіоредоксину та 

ін.). Експериментальні дослідження продемонстрували ефективність зменшення 

індукованого ГЛП пошкодження міокарда за рахунок активації Nrf2 

антиоксидантної системи. Нажаль, механізм, за яким ГЛП пригнічує експресію 

Nrf2 не досліджувався імовірно, через те, що саме оксидативні пошкодження 

клітин виникають у разі відсутності у останніх ефективної системи 

антиоксидантного захисту. Некротичні зміни тканин також відбуваються із 

залученням оксидативного стресу [2]. 

Зміни ендоплазматичного ретикулуму та мітохондрій, спричинені ГЛП 

ГЛП може пошкоджувати функцію мітохондрій та ендоплазматичного 

ретикулуму (ЕР) завдяки високому вмісту в крові ВЖК, спроможних 

підвищувати  утворення in vivo ВРК, що чинять несприятливу дію на ЕР. Як 

відомо, ВЖК окислюються в мітохондріях з утворенням аденозинтрифосфату 

(АТФ), який використовується для енергозабезпечення організму людини. На 

рівні кардіоміоцитів мітохондріальна дисфункція може мати негативні наслідки 

у вигляді зниження скорочувальної функції міокарда та патологічних 

електрофізіологічних змін, які підвищують ризик порушень серцевого ритму 

[16]. Метаболізм ВЖК в мітохондріях регулюється PPARs , які виконують роль 

промоторів окислення. Експресія PPARs пригнічується NF-kB, наслідком чого є 

зниження окислення ВЖК в мітохондріях, а звідси, зменшення утворення АТФ 

в кардіоміоцитах і участі АТФ в енергозабезпеченні скорочення серцевого м’яза 

та електрофізіологічних процесах. Коли в циркулюючій крові зростає рівень 

ВЖК, їх метаболізм може не прискорюватися у відповідь на це зростання, що 

сприятиме активації NF-kB в клітинах тканин і зниженню, таким чином, 

окислення ВЖК в мітохондріях. Отже, покращити енергозабезпечення міокарда 
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можна за рахунок пригнічення NF-kB та активації PPARs. Оксислені ЛПНЩ 

також пригнічують функцію PPARs завдяки активації NF-kB, що відбивається на 

метаболічній функції мітохондрій по відношенню до ВЖК. Наведені дані 

дозволяють припустити, що NF-kB може бути ключовою ціллю у покращенні 

функціонального стану мітохондрій через наявність мітохондріальної 

дисфункції, спричиненої ГЛП. Окислені ЛПНЩ стимулюють продукцію ВРК, а 

надлишкова продукція останніх спричиняє мітохондріальний стрес і патологічні 

зміни ЕР, внаслідок чого запускається додаткове утворення ВРК, які суттєво 

порушують метаболічну функцію мітохондрій. Негативний вплив ВРК на 

клітини тканин може спричиняти клітинний апоптоз внаслідок порушення 

функції ферментів [36]. Таким чином, зв’язок метаболізму ВЖК із запальною 

відповіддю організму і оксидативним стресом, індукованих ГЛП, 

опосередковується активацією  NF-kB, ВРК і пригніченням функції PPARs. 

Взаємозв’язок ліпідів сироватки крові із серцевою недостатністю 

Сімейна ГХС і ГТГ підвищують ризик виникнення СН. ГЛП спричиняє 

оксидативний стрес, збільшує вміст в циркулюючій крові ВРК, які пошкоджують 

судинний ендотелій, знижують біодоступність оксиду азоту (NO), призводячи до 

дисбалансу між вазодилатацією і вазоконстрикцією на користь останньої. В 

умовах вазоконстрикції активація ренін-ангіотензин-альдостеронової системи 

(РААС) сприяє виникненню кардіофіброзу, який стає причиною як зниження 

скорочувальної функції міокарда в систолу, так і спроможності міокарда до 

розслаблення під час діастоли. При сімейній ГХС через активацію РААС і 

ендотеліальну дисфункцію виникає артеріальна гіпертензія (АГ), яка сприяє 

гіпертрофії міокарда ЛШ. Саме фібротичні зміни міокарда полегшують перехід 

від гіпертрофії ЛШ до СН [20]. 

Низький рівень ЗХС, за даними досліджень, асоціюється з несприятливим 

прогнозом у пацієнтів з прогресуючою СН і підвищеним рівнем смертності від 

СН як ішемічного, так і не ішемічного ґенезу. Асоціацію з несприятливим 

прогнозом при СН незалежно від її етіології виявляють також низькі рівні ХС 

ЛПВЩ і ЛПНЩ [8]. 
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Р-оксифосфотаза -1 (PON1), за результатами клінічних досліджень, 

спроможна пригнічувати оксидацію ліпідів, в тому числі ЛПНЩ. Цікаво, що 

рівень окислених ЛПНЩ в міокарді ЛШ у пацієнтів із СН підвищений і корелює 

зі зниженою активністю PON1і зниженою фракцією викиду ЛШ. Хронічне 

запалення підвищує інтенсивність оксидативного стресу, збільшує 

міокардіальне пошкодження і асоціюється з прогресуванням СН [1]. 

Ще одним індуктором оксидативного стресу в кардіоміоцитах сьогодні 

вважається продукт окислення ЗХС – 7-кето-холестерин (7КХС), вміст якого в 

еритроцитах у пацієнтів із СН більший, ніж у плазмі крові. Накопичення 7КХС 

в еритроцитах веде до утворення ВРК і руйнування кардіоміоцитів. Все це 

свідчить про те, що еритроцити можуть транспортувати 7КХС до тканин серця, 

що сприятиме апоптозу кардіоміоцитів. Проте причинний взаємозв’язок між 

підвищеним еритроцитарним вмістом 7КХС і розвитком СН потребує 

подальших досліджень [31]. 

Медикаментозна кардіопротекція 

Протективний вплив ГЛЗ на серцеву функцію. У пацієнтів з ГЛП 

застосування сучасних ГЛЗ, як відомо, сприяє зменшенню частоти серцево-

судинних подій. Сьогодні відомо, що ГЛЗ покращують функцію ЛШ, 

пригнічують гіпертрофію міокарда або серцеве ремоделювання завдяки 

позитивному впливу на васкулярне запалення. В експериментальних 

дослідженнях на щурах із СН аторвастатин покращував серцеву функцію і 

запобігав ремоделюванню ЛШ завдяки зниженню активності металопротеїназ 2 

та 9. Припускають, що позитивний вплив статинів на ремоделювання серця 

відбувається на рахунок їх антифібротичної  дії , яка реалізується у 

аторвастатина через пригнічення апоптозу кардіоміоцитів і реверсію 

мітохондріального метаболізму [37]. 

Фібрати (похідні фіброєвої кислоти), які використовуються сьогодні для 

корекції ГТГ, спроможні не тільки ефективно знизити підвищені рівні ТГ, але й 

зменшити запальну відповідь організму на присутність великої кількості ВЖК в 

циркуляції [32]. В експерименті на ізольованих серцях пацюків фенофібрат 
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ефективно запобігав ішемії / реперфузії, індукованих шлуночковими 

порушеннями серцевого ритму, а безофібрат зменшував гіпертрофію міокарда 

ЛШ і фіброз, які виникли внаслідок гемодинамічного перенавантаження серця 

[5, 35]. Гемфіброзил в експерименті продемонстрував спроможність зменшувати 

товщину стінки ЛШ пацюків через припинення оксидативного стресу 

кардіоміоцитів [37]. Препарати омега-3 поліненасичених жирних кислот 

спроможні знизити підвищений сироватковий  вміст ТГ і зменшити виразність 

запальної відповіді організму на ГЛП [29]. Знизити сироваткову концентрацію 

ВЖК, ТГ допомагають також зміна способу життя і призначення похідних 

нікотинової кислоти. 

 Антиоксидантна терапія. За даними експериментальних досліджень, 

антиоксидант рослинного походження ресвератрол чинить протективний вплив 

на міокард, пригнічує пероксидацію ліпідів, виявляє антиапоптотичні 

властивості, покращує ліпідний профіль сироватки крові в умовах 

експериментально відтвореної ГЛП у лабораторних тварин [28]. Рослинний 

екстракт коензим Q10 є важливим дієтичним додатком з кардіопротективними 

ефектами, зумовленими втручанням коензиму Q10 в процес окислювального 

фосфорилювання в мітохондріях, властивістю коензиму Q10 чинити 

протизапальну і гіпохолестеринемічну дію та пригнічувати активність білків і 

ферментів, що залучаються в апоптоз кардіоміоцитів. Коєнзим Q10 зменшує 

розміри міокардіального пошкодження за рахунок пригнічення активності 

протеїну р62 і підвищення експресії протеїну легкого ланцюга 3 (LC3) у 

пацієнтів з ГЛП [4]. Плоди глоду у пацюків з відтвореною в експерименті ГЛП 

зменшують масу міокарда і міокардіофіброз, знижують сироватковий вміст ТГ і 

ХС ЛПНЩ [12]. Шалфей червоно корінний – традиційний компонент китайської 

фітомедицини – виявляє потужну антиоксидантну дію, активує кровообіг, 

покращує скорочувальну функцію міокарда і чинить гіполіпідемічний ефект у 

хворих на ІХС із СН [22, 38]. Китайський рослинний антиоксидант астрагал 

(tongxinluo) в капсульній формі покращує серцеву функцію у мишей з 

відтвореною ГЛП за рахунок збільшення густини мікроваскулярного русла в 
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міокарді через стимулюючий вплив на ендотеліальний судинний фактор росту 

(VEGF) [39]. 

Покращення метаболізму міокарда 

Триметазидин  в умовах ГЛП зменшує поглинання ВЖК міокардом і 

посилює утилізацію глюкози мітохондріями, котра є більш ефективним 

джерелом енергії, ніж ВЖК, і потребує менше кисню для утворення 

еквівалентної кількості АТФ. Корисні ефекти триметазидину на ремоделювання 

серця, за даними експериментальних досліджень, можуть бути потенційно 

пов’язаними з пригніченням розвитку міокардіального фіброзу, індукованого 

перенавантаженням серця тиском через сигнальний шлях, в реалізації котрого 

бере участь НАДФО, ВРК і фактор росту сполучної тканини [24]. Відомі також 

дані про спроможність триметазидину запобігати реперфузійному 

пошкодженню міокарда, активації запалення, виникненню ендотеліальної 

дисфункції, апоптозу, а також структурному і електрофізіологічному 

ремоделюванню міокарда [25]. 

Ранолазин,  який шляхом селективного пригнічення пізнього Na-току 

запобігає перенавантаженню кардіоміоцитів іонами натрію, і тим самим, блокує 

накопичення іонів кальцію в клітині, чинить певну протизапальну й 

антиоксидантну дію та покращує функцію судинного ендотелію [18]. Ранолазин 

чинить також позитивний ефект на метаболізм глюкози. При клінічному 

застосуванні препарату відмічається зниження рівня глікозильованого 

гемоглобіну і частоти повторних епізодів міокардіальної ішемії у хворих на 

цукровий діабет, а також зменшення частоти випадків переходу порушення 

толерантності до глюкози в цукровий діабет. Механізм цієї дії ранолазину 

перебуває на стадії вивчення [6]. 

Препарати, що регулюють системний енергетичний метаболізм, 

чинять позитивний вплив на метаболічні процеси в кардіоміоцитах. Піерцилін 

(пергексилін) [9]  і  етомокс [23] підвищують утилізацію глюкози 

кардіоміоцитами через пригнічення активності карнітин-палмітил-трансферази 

1 і, таким чином, зменшують негативні наслідки ліпідної акумуляції на 
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міокардіальний метаболізм. Інгібітори піруватдегідрогеназної кінази також 

підвищують ефективність метаболічних процесів в кардіоміоцитах в умовах 

ГЛП, стимулюючи оксидацію міокардіальних вуглеводів [33]. 

Висновки. 

Отже, ГЛП вважається патологічним станом, який може змінювати 

структуру і функцію кардіоміоцитів ще до появи атеросклеротичних уражень 

судин. Тривалий час прямі ефекти сироваткових ліпідів на функцію серця 

незалежно від атеросклерозу не вивчалися. Останнім часом отримано дані, які 

доводять, що накопичення ліпідів сироватки крові в кардіоміоцитах  індукує 

оксидативний стрес і запальний кардіальний фіброз, знижує здатність 

кардіоміоцитів до аутофагії, зменшує мікроваскулярну щільність, порушує 

функцію мітохондрій в клітинах серця і, в решті решт, призводить до кардіальної 

дисфункції та електрофізіологічних змін міокарда. Знижуючи підвищені 

показники ліпідного спектра крові, можна ефективно усунути ранню 

шлуночкову дисфункцію і забезпечити кардіопротекцію. Сучасні ГЛЗ окрім 

гіполіпідемічної дії мають чисельні інші ефекти, серед яких дослідників 

приваблює їх безпосередній вплив на міокард. Однак, нажаль, сьогодні 

залишаються не зовсім зрозумілими механізми й сигнальні шляхи, за якими 

сироваткові ліпіди ініціюють порушення структури і функції кардіоміоцитів. З 

клінічної точки зору при ГЛП структурно-функціональні зміни міокарда можуть 

виникати на тлі відсутності будь-яких скарг пацієнта, асоційованих з ГЛП 

(наприклад, шкіряні або сухожильні ксантоми, тощо). Тому сьогодні виникає 

необхідність у створенні потужних діагностичних методів, спроможних 

виявляти зміни в кардіоміоцитах ще на початку накопичення в них надлишку 

сироваткових ліпідів. Подальше інтенсивне дослідження молекулярних і 

патофізіологічних механізмів «гіперліпідемічного міокардіального 

пошкодження» або «ліпотоксичної кардіоміопатії» створить теоретичну базу для 

діагностики і лікування серцевої дисфункції у пацієнтів з хронічною ГЛП та 

сімейною ГХС. 
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Abstract.  The review elucidates contemporary views about an influence of hyperlipidemia (HL) 

on myocardial function and the mechanisms of myocardial damage due to HL, about a relationship 
between heart failure (HF) and serum lipids, and also about cardioprotective effects of lipid lowering 
drugs (LLD), antioxidants and medications improved myocardial metabolism. 

In discussion of the influence of HL on myocardial function and electrophysiology an attention 
is paid for the participation of serum lipids and lipoproteins in regulation of microvascular function 
and activation of mast cells, in disorders of immune system and cellular autophagy as well as in 
influence on ionic currents in atrial and ventricular myocardium remodeling and arrhythmias 
development. 

The mechanisms of myocardial damage due to HL considered in the review include cardiac 
lipid accumulation, inflammatory response of the body to HL, oxidative stress, changes in the 
endoplasmic reticulum and mitochondria, a participation of lipid metabolism disorders in elevation 
of HF risk, an association of some lipid profile indices with clinical course of HF and its prognosis. 

In consideration of some questions concerned pharmacological cardioprotection an accent was 
made on protective influence of LLD (statins, fibrates, omega-3 unsaturated fatty acids) on cardiac 
muscle function. Some data about benefit of antioxidant therapy with resveratrol, coenzyme Q10, 
hawthorn, salvia miltiorrhiza and astragalus miltiorrhiza in correction of myocardial dysfunction 
caused by HL are adduced. The principal metabolic effects of trimetazidine, ranolazine, some drugs 
regulated systemic energy metabolism such as pierciline (perhexiline) and etomox as well as pyruvate 
dehydrogenase kinase inhibitors required for a restoration of myocardial function impaired due to 
HL are discussed. 

Key words: hyperlipidemia, myocardial damage, inflammation, oxidative stress, mitochondrial 
dysfunction, lipid lowering therapy, cardioprotection. 
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