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АНОТАЦІЯ 

Чобану Я.В. Особливості поєднаного перебігу хронічного 

обструктивного захворювання легень та ішемічної хвороби серця: запальні та 

протизапальні механізми, метаболізм оксиду азоту та їх медикаментозна 

корекція. – Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора філософії за 

спеціальністю 222 – Медицина (22 Охорона здоров’я). – Буковинський 

державний медичний університет МОЗ України, Чернівці, 2023. 

Поєднаний перебіг ішемічної хвороби серця (ІХС) та хронічного 

обструктивного захворювання легень (ХОЗЛ) є серйозним викликом 

медицини сьогодення, який призводить до суттєвого зниження якості життя, 

збільшення частоти загострень обох нозологій і госпіталізацій, зростання 

соціально-економічних збитків, а тому, вимагає глибокого розуміння його 

патогенетичних особливостей (системного запалення, ендотеліальної 

дисфункції, гіпоксемії, ремоделювання серця, оксидантного стресу) та 

розробки оптимальних стратегій діагностики та лікування.  

Дисертаційна робота розглядає клініко-патогенетичні особливості 

поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ з фокусуванням на запальних та 

протизапальних механізмах, ендотеліальній дисфункції та можливому пошуку 

варіантів їхньої корекції. 

Поширеність ХОЗЛ в Україні за даними офіційної статистики складає 

2969,1 на 100 тис. дорослого населення, тобто 2,9 %. Але за даними наукових 

досліджень показник значно вищий – в середньому від 8 до 22 % осіб старше 

40 років хворіють на ХОЗЛ [21, 24]. Світові дослідження також демонструють 

вищі показники поширеності даної патології – на рівні 10 % серед осіб старше 

40 років та різке зростання поширеності (до 20 %) серед осіб віком понад 70 

років [71, 257].  

Поєднання ІХС та ХОЗЛ в пацієнтів старших вікових груп стає 

особливою проблемою через вікові зміни в кардіореспіраторному апараті 

(ішемічні порушення та артеріальна гіпоксемія призводить до тканинної 



3 
 

гіпоксемії, формування легеневої артеріальної гіпертензії, ремоделювання 

міокарда з подальшим розвитком легеневої та серцевої недостатності), які 

сприяють розвитку даних захворювань. Недостатня діагностика ХОЗЛ у 

пацієнтів з попередньо існуючим ІХС є частим явищем в клінічній практиці 

лікарів внутрішньої медицини. Ця ситуація обумовлена рядом чинників: схожі 

симптоми обох захворювань (задишка, зниження працездатності, погіршення 

толерантності до фізичних навантажень), що можуть не асоціюватися з 

виникненням нового нозологічного стану, а також фокусування уваги 

пацієнтів та медичних фахівців на лікуванні серцевих та метаболічних 

проблем, обходячи увагою стан легень. Проблема несвоєчасної діагностики 

ХОЗЛ на фоні попередньо існуючих захворювань серцево-судинної системи в 

загальній популяції залишається невирішеною як в Україні, так і в світі.  

В дисертаційній роботі містяться результати теоретичного аналізу і 

практичного вирішення вищезгаданої проблеми, а саме підвищення 

ефективності діагностики та лікування пацієнтів, які страждають від 

поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ. Це досягнуто завдяки вивченню клінічних 

та патогенетичних особливостей цього дуету захворювань через призму 

запальних та протизапальних механізмів та їх впливу на ендотеліальну 

дисфункцію, а також впровадження мельдонію для додаткового використання 

у складі комплексної стандартної терапії ІХС та ХОЗЛ. 

Головною метою нашого дослідження було підвищення ефективності 

діагностики ХОЗЛ у пацієнтів, які страждають від ІХС. Це досягалося шляхом 

клініко-функціонального обстеження показників функції серцево-судинної 

системи, дихальної системи та параметрів якості життя. Дослідження 

спрямовувалося на підвищення ефективності діагностики та корекцію 

відхилень функціонального стану легень, серця та ендотелію судин, а також 

на оцінку системної запальної відповіді у пацієнтів із ХОЗЛ та ІХС, в 

залежності від рівня сиртуїну-1.  

Для досягнення поставленої мети використовували наступні методи 

дослідження: загальноклінічне обстеження із визначенням основних 
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показників серцево-судинної та дихальної систем, анкетування пацієнтів для 

оцінки симптомів ХОЗЛ: за модифікованою шкалою тяжкості задишки 

медичної дослідницької ради (mMRC) та тестом з оцінки ХОЗЛ (т САТ), 

визначення параметрів якості життя (ЯЖ) за міжнародним опитувальником St. 

George's Respiratory Questionnaire (SGRQ). Також використовували 

інструментальні методи: спірографію – для визначення показників функції 

зовнішнього дихання (ФЗД), ехокардіографію (ЕхоКГ) – з метою вивчення 

структурно-функціонального стану серця; імуноферментні та біохімічні 

дослідження. Отримані результати аналізували загально прийнятими 

статистичними методами. 

В період ремісії у хворих на ХОЗЛ з супутнім ІХС та без нього 

зберігається ряд типових для захворювань органів дихання скарг, основними 

з яких були: задишка; кашель; відчуття ригідності і скутості у грудній клітці; 

погана толерантність до фізичних навантажень; порушення сну. 

У пацієнтів з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ першочергово 

змінюється характер і інтенсивність задишки: вона набуває змішаного 

характеру, відмічають частіші епізоди погіршення задишки у нічний час, що 

призводить до порушення якості сну і нічного відпочинку пацієнтів. Третина 

пацієнтів із поєднанням нозологій виявляли у себе ознаки бендопное, що може 

слугувати клінічною ознакою даного стану. Також, у пацієнтів з поєднаним 

перебігом захворювань відзначались стійкіші і суттєвіші явища дихальної 

недостатності, що виявляються при первинному огляді. 

При розвитку і прогресуванні ХОЗЛ у пацієнтів з попередньо існуючим 

ІХС факт посилення задишки набуває об’єктивного підтвердження 

(збільшення показника mMRC на 39,0 % порівняно з даними хворих на ХОЗЛ 

і в 2,5 рази - порівняно з результатами в групі ІХС); частіше виявляються і 

інтенсивніше проявляють себе скутість грудної клітки (на 50% порівняно з 

групою ХОЗЛ, (р<0,05) та в 3 рази порівняно з группою ІХС (р<0,05)), 

порушення сну (на 40% порівняно з групою ХОЗЛ, (р<0,05) та в 3 рази 

порівняно з групою ІХС (р<0,05)), обмеження переносимості фізичних 
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навантажень, які призводять у підсумку до достовірного і суттєвішого 

порушення якості життя хворих (зростання індексу SGRQ в блоці опитування 

“активність” на 19,0%, “вплив” на 26,4%, “симптоми” на 8,3%, загальний 

рахунок - 20,3%). Це може бути пов'язане з синергічним ефектом обох 

захворювань, коли взаємодія різних ланок патогенезу призводить до 

загострення клінічних проявів та погіршення якості життя пацієнтів. 

У пацієнтів із поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ характерні певні 

особливості внутрішньосерцевої гемодинаміки та структурної перебудови 

міокарда. Пацієнти із поєднанням ІХС та ХОЗЛ мають зміни правих відділів 

серця, що відрізняють їх від пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ, 

ізольованим перебігом ІХС та групою контролю, а саме достовірно більший 

розмір ПШ (p<0,05) та ПП (p<0,05). Наведені дані підтверджують формування 

синдрому взаємного обтяження ІХС та ХОЗЛ за умови їх поєднаного перебігу 

та з подальшим розвитком легеневого серця. 

У хворих на ХОЗЛ у поєднанні з ХКС відмічалися ознаки клінічно 

значимого підвищення активності низькоінтенсивного системного запального 

процесу, що проявляється зростанням на 65,0% рівня hsCRP порівняно з 

групою ІХС та 85,0% порівняно з групою ХОЗЛ і може сприяти швидшій 

прогресії у них атеросклерозу, дисліпідемії та ендотеліальної дисфункції. 

Як за ХОЗЛ, так і за ІХС виявляється підвищення рівня у крові хворих 

eNOS/NOS3 (на 91% і в 2 рази відповідно) порівняно зі здоровими особами 

того ж віку і статі, при цьому більша тривалість захворювання як за ХОЗЛ, так 

і за ІХС асоціюється зі збільшенням рівня eNOS/NOS3 в крові. Це явище може 

розглядатися як спроба адаптації до зміненої реактивності ендотелію з 

компенсаторною гіперпродукцією ензима для подолання проявів 

ендотеліальної дисфункції. По мірі прогресування ХОЗЛ від клінічної групи 

А до Е рівень eNOS/NOS3 зростає на 28,3%, що може свідчити про не 

вичерпані до кінця відновлювальні резерви навіть на важких стадіях 

захворювання. 
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Коморбідне поєднання ІХС та ХОЗЛ характеризується суттєвішим 

порушенням функцій ендотелію, компенсувати які виключно за рахунок 

eNOS/NOS3 не вдається. Концентрація даного ензиму в крові є вищою на 

79,1% за показники здорових людей, але меншою за показники при ХОЗЛ та 

ІХС.  

У хворих на ІХС, ХОЗЛ та їх поєднання відзначали на 46,4% , 57,4% і 

81,6% відповідні нижчий рівень сиртуїну-1 порівняно з контрольною групою. 

Найбільший його вміст у крові властивий для хворих на ІХС: він був на 20,6% 

вищим порівняно з результатом хворих на ХОЗЛ та перевищував на 65,5% 

вміст сиртуїну-1 у крові пацієнтів з поєднаною патологією. Вміст сиртуїну-1 

у крові хворих на ХОЗЛ та ІХС зменшується на 16,5% і на 14,5% та 30,2% 

відповідно при ІХС по мірі збільшення тривалості захворювання, а також його 

прогресування зі збільшенням ступеня важкості.  

Наукова новизна отриманих результатів. Поглиблено наукові дані 

стосовно клінічного перебігу поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ. Вперше 

досліджено контингент, у якого ХОЗЛ розвивається на фоні попередньо 

існуючої ІХС, та обидва захворювання перебігають на фоні проживання 

хворих в екологічно сприятливому регіоні. Показано, що за цих умов однією з 

ранніх ознак розвитку ХОЗЛ на фоні попередньо існуючої ІХС є частіші і 

інтенсивніші скарги на задишку, прояви бендопное, стійкіші і суттєвіші явища 

дихальної недостатності, порушення сну, зменшення енергії і якості життя в 

цілому. 

Встановлено, що пацієнтам з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ 

притаманні більш виражені структурно-функціональні зміни серця (вищі 

значення розмірів ПШ (p<0,05), ПП (p<0,05), ЛП (p<0,05)). Доповнено наукові 

дані про те, що у хворих з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ІХС спостерігаються 

найбільш виражені ознаки системного запалення. Вперше показано, що при 

комор бідності ІХС та ХОЗЛ відмічається нижчий рівень сиртуїну-1 порівняно 

зі здоровими індивідами та пацієнтами з ізольованим перебігом ХОЗЛ та ІХС. 
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Виявлено тренд до зменшення концентрації сиртуїну-1 у крові хворих 

на ХОЗЛ з розвитком легеневих ускладнень - пневмосклерозу та емфіземи. 

Вперше доведено, що вміст сиртуїну-1 чіткіше, ніж інші досліджені маркери, 

реагує на поступове погіршення стану хворих, і може розглядатися як 

чутливий маркер прогресування ХОЗЛ. 

На підставі аналізу клінічно-лабораторних даних обґрунтовано 

доцільність додаткового призначення мельдонію до стандартної терапії 

хворим з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ, що сприяє зниженню частоти і 

вираженості скарг, зменшенню вираженості клінічних проявів ХОЗЛ, а також 

підвищенню якості життя пацієнтів, покращенню показників ФЗД, 

незначному покращенню структурно-функціональних параметрів серця. 

Вперше підтверджено сеностатичні властивості мельдонію: призначення його 

у складі комплексної терапії хворих на ХОЗЛ та ІХС сприяє корекції порушень 

ліпідного спектру крові, ендотеліальна дисфункція, зменшенню вираженості 

системного запалення, підвищення рівня сиртуїну-1. Відмітили сильний 

обернений кореляційний зв'язок між рівнем SIRT1 та рівнем hsCRP, 

тригліцеридами і віком, в свою чергу сильний позитивний кореляційний - з 

ОФВ1, ЖЄЛ, ОФВ1/ЖЄЛ та активністю eNOS/NOS3. 

Практичне значення одержаних результатів.  

Рекомендовано приймати до уваги вираженість явищ дихальної 

недостатності, оцінку наявності бендопное і використовувати опитувальники 

mMRC, т CAT та Святого Георгія для оцінки симптомів ХОЗЛ у пацієнтів, які 

мають ХКС вік понад 40 років та фактори ризику розвитку ХОЗЛ, що надає 

можливість лікарям вирішити проблему гіподіагностики ХОЗЛ у пацієнтів з 

ІХС через подібність клінічних симптомів.  

 Доцільно також визначати рівень SIRT1 хворих за поєднаного перебігу 

ХОЗЛ та ІХС, як маркер тяжкості та фактор прогнозування перебігу 

захворювання - оскільки він є чутливим показником, вміст якого у крові 

достовірно корелює з рядом основних параметрів функції зовнішнього 
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дихання, розмірами правого передсердя та шлуночка, показниками 

ендотеліальної дисфункції. 

При поєднаному перебігу ХОЗЛ та ІХС рекомендовано додавання 

стандартної терапії хворих мельдоній у дозі 500 мг двічі на добу з метою 

зменшення симптомів захворювання, покращення показників ФЗД, 

структурно-функціональних параметрів серця, функціонального стану 

ендотелію, системного запалення, нормалізації показників ліпідного профілю 

крові, а також підвищення рівня SIRT1 в крові. 

Хворим з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ рекомендовано до базисної 

терапії додати мельдоній у дозі 500 мг двічі на добу для зменшення клінічних 

проявів захворювання, покращення показників ФЗД, коригування 

ендотеліальної дисфункції і низькоінтенсивного системного запалення, а 

також підвищення рівня сиртуїну-1. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, хронічне обструктивне 

захворювання легень, біомаркери, сиртуїн-1, метаболічна терапія, якість 

життя, запалення, гемодинаміка, ендотеліальна дисфункція, мельдоній. 
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ANNOTATION 

Chobanu Y.V. The Features of a Comorbid Course of Chronic Obstructive 

Pulmonary Disease and Ischemic Heart Disease: Inflammatory and Anti-

Inflammatory Mechanisms, Nitric Oxide Metabolism and Their Drug Correction. – 

Qualifying Scientific Work as a Manuscript. 

The thesis to obtain the academic degree of Doctor of Philosophy (PhD) on 

specialty 222 – Medicine (22 Health Care). – Bukovinian State Medical University, 

the Ministry of Health of Ukraine, Chernivtsi, 2023. 

A comorbid course of ischemic heart disease (IHD) and chronic obstructive 

pulmonary disease (COPD) is a serious challenge of modern medicine. It results in 

a considerable decrease in the quality of life, increase of exacerbations of both 

diseases and hospitalization, and greater social-economical loss. The issue requires 

deep understanding of pathological features (systemic inflammation, endothelial 

dysfunction, hypoxemia, heart remodeling, oxidative stress) and development of 

optimal strategies of diagnostics and treatment.  

The thesis studies clinical-pathogenic features of a comorbid course of IHD 

and COPD focusing on inflammatory and anti-inflammatory mechanisms, 

endothelial dysfunction and possible search of variants to correct them.  

According to official statistics, occurrence of COPD in Ukraine is 2969,1 per 

100 000 of adult population, that is, 2,9 %. Meanwhile, according to the scientific 

studies, this index is much higher – on an average from 8 to 22 % of individuals over 

40 suffer from COPD [21, 24]. The world researches demonstrate higher indices of 

this pathology as well – about 10 % among individuals over 40 and sharp increase 

of its occurrence (up to 20 %) among individuals over 70 years of age [71, 257].  

Comorbidity of IHD and COPD among the patients of older age groups 

becomes a special problem due to age changes in the cardiovascular and respiratory 

apparatus. They include ischemic disorders and arterial hypoxemia resulting in 

tissue hypoxemia, formation of pulmonary arterial hypertension, myocardial 

remodeling followed by further development of pulmonary and heart failure, which 

promote advance of these diseases. Inadequate diagnostics of COPD in patients with 
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underlying IHD is a frequent phenomenon in clinical practice of internal medicine 

practitioners. The situation is stipulated by a number of factors including similar 

signs of both diseases such as shortness of breath, decrease in working capacity, 

deteriorated tolerance to physical exercises. The symptoms may be not associated 

with occurrence of a new nosological condition. Patients and medical workers focus 

their attention on the treatment of heart and metabolic problems ignoring the 

condition of the lungs. The issue of untimely diagnostics of COPD with underlying 

diseases of the cardiovascular system in the general population remains unsolved 

both in Ukraine and worldwide.   

The thesis presents the results of theoretical analysis and practical solution of 

the problem that is, increasing the effectiveness of diagnostics and treatment of 

patients suffering from IHD and COPD. It is achieved due to investigation of clinical 

and pathogenic features of these diseases through the prism of inflammatory and 

anti-inflammatory mechanisms and their effect on the endothelial dysfunction, and 

administration of MELDONIUM as an additional drug in the comprehensive 

standard therapy of IHD and COPD. 

The main purpose of our research was increasing the effectiveness of 

diagnostics of COPD in patients suffering from IHD. The clinical-functional 

examination of the parameters of the cardiovascular, respiratory functions and the 

quality of life was performed. The research was targeted to increasing the 

effectiveness of diagnostics and corrections of disorders in the functional state of the 

lungs, heart and vascular endothelium, assessment of systemic inflammatory 

response in patients with COPD and IHD depending on sirtuin-1 level.  

To achieve the goal the following methods of examination were used: general 

clinical examination with determination of the major parameters of the 

cardiovascular and respiratory systems. Patient questionnaires to evaluate COPD 

symptoms according to the modified Medical Research Council (mMRC) scale of 

dyspnea index and COPD Assessment Test (САТ), determination of the parameters 

of the quality of life using the international St. Georges Respiratory Questionnaire 

(SGRQ) were used. The following instrumental methods were applied: spirometry 
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– to determine pulmonary function test (PFT), echocardiography (EchoCG) – to 

examine structural-functional state of the heart. Immuno-enzymatic and biochemical 

studies were made. The results obtained were analyzed by means of the common 

statistical methods.  

During remission, COPD patients with comorbid IHD and without it present 

a number of complaints typical for the respiratory organs. The main complaints were 

dyspnea, cough, rigidity and stiffness in the chest, poor tolerance to physical 

exercises, and sleep disorders.  

Patients with a comorbid course of IHD and COPD, primarily present changes 

in the nature and intensity of dyspnea. It becomes of a mixed character and the 

episodes of night dyspnea become more frequent. It results in disturbances of sleep 

quality and night rest of patients. A third of patients with a comorbid course of the 

diseases presented the signs of bendopnea that can be considered as a clinical sign 

of the condition. At the same time, primary examination found more stable and 

prominent signs of respiratory failure in patients with a comorbid course of the 

diseases.  

With the development and advance of COPD in patients with underlying 

ischemic heart disease, the fact of increased shortness of breath is objectively 

confirmed. mMRC index 39,0 % increases in comparison with the values of COPD 

patients. It increases 2,5 times compared to the results obtained in IHD group. 

Stiffness in the chest becomes more intensive and frequent (50% increases in 

comparison with COPD group, (р<0,05); and 3 times as much compared to IHD 

group (р<0,05)). Sleep disorders 40% increase compared to COPD group (р<0,05) 

and 3 times as much compared to IHD group (р<0,05)). The tolerance to physical 

exercises is restricted resulting in reliable and more significant disturbances in the 

quality of life of the patients. SGRQ index in the questionnaire block “activity” 

19,0% increases, in the block “effect” – 26,4, “symptoms” – 8,3%, total score – 

20,3%). It can be associated with a synergistic effect of both diseases when 

correlation of various pathogenic links leads to exacerbation of clinical 

manifestation and deterioration of the quality of life of patients.  
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The patients with a comorbid course of IHD and COPD present certain 

specific features of the intracardiac hemodynamics and structural rebuilding of the 

myocardium. The patients with a comorbid course of IHD and COPD have changes 

in the right portion of the heart – larger right ventricle (p<0,05) and larger right 

atrium (p<0,05). This fact distinguishes them from the patients with isolated COPD, 

isolated IHD and the control group. The given data confirm the formation of mutual 

aggravation syndrome of IHD and COPD in case they have a comorbid course 

followed by further development of cor pulmonale. 

The patients with COPD and comorbid IHD present the signs of a 

considerable increase in the activity of low intensity systemic inflammatory process. 

It is manifested by 65,0% increase of hsCRP level compared to IHD group, and 

85,0% increase in comparison with COPD group respectively. It can promote 

quicker advance of atherosclerosis, dyslipidemia and endothelial dysfunction. 

An increased level of eNOS/NOS3 is found in the blood of patients both with 

COPD and IHD (91% and twice as much respectively) in comparison with healthy 

individuals of the same age and gender. At the same time, longer duration of the 

disease is associated with the increase of eNOS/NOS3 in the blood with both COPD 

and IHD. This phenomenon can be considered as an attempt to adjust to the altered 

reactivity of the endothelium with compensatory hyperproduction of the enzyme in 

order to overcome the signs of endothelial dysfunction. As COPD progresses from 

the clinical group А to Е group the level of eNOS/NOS3 28,3% increases. It can be 

indicative of renewable reserves not completely exhausted even with severe stages 

of the disease.  

Comorbid association of IHD and COPD is characterized by more significant 

functional endothelial disorders that cannot be compensated at the expense of 

eNOS/NOS3 exclusively. The concentration of this enzyme in the blood is 79,1% 

higher than that of healthy individuals, but it is lower than those with COPD and 

IHD.  

Sirtuin-1 level 46,4% ,57,4% and 81,6% decreased as compared with the 

control group was found in patients with IHD, COPD and those with a comorbid 
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course of the diseases respectively. IHD patients have its highest content in the 

blood. It was 20,6% higher than that of COPD patients, and 65,5% higher than the 

content of sirtuin-1 in the blood of patients with comorbid pathology. The content 

of sirtuin-1 in the blood of patients with COPD and IHD 16,5% and 14,5% 

decreases, and it 30,2% decreases with IHD as the disease progresses or the degree 

of severity increases.  

Scientific novelty of the obtained results. Scientific data on the clinical 

course of the combined course of IHD and COPD have been deepened. For the first 

time, the contingent in which COPD develops against the background of pre-existing 

coronary artery disease, and both diseases progress against the background of living 

in an ecologically favourable region, was investigated. It is shown that under these 

conditions, one of the early signs of the development of COPD against the 

background of pre-existing coronary artery disease is more frequent and more 

intense complaints of shortness of breath, manifestations of bendopnea, more 

persistent and significant phenomena of respiratory failure, sleep disturbances, a 

decrease in energy and quality of life in general. 

It was established that patients with a combined course of coronary artery 

disease and COPD have more pronounced structural and functional changes of the 

heart (larger right ventricle (p<0,05), right atrium (p<0,05), and left atrium 

(p<0,05)). The existing scientific data are extended with the findings that the most 

pronounced signs of systemic inflammation are found in patients with a comorbid 

course of COPD and IHD. For the first time, it has been demonstrated that in patients 

with the comorbidity of IHD and COPD, there is a lower level of sirtuin-1 compared 

to healthy individuals and patients with isolated courses of COPD and IHD. For the 

first time, it was shown that the comorbidity of COPD and COPD has a lower level 

of sirtuin-1 compared to healthy individuals and patients with isolated COPD and 

IHD. 

It has been proven that the combination of IHD and COPD Is characterized 

by a more significant disruption of endothelial functions, which cannot be 

compensated only by eNOS/NOS3 regulation. The concentration of the enzyme in 
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the blood is higher than that of healthy individuals but lower than the parameters 

with COPD and IHD.  

A trend towards a decrease of sirtuin-1 concentration in the blood of patients 

with COPD was found followed by the development of pulmonary complications 

including pneumosclerosis and emphysema. It was proved for the first time that the 

content of sirtuin-1 reacts to the gradual deterioration of the condition of patients 

more clearly than other investigated markers, and can be considered as a sensitive 

marker of COPD progression. 

Based on the analysis of clinical and laboratory findings we substantiated the 

necessity of additional administration of MELDONIUM in the standard therapy 

indicated for the patients with comorbid course of IHD and COPD. It promoted 

decreased frequency of complaints, reduced manifestation of COPD clinical signs, 

better quality of life of patients, improved PFT parameters, and insignificant 

improvement of the structural and functional parameters of the heart. The senostatic 

properties of MELDONIUM are confirmed. Its additional administration to the 

comprehensive therapy promotes correction of disorders in the blood lipid spectrum, 

endothelial dysfunction, decreased systemic inflammation, and increased sirtuin-1 

levels. A strong inverse correlation was noted between the level of SIRT1 and the 

level of hsCRP, triglycerides and age, in turn, a strong positive correlation – with 

FEV1, FVC, FEV1/FVC and eNOS/NOS3 activity. 

Practical significance of the obtained results. According to our 

observations, the coverage of COPD treatment is insufficient at the post-hospital 

stage: already one month after discharge from the therapeutic department, only 

40,0% of those to whom it is indicated continue the systematic use of basic therapy.  

It Is recommended to assess the presence of bendopnea, episodes of nocturnal 

dyspnea; the use of questionnaires to assess COPD symptoms and quality of life in 

patients with IHD over 40 years of age and risk factors for the development of 

COPD, which allows doctors to solve the problem of underdiagnosis of COPD in 

patients with IHD due to the similarity of clinical symptoms. 
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It is appropriate to determine the level of sirtuin-1 in the blood as a marker of 

severity and a criterion for predicting the course of diseases, and to assess the level 

of endothelial synthase in the blood as a marker of ED in patients with a combined 

course of IHD and COPD. 

Patients with a combined course of COPD and IHD are recommended to add 

MELDONIUM at a dose of 500 mg twice a day to the basic therapy to reduce the 

clinical manifestations of the disease, improve PFTs indicators, correct ED and low-

intensity systemic inflammation, as well as increase the level of sirtuin-1. 

Key words: coronary artery disease, chronic obstructive pulmonary disease, 

biomarkers, sirtuin-1, metabolic therapy, quality of life, inflammation, 

hemodynamics, endothelial dysfunction, MELDONIUM. 
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ВСТУП 

Актуальність теми. Хронічне обструктивне захворювання легень 

(ХОЗЛ) є третьою основною причиною смерті в усьому світі, на нього 

припадає приблизно 3 мільйони смертей в 2019 році [271]. Очікується, що 

глобальний тягар ХОЗЛ зросте протягом найближчих десятиліть через 

старіння населення та постійний вплив факторів ризику ХОЗЛ [187]. 

Смертність від ішемічної хвороби серця (ІХС) в Україні стабільно 

зростає щороку [4]. За даними статистики, поширеність ІХС в Україні 

становить 7,75 мільйонів осіб, а смертність від неї у 2020 році склала 745,6 

випадків на 100 тисяч населення [19]. ІХС є одним із ключових чинників 

інвалідності як у світі, так і в Україні [18, 128]. 

Пацієнти з комор бідним поєднанням ХОЗЛ та ІХС мають високі 

показники захворюваності, включаючи гіршу якість життя (ЯЖ), задишку та 

знижену толерантність до фізичних навантажень, а також вищий ризик 

госпіталізації з приводу ХОЗЛ і ІХС [23, 178, 189]. Крім того, наявність ІХС 

або серцево-судинних захворювань (ССЗ), таких як серцева недостатність 

(СН) або фібриляція передсердь (ФП) підвищує ризик частих загострень і 

смертності у пацієнтів з ХОЗЛ [94, 151, 189]. Загострення ХОЗЛ і зниження 

функції легенів пов’язані з підвищеним ризиком ССЗ і смертністю [27, 79, 

125]. Щоб мінімізувати ризик несприятливих подій, важливо забезпечити 

ефективне лікування пацієнтів із поєднаним перебігом ХОЗЛ та ІХС. Однак, 

медикаментозна терапія ХОЗЛ може мати як сприятливий, так і потенційний 

несприятливий вплив на ІХС і навпаки. 

Реальна поширеність ХОЗЛ є вищою за рахунок проблеми з 

недостатньою діагностикою ХОЗЛ: згідно даних пульмонологів, до 30% 

пацієнтів із ХОЗЛ навіть не підозрюють про наявність у себе захворювання 

легень, діагноз ХОЗЛ зазвичай встановлюється, коли у хворого вже 

розвинулась клінічно виражена стадія захворювання, і лише у 25% випадків 

діагностують ХОЗЛ своєчасно [22, 25, 30]. 
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Численні дослідження повідомляють про зв’язок між різними 

показниками порушення функції легенів, включаючи низький ОФВ1, 

форсовану життєву ємність легень (ФЖЕЛ) і ОФВ1/ФЖЕЛ, і більшою 

ймовірністю розвитку ССЗ, а також підвищеним ризиком госпіталізації та 

смерті внаслідок ССЗ [29, 42, 89, 100, 114, 228, 251]. 

Вибір ефективної та безпечної терапії у пацієнтів з поєднаним перебігом 

ІХС та ХОЗЛ викликає труднощі у багатьох лікарів у зв’язку з рядом 

обмежень, щодо застосування базисних препаратів для лікування ІХС (β-

блокаторів) та ХОЗЛ (β2-агоністів). Тому пошук додаткових медикаментозних 

засобів, який впливав би на основні патогенетичні механізми поєднаного 

перебігу ІХС та ХОЗЛ (ендотеліальну дисфункцію, оксидантний стрес та 

системне запалення), залишається актуальним завданням медицини 

сьогодення [2, 24, 28]. 

Мельдоній належить до класу парціальних інгібіторів β-окиснення 

жирних кислот. Цей препарат є структурним аналогом γ-бутиробетаїну, що, у 

свою чергу, є конкурентим інгібітором γ-бутиробетаїнгідроксилази, 

останнього ферменту в ланцюгу біосинтезу карнітину. Механізм дії мельдонію 

полягає в тому, що він зворотно знижує концентрацію карнітину як у плазмі, 

так і в цитозолі кардіоміоцитів. Зменшення концентрації карнітину в цитозолі 

знижує швидкість транспорту та активації довголанцюгових жирних кислот до 

місця окиснення в мітохондріях. Внаслідок цього попереджається блокада 

транспорту АТФ із мітохондрій до цитозолю. У свою чергу, накопичення 

жирних кислот у мітохондріях призводить до активації альтернативного 

шляху синтезу енергії, зокрема аеробного гліколізу, який потребує менше 

кисню, що є дуже важливим за умов гіпоксії. Мельдоній можна розглядати як 

препарат, що позитивно впливає на функцію судинного ендотелію, бо ефір γ-

бутиробетаїну має структуру, подібну до ацетилхоліну, і здатний активувати 

відповідні рецептори; під його впливом відбувається виділення 

ендотеліоцитами монооксиду азоту, що викликає NO-залежну вазодилатацію 

[149]. Підвищення вмісту γ-бутиробетаїну індукує біосинтез оксиду азоту, що 
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сприяє розслабленню гладеньких м’язів судинної стінки, зменшує агрегацію 

тромбоцитів. Підвищення стійкості мітохондріальних мембран є ключовим 

механізмом протизапального ефекту мельдонію [30]. Таким чином, препарат 

володіє антиоксидантними, цитопротекторними, в тому числі і 

ендотеліопротекторними, властивостями, сприяє відновленню балансу між 

потребою клітин в кисні та його доставкою [2, 37, 149]. Мельдоній є клінічно 

використовуваним кардіопротекторним препаратом, який впливає на 

біодоступність довго ланцюгових ацилкарнітинів (L-карнітину), регулює 

шляхи енергетичного метаболізму та зберігає функцію мітохондрій під час 

ішемії-реперфузії міокарда. У доклінічних умовах цей препарат зменшує 

розмір інфаркту серця та послаблює розвиток серцевої недостатності, аритмії, 

атеросклерозу, цукрового діабету . Мельдоній має хороший профіль безпеки і 

тривалий період елімінації в організмі людини . У клінічній практиці його 

використовують у комплексній терапії хронічної серцевої недостатності . Крім 

того, було показано, що мельдоній покращує переносимість фізичних 

навантажень у пацієнтів зі стабільною стенокардією [6, 38, 66]. Загалом ці 

результати свідчать про те, що лікування мельдонієм може бути корисним при 

ССЗ, пов’язаних із ХОЗЛ.  

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота 

виконана у межах планової науково-дослідної роботи кафедри пропедевтики 

внутрішніх хвороб Буковинського державного медичного університету 

«Медикаментозна корекція метаболічних та імунологічних порушень, 

інтенсивності системного запалення та ендотеліальної дисфункції у пацієнтів 

з поєднаним перебігом серцево-судинних та бронхообструктивних 

захворювань, ураженням опорно-рухового апарату та хронічними 

дерматозами» (№ державної реєстрації 0120U101550). Здобувач є виконавцем 

фрагменту роботи. 

Мета дослідження: підвищити ефективність діагностики хронічного 

обструктивного захворювання легень у осіб із стабільною ішемічною 

хворобою серця на підставі клініко-функціонального обстеження показників 
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серцево-судинної, дихальної систем, параметрів якості життя та покращення 

ефективності лікування хворих з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ шляхом 

додаткового застосування мельдонію. 

Завдання дослідження: 

1. Встановити особливості клінічного перебігу, структурно-функціональних 

змін серця, функцію зовнішнього дихання (ФЗД) у хворих з ІХС, ХОЗЛ та їх 

поєднанням. 

2. З’ясувати роль ендотеліальної дисфункції, системного запалення, ліпідного 

спектру крові за поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ. 

3. Встановити особливості якості життя пацієнтів із ІХС, ХОЗЛ та їх 

поєднанням. Визначити взаємозв'язок клініко-функціональних показників 

серцево-судинної та дихальної системи. 

4. Визначити рівень сиртуїну-1 при поєднаному перебігу ІХС та ХОЗЛ і 

встановити зв'язок з показниками тяжкості перебігу та прогнозу 

захворювання. 

5. Оцінити ефективність використання мельдонію у хворих з поєднаним 

перебігом ІХС та ХОЗЛ. 

Об’єкт дослідження: ішемічна хвороба серця в поєднанні з хронічним 

обструктивним захворюванням легень.  

Предмет дослідження: особливості клінічного перебігу ІХС та ХОЗЛ, 

респіраторні симптоми, показники ФЗД, структурно-функціональний стан 

серця, ліпідний спектр крові, ендотеліальну дисфункцію, системне запалення, 

рівень сиртуїну-1, параметри якості життя у разі поєднання ІХС та ХОЗЛ. 

Методи дослідження: загальноклінічні, біохімічні, імуноферментні, 

інструментальні та статистичні. 

Наукова новизна одержаних результатів. Поглиблено наукові дані 

стосовно клінічного перебігу поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ. Вперше 

досліджено контингент, у якого ХОЗЛ розвивається на фоні попередньо 

існуючої ІХС, та обидва захворювання перебігають на фоні проживання 

хворих в екологічно сприятливому регіоні. Показано, що за цих умов однією з 
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ранніх ознак розвитку ХОЗЛ на фоні попередньо існуючої ІХС є частіші і 

інтенсивніші скарги на задишку, прояви бендопное, стійкіші і суттєвіші явища 

дихальної недостатності, порушення сну, зменшення енергії і якості життя в 

цілому. 

Встановлено, що пацієнтам з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ 

притаманні більш виражені структурно-функціональні зміни серця (вищі 

значення розмірів ПШ (p<0.05), ПП (p<0.05), ЛП (p<0.05)). Доповнено наукові 

дані про те, що у хворих з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ІХС спостерігаються 

найбільш виражені ознаки системного запалення. Вперше показано, що при 

коморбідності ІХС та ХОЗЛ відмічається нижчий рівень сиртуїну-1 порівняно 

зі здоровими індивідами та пацієнтами з ізольованим перебігом ХОЗЛ та ІХС. 

Доведено, що коморбідне поєднання ІХС та ХОЗЛ характеризується 

суттєвішим порушенням функцій ендотелію, компенсувати які виключно за 

рахунок eNOS/NOS3 не вдається. Концентрація даного ензиму в крові є 

вищою за показники здорових людей, але меншою за показники при ХОЗЛ та 

ХКС.  

Виявлено тренд до зменшення концентрації сиртуїну-1 у крові хворих 

на ХОЗЛ з розвитком легеневих ускладнень - пневмосклерозу та емфіземи. 

Вперше доведено, що вміст сиртуїну-1 чіткіше, ніж інші досліджені маркери, 

реагує на поступове погіршення стану хворих, і може розглядатися як 

чутливий маркер прогресування ХОЗЛ. 

На підставі аналізу клінічно-лабораторних даних обґрунтовано 

доцільність додаткового призначення мельдонію до стандартної терапії 

хворим з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ, що сприяє зниженню частоти і 

вираженості скарг, зменшенню вираженості клінічних проявів ХОЗЛ, а також 

підвищенню якості життя пацієнтів, покращенню показників функції 

зовнішнього дихання, незначному покращенню структурно-функціональних 

параметрів серця. Вперше підтверджено сеностатичні властивості мельдонію: 

призначення його у складі комплексної терапії хворих на ХОЗЛ та ІХС сприяє 

корекції порушень ліпідного спектру крові, ендотеліальної дисфункції, 



30 
 

зменшенню вираженості системного запалення, підвищення рівня сиртуїну-1. 

Відмітили сильний обернений кореляційний зв'язок між рівнем сиртуїну-1 та 

рівнем hsCRP, тригліцеридами і віком, в свою чергу сильний позитивний 

кореляційний - з ОФВ1, ФЖЄЛ, ОФВ1/ФЖЄЛ та рівнем eNOS/NOS3. 

Практичне значення одержаних результатів. 

Згідно наших спостережень, охопленість лікування ХОЗЛ недостатня на 

постгоспітальному етапі: вже через місяць після виписки з терапевтичного 

відділення, лише 40,0% з тих, кому вона показана, продовжують систематичне 

постійне застосування засобів базової терапії. Потрібно привертати увагу 

лікарів до цієї проблеми та акцентувати на необхідності контролю на 

амбулаторному етапі комплаєнсу стосовно базової терапії ХОЗЛ у пацієнтів з 

поєднаною патологією після виписки зі стаціонару. Рекомендовано оцінку 

наявності бендопное, епізодів нічної задишки; використання опитувальників 

для оцінки симптомів ХОЗЛ та якості життя у пацієнтів, які мають ІХС віком 

понад 40 років та фактори ризику розвитку ХОЗЛ, що надає можливість 

лікарям вирішити проблему гіподіагностики ХОЗЛ у пацієнтів з ІХС через 

подібність клінічних симптомів. 

Доцільним є визначення рівня сиртуїну-1 у крові як маркера тяжкості та 

критерія прогнозу перебігу захворювань, оцінка рівня ендотеліальної синтази 

в крові як маркера ендотеліальної дисфункції у пацієнтів з поєднаним 

перебігом ХКС та ХОЗЛ. 

Хворим з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС рекомендовано до 

базисної терапії додати мельдоній у дозі 500 мг двічі на добу для зменшення 

клінічних проявів захворювання, покращення показників функції зовнішнього 

дихання, коригування ендотеліальної дисфункції і низькоінтенсивного 

системного запалення, а також підвищення рівня сиртуїну-1. 

Наукові розробки впроваджено в практику лікувально-профілактичних 

закладів України (КНП «Герцаївська ЦРЛ», КНП «Міська клінічна лікарня 

№3», КНП «Золочівська ЦРЛ», КНП «Заліщицький ЦПМСД», КНП 

«Герцаївський ЦПМСД», ОКНП «Чернівецька ЛШМД», КНП «Центральна 
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міська клінічна лікарня»), що підтверджено відповідними актами 

впровадження. Матеріали дисертаційної роботи використовуються на 

практичних заняттях та в лекційному курсі кафедрами терапевтичного 

профілю Буковинського державного медичного університету. 

Особистий внесок здобувача. Дисертаційна робота виконана особисто 

автором. Здобувач самостійно провів огляд літератури, інформаційно-

патентний пошук, створив електронну базу даних на персональному 

комп'ютері, заповнив протоколи клінічного обстеження пацієнтів. Спільно із 

науковим керівником розроблено методологію роботи, сформульовано мету та 

завдання дослідження, висновки та практичні рекомендації.  

Здобувач особисто провів огляд та клінічне обстеження учасників 

дослідження з подальшим розподілом хворих у групи залежно від патології, а 

також статистичну обробку даних, аналіз загальноклінічних, біохімічних та 

інструментальних методів дослідження та наукове обгрунтування обраного 

методу лікування. Здобувач самостійно написав всі розділи дисертаційної 

роботи, виконав літературне оформлення наукових джерел та спільно з 

науковим керівником сформулював прикінцеві положення – висновки та 

практичні рекомендації. Автор брав безпосередню участю у написанні 

наукових публікацій, оформленні стендових і усних доповідей, а також 

впровадженні результатів дисертаційної роботи у клінічну практику 

лікувальних закладів України. 

Апробація результатів дослідження. Основні положення 

дисертаційної роботи були оприлюднені та обговорені у рамках вітчизняних 

та міжнародних науково-практичних конференцій: науково-практична 

конференція з міжнародною участю «Актуальні проблеми коморбідності у 

клініці внутрішньої медицини», присвяченої 100- річчю від Дня народження 

професора Самсон Олени Іларіонівни (м. Чернівці, 15-16 квітня 2021 року); 

103–й підсумковій науковій конференції професорсько-викладацького 

персоналу Вищого державного навчального закладу України «БДМУ» (м. 

Чернівці, 07, 09, 14 лютого 2022 року); 104–й підсумковій науковій 
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конференції професорсько-викладацького персоналу Вищого державного 

навчального закладу України «БДМУ» (м. Чернівці, 06, 08, 13 лютого 

2023року); науково-практична конференція з міжнародною участю 

«Актуальні питання вищої медичної освіти з формуванням практичних 

навичок і компетенцій лікаря загальної практики – сімейного лікаря» 

(м.Тернопіль,23-24 лютого 2023 року). 

Публікація матеріалів. За результатами дисертаційної роботи 

опубліковано 14 наукових праць: 3 статті (1 – оглядова) у фахових виданнях 

України та 1 – у виданні, включеному у наукометричну базу Scopus, 9 тез у 

матеріалах вітчизняних та зарубіжних науково-практичних конференцій. 

Обсяг і структура дисертаційної роботи. Дисертаційна робота 

викладена на 198 сторінках основного тексту та складається із вступу, 6 

розділів (огляд літератури, матеріали та методи дослідження, 4 розділи 

власних досліджень), аналізу і обговорення результатів, висновків, 

практичних рекомендацій. Список літератури включає 272 джерел, з них 33 

кирилицею та 239 латиницею. Роботу ілюстровано 70 таблицями, 29 

рисунками. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, хронічне обструктивне 

захворювання легень, біомаркери, сиртуїн-1, метаболічна терапія, якість 

життя, запалення, гемодинаміка, ендотеліальна дисфункція, мельдоній. 
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РОЗДІЛ 1 

ХРОНІЧНЕ ОБСТРУКТИВНЕ ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ ТА 

ХРОНІЧНИЙ КОРОНАРНИЙ СИНДРОМ: ОСОБЛИВОСТІ 

ПОЄДНАНОГО ПЕРЕБІГУ. СУЧАСНИЙ СТАН ПРОБЛЕМИ 

1.1. Хронічне обструктивне захворювання легень, хронічний 

коронарний синдром: поширеність в Україні та світі, частота їх 

поєднаного перебігу 

Хронічне обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ) є третьою 

основною причиною смерті в усьому світі, на нього припадає приблизно 3 

мільйони смертей в 2019 році [259]. Очікується, що глобальний тягар ХОЗЛ 

зросте протягом найближчих десятиліть через старіння населення та 

постійний вплив факторів ризику ХОЗЛ [183]. Незважаючи на це, лікування 

ХОЗЛ продовжує бути невідповідним: в одних регіонах світу спостерігається 

недодіагностика, неправильна діагностика та недостатнє лікування, а в інших 

– надмірне лікування, як правило, системними кортикостероїдами [77, 152].  

ХОЗЛ – це складне респіраторне захворювання, що характеризується 

хронічним обмеженням повітряного потоку та посиленням запальної реакції 

легень[117]. Зокрема, серцево-судинні захворювання (ССЗ) і ХОЗЛ мають 

подібні фактори ризику, такі як старіння, паління в анамнезі , сидячий спосіб 

життя, і часто вони співіснують [61, 93, 134, 235,]. 

Пацієнти з коморбідним ХОЗЛ і ХКС мають високі показники 

захворюваності, включаючи гіршу якість життя, задишку та знижену 

толерантність до фізичних навантажень ,а також вищий ризик госпіталізації з 

приводу ХОЗЛ і ХКС [178, 189]. Крім того, наявність ХКС або ССЗ таких як 

серцева недостатність (СН) або фібриляція передсердь (ФП) підвищує ризик 

частих загострень і смертності [94, 151, 189]. Загострення ХОЗЛ і зниження 

функції легенів пов’язані з підвищеним ризиком ССЗ і смертністю [79, 125]. 

Щоб мінімізувати ризик несприятливих результатів, важливо забезпечити 

ефективне лікування пацієнтів із супутніми захворюваннями ХОЗЛ та 
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ХКС. Однак медикаментозна терапія ХОЗЛ може мати як сприятливий, так і 

потенційний несприятливий вплив на ХКС і навпаки. 

Дослідження PALATINO описує, що розповсюдженість ХОЗЛ зростає з 

віком та є найбільшою у хворих віком понад 60 років і коливається в різних 

країнах від 7,8 до 19,7% [240]. 

Загальновідомий зв'язок між ХОЗЛ та підвищеним ризиком раптової 

серцевої смерті (РСС), згідно даних когортного дослідження Rotterdam, яке 

включало більше 13 тисяч осіб віком старше 45 років, виявлено що РСС 

зростає протягом 5 років з моменту встановлення діагнозу ХОЗЛ і 

збільшується в 3 рази у пацієнтів, які відмічають часті загострення ХОЗЛ 

[150].  

Реальна поширеність ХОЗЛ є вищою за рахунок проблеми з 

недостатньою діагностикою ХОЗЛ, згідно даних пульмонологів до 30% 

пацієнтів із ХОЗЛ навіть не підозрюють про наявність у себе захворювання 

легень, а діагноз ХОЗЛ зазвичай встановлюється коли у пацієнта вже 

розвинулась клінічно виражена стадія захворювання і лише 25% випадків 

діагностують ХОЗЛ своєчасно [23, 25, 30].  

Збільшення виявлення респіраторних симптомів у хворих на ХОЗЛ 

може бути результатом не тільки загострення основного захворювання, але й 

виникненням інших несподіваних станів, таких як гострі форми ІХС або 

аритмії. Тому деякі автори рекомендують використовувати термін 

"загострення респіраторних симптомів у пацієнтів з ХОЗЛ" для підкреслення 

необхідності більш детального обстеження пацієнта [57]. 

Проблема низького рівня діагностики ХОЗЛ в загальній популяції 

залишається актуальною як в Україні, так і в усьому світі. Останнім часом, для 

ранньої виявлення ХОЗЛ, було вжито активних заходів у розробці 

скринінгових анкет [126, 257]. Деякі вчені навіть пропонують 

використовувати поштову або електронну розсилку таких анкет, і потім 

проводити спірометричне обстеження осіб, у яких виявлені хронічні 

респіраторні симптоми [126]. 
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За даними офіційної статистики, поширеність ХОЗЛ в Україні становить 

2969,1 випадок на 100 тис. дорослого населення, що складає 2,9%. Однак 

результати наукових досліджень свідчать про значно вищу поширеність цієї 

патології. В середньому від 8% до 22% осіб старше 40 років мають діагноз 

ХОЗЛ [21, 24]. Популяційні європейські дослідження також підтверджують 

вищу поширеність цього захворювання, зокрема на рівні 10% серед осіб 

старше 40 років і значним зростанням цього показника до 20% серед осіб віком 

понад 70 років [71, 257]. 

Крім того, численні дослідження повідомляють про зв’язок між різними 

показниками порушення функції легенів, включаючи низький ОФВ1, 

форсовану життєву ємність легень ФЖЕЛ і ОФВ 1 /ФЖЕЛ, і підвищеною 

ймовірністю розвитку ССЗ, а також підвищеним ризиком госпіталізації та 

смерті. внаслідок ССЗ [29, 42, 89, 100, 114, 228, 251] . 

Співіснування ІХС та ХОЗЛ, призводить до погіршення якості життя, 

збільшення частоти загострень та госпіталізацій, що веде до зростання 

соціально-економічних збитків [124, 229, 272].  

Серед пацієнтів із ХОЗЛ супутні ССЗ постійно пов’язували з вищими 

показниками госпіталізації, внутрішньолікарняної смертності та 30-денної 

повторної госпіталізації, а також збільшенням тривалості перебування в 

лікарні (після індексу госпіталізації з приводу ХОЗЛ [192]. Також було 

висловлено припущення, що наявність ССЗ подовжує перебіг загострення 

ХОЗЛ. Інші наслідки, які неодноразово асоціювали з наявністю ССЗ у людей 

з ХОЗЛ, включають відсутність фізичної активності та низькі показники якості 

життя [203].  

Смертність від ІХС в Україні стабільно зростає щороку [4]. За даними 

статистики, поширеність ІХС в Україні становить 7,75 мільйонів осіб, а 

смертність від ІХС у 2020 році склала 745,6 випадків на 100 тисяч населення 

[19]. ІХС є одним із ключових чинників інвалідності як у світі, так і в Україні 

[18, 128]. 
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Джерело ризику ССЗ може бути пов’язане з домінуванням хронічного 

бронхіту або емфіземи в профілі ХОЗЛ. Наявність емфіземи може відображати 

прискорене старіння легенів, що також може призвести до СН внаслідок 

зниження регуляції молекул, що запобігають старінню, таких як сиртуїни, тоді 

як наявність хронічного бронхіту може відображати окремий запальний 

підтип ХОЗЛ, що потребує специфічних противікових та протизапальних 

втручань [139]. Генетичний фон хронічного бронхіту та емфіземи також 

відрізняється, що може вплинути на процеси, що лежать в основі асоціації між 

ХОЗЛ та ХКС [156]. 

ХКС, СН і серцеві аритмії є одними з найбільш поширених ССЗ, які 

спостерігаються у людей з ХОЗЛ. Оцінки поширеності ХКС у людей із ХОЗЛ 

коливаються від менш ніж 20% до понад 60% залежно від характеристик 

досліджуваної популяції [39, 82, 195, 225]. Оцінки поширеності СН лежать в 

діапазоні 10–30%, при цьому оцінки для первинної медичної допомоги та 

населення, лежать у нижній частині цього діапазону. Оцінки поширеності 

аритмій також демонструють певну варіабельність, але зазвичай становлять 

від 10% до 15%. Поширеність інсульту в популяції хворих на ХОЗЛ зазвичай 

становить менше 10%, але може досягати до 20% [82, 150, 191]. Захворювання 

периферичних артерій було виявлено приблизно у 9% учасників дослідження 

COSYCONET, у яких був діагностований ХОЗЛ [133].  

Кілька досліджень аналізували, чи ССЗ є більш поширеними у певних 

підтипів пацієнтів з ХОЗЛ. На сьогоднішній день дослідження такого типу, 

включаючи кластерний аналіз, ще не дали остаточної відповіді на це питання 

[207, 245]. З’ясувалося, що коморбідність ССЗ не обмежується лише 

пацієнтами з більш розвиненою обструкцією дихальних шляхів, а й 

зустрічається у всьому спектрі важкості ХОЗЛ. Є деякі припущення, що 

поширеність ССЗ (зокрема ХКС) може бути вищою в осіб із вищим індексом 

маси тіла (ІМТ) і формою ХОЗЛ (хронічного бронхіту) з переважанням 

обструкції дихальних шляхів [73]. Це перегукується із спостереженням, що в 

японській популяції хворих на ХОЗЛ, серед яких переважають пацієнти з 
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симптомами, що відповідають емфіземі, поширеність супутніх захворювань 

ССЗ відносно низька порівняно з типовою для Європи та Північної Америки 

[239].  

Обсерваційні дослідження також встановили зворотний зв’язок, а саме 

те, що ХОЗЛ часто зустрічається у людей з різними формами ССЗ. Наприклад, 

у пацієнтів із СН поширеність ХОЗЛ коливається від 13% до 39%, а у випадку 

фібриляції передсердь, хоча більшість оцінок лежать у діапазоні 10–15%, деякі 

дослідження повідомляють про поширеність понад 20%. ХОЗЛ також 

надзвичайно поширений у пацієнтів із ХКС; зазвичай до третини людей з ХКС 

також мають ХОЗЛ [225]. Недавнє дослідження, проведене Франссеном та 

його колегами виявили обмеження повітряного потоку у 30,5% пацієнтів, які 

відвідували 15 серцево-судинних амбулаторних клінік у дев'яти європейських 

країнах. З них 11,3% мали легку, 15,8% – помірну і 3,4% – важку або дуже 

серйозну обструкцію повітряного потоку. Що ще важливіше, більше 70% тих, 

хто має обмеження повітряного потоку, раніше не проходили спірометрію або 

не мали діагнозу захворювання легенів [109]. 

Серцево-судинні події є основною причиною госпіталізації людей з 

ХОЗЛ і значною мірою спричиняють тягар витрат на це захворювання. Аналіз 

даних, зібраних у рамках Дослідження здоров’я легень США, показав, що ССЗ 

є причиною до 50% госпіталізацій курців із ХОЗЛ легкого та середнього 

ступеня тяжкості [39]. У дослідженні понад 45 000 пацієнтів із ХОЗЛ СН була 

основною причиною госпіталізації, за нею йшли інфаркт міокарда (ІМ) та 

інсульт [226]. 

Нещодавнє дослідження, яке спирається на канадські адміністративні 

дані про здоров’я понад 7 мільйонів людей, підкреслює масштаби тягаря 

охорони здоров’я, спричиненого супутніми захворюваннями ХОЗЛ. 

Відповідно до цього аналізу, на 13% пацієнтів із ХОЗЛ припадає п’ята частина 

всіх відвідувань амбулаторної допомоги, відділень невідкладної допомоги та 

госпіталізацій із психіатричними, опорно-руховими та діабетичними 

захворюваннями. Пацієнти з ХОЗЛ також становлять третину всіх таких 
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взаємодій через інфекції нижніх дихальних шляхів і ССЗ та більше половини 

всіх взаємодій щодо лікування раку легень. Загалом люди з ХОЗЛ мали більше 

претензій до медичних послуг щодо супутнього захворювання, ніж щодо 

самого ХОЗЛ [115].  

ССЗ є не тільки поширеною причиною смерті при ХОЗЛ, але також було 

визначено, що його наявність є прогностичним фактором для ряду негативних 

наслідків у людей з ХОЗЛ, включаючи смертність. Mannino та його колеги 

повідомили, що пацієнти з ХОЗЛ з гіпертензією, ССЗ мали підвищений ризик 

смертності порівняно з суб’єктами з аналогічним порушенням функції легенів, 

але без супутньої патології. Крім того, діагноз ХОЗЛ пов’язаний із гіршим 

прогнозом у тих, хто переніс гостру серцеву подію, таку як ІМ або інсульт 

[178, 224]. 

 Задишка - може бути еквівалентом стенокардії, тож у пацієнтів з 

поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ виникає низка проблем пов’язаних із 

диференціальним діагнозом легеневого чи серцевого походження задишки 

[55, 147]. Своєчасна та коректна діагностика ХОЗЛ при наявності супутнього 

ІХС є вкрай важливою. 

 

1.2. Сучасні погляди на етіологію та патогенетичні механізми 

формування захворювання у разі поєднання хронічного обструктивного 

захворювання легень та хронічного коронарного синдрому. 

Дослідження "перехресних" патогенетичних механізмів між ІХС та 

ХОЗЛ стає актуальним викликом. Спільними факторами ризику для розвитку 

ІХС та ХОЗЛ є активне та пасивне тютюнопаління, похилий вік, чоловіча 

стать, забруднення повітря, метаболічний синдром, які вважаються 

початковим етапом кардіопульмонального континууму [118, 129, 236, 243]. 

Дослідження показують, що ризик розвитку ІХС у курців збільшується вдвічі 

[45, 201]. 

Механізми, які лежать в основі зв’язку між ХОЗЛ і ССЗ, недостатньо 

вивчені, але деякі процеси вважаються важливими та можуть взаємодіяти один 
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з одним [116, 173]. До них належать гіперінфляція легень, гіпоксемія, легенева 

гіпертензія (ЛГ), системне запалення та окислювальний стрес, загострення, 

спільні фактори ризику та спільна генетика а також фенотипи ХОЗЛ. 

Паління викликає різноманітні запальні реакції у вразливих людей. 

Цигарковий дим безпосередньо сприяє хронічному системному запаленню, 

яке, у свою чергу, задіяне в ініціації, розвитку та розриві атеросклеротичних 

бляшок і, таким чином - розвитку ХКС, а також СН [159, 204]. ХОЗЛ 

вважається наслідком посилення запальної реакції на вдихуваний цигарковий 

дим (та інші шкідливі частки), що призводить до порушення нормального 

захисту легенів і механізмів відновлення, звуження та ремоделювання дрібних 

дихальних шляхів і руйнування паренхіми легенів (емфіземи). Існують також 

переконливі докази стійкої (первинної та/або вторинної) системної запальної 

відповіді при ХОЗЛ, який, здається, зростає з тяжкістю захворювання і ще 

більше посилюється під час загострення [92, 112, 138].  

Системна запальна відповідь, пов’язана з ХОЗЛ, була запропонована як 

можливий механізм, який пов’язує ХОЗЛ і підвищений ризик ССЗ [36, 227]. 

Згідно з цією гіпотезою, хронічне запалення, пов’язане з ХОЗЛ, сприяє 

утворенню та прогресуванню атеросклеротичної бляшки, яка в періоди гострої 

запальної стимуляції, такої як інфекція дихальних шляхів або ХОЗЛ, викликає 

розрив бляшки та подальшу гостру серцево-судинну подію. Декілька 

досліджень показали, що пацієнти зі стабільним ХОЗЛ і супутнім ХКС мають 

вищі рівні кількох системних запальних біомаркерів, включаючи фібриноген, 

порівняно з пацієнтами з ХОЗЛ без супутнього ХКС [80]. Крім того, 

циркулюючі рівні запального біомаркера С-реактивного білка (СРБ) 

пов’язують із підвищенням смертності серед пацієнтів із ХОЗЛ та серед 

населення в цілому [177]. Більш важливо те, що рівні запальних біомаркерів 

виявляються підвищеними під час і відразу після загострення, коли ризик 

гострих судинних подій (гострих коронарних синдромів та інсульту) є 

найвищим [180]. Нарешті, було показано, що ХОЗЛ асоціюється зі 

збільшенням медіальної товщини каротидної інтими, показником 



40 
 

навантаження атеросклеротичними бляшками, і що за ХОЗЛ більша товщина 

каротидної інтими асоціюється з вищою смертністю від ССЗ [36]. 

Гіперінфляція, що характеризується аномально підвищеним вмістом 

залишкового газу в легенях після спонтанного видиху, є основною причиною 

важкості ХОЗЛ і смертності [117, 222]. Це кардинальний патофізіологічний 

механізм, що впливає на механіку дихання, і може бути статичним (внаслідок 

руйнування легеневої паренхіми та подальшої втрати еластичної віддачі 

легень) або динамічним (виникає, коли пацієнт вдихає перед повним видихом, 

захоплюючи повітря з кожним додатковим вдихом) [117]. Гіперінфляція 

значно знижує ефективність дихальних м’язів все частіше визнається 

основною причиною диспное (задишки) [199, 202] . 

Вважається, що аномальна функція легень, включаючи гіперінфляцію, 

також впливає на роботу серця різними способами [212]. Зокрема, обмеження 

повітряного потоку, викликане гіперінфляцією легенів, може спричинити 

підвищення тиску в серцево-легеневій системі, дисфункцію правого 

шлуночка, порушення наповнення лівого шлуночка та зниження серцевого 

викиду [56,153,233,234,255]. Емфізема асоціюється зі статичною 

гіперінфляцією і може бути ключовим фактором ризику ССЗ у пацієнтів із 

ХОЗЛ із переважанням емфіземи. Крім того, прогресуюче обмеження 

повітряного потоку та емфізема при ХОЗЛ призводять до невідповідності 

вентиляції/перфузії, що є ключовим фактором розвитку гіпоксемії, яка може 

ще більше посилюватися фізичними навантаженнями та розладами дихання 

уві сні [105, 145]. Гіпоксемія у пацієнтів із ХОЗЛ може призвести до легеневої 

вазоконстрикції та судинного ремоделювання, що призводить до виникнення 

діастолічної дисфункції правого шлуночка [271]. ЛГ, яка поширена у пацієнтів 

із тяжким ХОЗЛ, може призводити до правошлуночкової серцевої 

недостатності яка у свою чергу, пов’язана з лівошлуночковою серцевої 

недостатності [65, 160]. Крім того, змінена серцева реполяризація у пацієнтів 

із ХОЗЛ може бути пов’язана з гіпоксемією та може збільшити ризик 

шлуночкових аритмій і раптової серцевої смерті [232]. 
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Важливою роллю в розвитку гемодинамічних змін при ХОЗЛ є хронічна 

гіпоксемія, яка спричиняє вазоконстрикцію в легеневому судинному руслі. 

Цей процес викликає вивільнення медіаторів, таких як гістамін, ангіотензин II, 

тромбоксан А2, вазопресин, лейкотрієни та інші, що змінюють проникність 

судинної стінки, збільшують тромбоутворення і проліферацію гладком'язових 

клітин судинної стінки та фібробластів. Це призводить до структурного 

ремоделювання судин малого кола кровообігу. У поєднанні з гіперінфляцією 

легень, вторинним еритроцитозом та зменшенням площі легеневих судин цей 

процес призводить до формування прекапілярної легеневої гіпертензії (ЛГ) 

3го ступеня, яка асоційована з захворюваннями легень та/або гіпоксією [136, 

137]. Підвищення жорсткості легеневих судин також сприяє збільшенню 

судинного опору, що призводить до збільшення тиску в легеневій артерії. 

Навіть невелике зменшення діаметра малих легеневих артерій може призвести 

до значного збільшення судинного опору [254]. Важливо відзначити, що 

легенева гіпертензія при ХОЗЛ зазвичай є помірного ступеня тяжкості і 

супроводжується незначним порушенням функції лівого шлуночка, але вона 

асоційована з важкими бронхіальними обструкціями та деструкцією 

паренхіми легень [208]. 

Також відмічено, що в патогенезі ХОЗЛ велику роль відіграють 

міофібробласти, вони здатні експресувати α-актин гладеньких м’язів та 

компоненти позаклітинного матриксу. Також ці клітини можуть 

репрезентувати клінічні кроки в подальший розвиток незворотного фіброзу 

легень. Ці клітини є первинними «ефекторами» в тканинному ремоделюванні 

та фіброзі. Міофібробласти мають наявність добре розвинений 

скорочувальний апарат і формують актинові волокна. Вони характеризуються 

як механічно активні клітини, що ремоделюють позаклітинний матрикс у 

випадку фіброзного пошкодження. Фібробласти у міофібробласти здатні 

індукуватися завдяки трансформуючому фактору росту (TGF)-β1 чи 

ендотеліну-1. Даний цитокін секретується макрофагами. Механізми 

легеневого фіброзу через міофібробластну диференціацію є досить складним і 
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опосередковується TGF-β/Smad-шляхом. Повідомляється, що дисрегуляція 

міофібробластів залежна від прооксидантних зрушень окисно-відновного 

гомеостазу. Також, міофібробласти беруть участь у створенні мікрооточення 

– так званого позаклітинного матриксу, який здатен відігравати важливу роль 

у фізіологічних умовах та в патологічних процесах розвитку фіброзу. Велику 

роль в патогенезі ХОЗЛ відіграють імунно-запальні зміни, що пов’язані з 

тканинним відновленням і реконструктивними процесами, що збільшують 

генерацію слизу і в подальшому призводять до емфізематозного руйнування 

поверхні газообміну легень. Фібротичні процеси в легенях характеризуються 

запальною реакцією, що охоплює макрофаги, нейтрофіли, лімфоцити і 

опасисті клітини. Крім того, в патогенезі ХОЗЛ має велике значення дисбаланс 

протеолітичних ферментів, антипротеїназ та оксидативний стрес. Зміни 

морфології центральних відділів дихальних шляхів характеризуються 

метаплазією епітелію та загибеллю війок епітелію,а також збільшенням маси 

гладенької мускулатури в стінці дихальних шляхів, що призводить до 

збільшення продукції слизу, появи мокротиння, змінами дренажної функції 

бронхів. Ураження периферійних дихальних шляхів характеризуються 

звуженням бронхів у результаті їх фіброзу [24]. 

При ХОЗЛ часто виникає гіпоксемія, яка може бути інтермітуючою і 

виникати при навантаженнях або під час загострень ХОЗЛ, або постійною на 

пізніх стадіях захворювання. Гіпоксемія спричинює активізацію симпатичної 

нервової системи через стимуляцію артеріальних хеморецепторів. Ця 

симпатична активація може призводити до тахікардії та збільшення ризику 

коронарних подій у пацієнтів з ІХС [176, 267].  

Фізіологічні наслідки ССЗ, наприклад, задишка, пов’язана з СН (через 

набряк легенів) і зниження фізичної активності (через порушення 

перфузійного та дифузійного транспорту кисню), можуть посилювати 

наслідки ХОЗЛ, спричинених «легеневими» механізмами (задишка внаслідок 

гіперінфляції та, як наслідок, уникнення фізичних навантажень і 

декондиціонування [35, 36]. При СН кардіомегалія може спричиняти 
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рестриктивний малюнок легень і зменшення об’єму альвеол, при цьому 

дифузія газу в альвеолах прогресивно погіршується через зменшення 

легеневої тканини, яка бере участь у газообміні [36, 226]. Вентиляційна 

реакція на фізичне навантаження є більшою, ніж нормальна для даної 

швидкості метаболізму, через збільшення співвідношення фізіологічного 

мертвого простору до дихального об’єму (через високу невідповідність 

вентиляції/перфузії, збільшення виробництва вуглекислого газу відносно 

поглинання кисню з лактатного буфера та зменшення парціального тиску 

вуглекислого газу) [226]. Клінічні наслідки проілюстровано в дослідженні, в 

якому пацієнти з ХОЗЛ та ХКС мали значно гірший стан здоров’я, задишку та 

фізичну активність, ніж у пацієнтів без ХКС. Крім того, хоча загострення не 

були більш частими, час одужання був довшим у пацієнтів з ХКС. ХКС також 

є основною причиною госпіталізації та смертності пацієнтів із ХОЗЛ [178, 

203]. 

Процеси, пов’язані з прискореним старінням (скорочення теломер, 

клітинне старіння ендотеліальних клітин і зменшення клітинної проліферації), 

забезпечують ще один можливий механічний зв’язок між ХОЗЛ і ХКС, 

хоча це, ймовірно, менш важливо для людей віком до 65 років. Повідомлялося 

про вікове вкорочення теломер, клітинне старіння та зменшення клітинної 

проліферації у пацієнтів із ХОЗЛ, зокрема з емфіземою [59, 88, 

155]. Механізми, пов’язані з прискореним старінням, також вважаються 

залученими до патогенезу атеросклерозу. Скорочена довжина теломер 

лейкоцитів була пов’язана зі збільшенням жорсткості артерій, провісник 

майбутніх явищ ХКС. Вважається, що клітинне старіння ендотеліальних 

клітин відіграє певну роль у ендотеліальній дисфункції та атерогенезі [53, 59, 

69, 76, 155, 241].  

Серед пацієнтів із емфізематозною формою ХОЗЛ виявлено виражену 

вікову деградацію еластину легень, шкіри та артерій [172]. Результуюча втрата 

еластичної віддачі легенів може додатково сприяти розвитку ЛГ і дисфункції 

правого шлуночка при ХОЗЛ [110, 244]. 
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Останніми роками з’явилися докази того, що прискорене старіння 

легенів може бути пов’язане з дефектною функцією певних молекул, що 

запобігають старінню, таких як сиртуїн-1 (SIRT1) і білки FOXO, ймовірно, 

спричиненими підвищеним окислювальним стресом у легенях, шляхом, який 

включає фосфоінозитид-3-кіназа. Також було встановлено, що SIRT1 відіграє 

вирішальну роль у гомеостазі ендотеліальних клітин і може захищати від 

старіння судин і атеросклерозу [158]. Ці спільні молекулярні шляхи можуть 

забезпечити відповідні терапевтичні мішені, щоб допомогти запобігти 

прогресуванню як ХОЗЛ, так і ССЗ. 

Існує низка інших механізмів, які забезпечують передбачуваний зв’язок 

між ХОЗЛ і ССЗ, які також можуть спричиняти ризик останіх при ХОЗЛ [246]. 

Спостереження про те, що артеріальна жорсткість є більш вираженою у 

пацієнтів із ХОЗЛ порівняно з контрольною групою, відповідною за віком і 

статусом куріння, призвело до гіпотези, що ХОЗЛ пов’язана з деградацією 

еластину як у легенях (де це призводить до емфіземи), так і в легеневих 

судинах (системна деградація еластину), де це призводить до збільшення 

жорсткості артерій [190, 246].  

Точна причина розпаду еластину в артеріальних стінках невідома, але 

вважається, що це пов’язано з дисбалансом протеаз/антипротеаз. Кілька 

позаклітинних матриксних металопротеїназ (ММР), зокрема ММР-2 і ММР-9, 

були причетні до патогенезу як ХОЗЛ, так і атеросклерозу, і тому можливо, 

що активація цих протеаз може також допомогти пояснити підвищений ризик 

ССЗ у пацієнтів з ХОЗЛ. Оскільки жорсткість артерій також є ознакою 

старіння, можливо, що цей шлях до підвищення ризику ССЗ більш важливий 

для літніх пацієнтів, особливо для тих, у кого ХОЗЛ є переважно 

емфізематозним. 

Підвищений окислювальний стрес (як локальний, так і системний) є ще 

однією ключовою ознакою ХОЗЛ, асоційованою з ХКС. Хоча дослідження 

показали, що активні форми кисню беруть участь у розвитку атеросклерозу та 

посиленні запальних реакцій, немає прямих доказів того, що підвищений 
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окислювальний стрес при ХОЗЛ сприяє підвищенню ризику ХКС [56]. Однак 

деякі автори припускають, що окислювальний стрес є рушійною силою 

церебральної судинної дисфункції (і, отже, судинного дефіциту), і через цей 

шлях може незалежно підвищуватись ризик інсульту при ХОЗЛ [43]. 

Несприятлива взаємодія ХКС та ХОЗЛ починається із спільних факторів 

ризику, які запускають «перехресні» патогенетичні механізми з подальшим 

формування кардіопульмонального континууму: системне запалення, 

ендотеліальна дисфункція, гіпоксемія, патологічне ремоделювання серця. 

 

1.3. Системне запалення при хронічному обструктивному 

захворюванні легень та хронічному коронарному синдромі. 

ХОЗЛ характеризується погано оборотним обмеженням повітряного 

потоку, яке зазвичай прогресує та пов’язане з аномальною запальною реакцією 

легенів на шкідливі частки або гази, зокрема сигаретний дим [52, 211]. Тим не 

менш, патологічні механізми та клінічні прояви ХОЗЛ не обмежуються лише 

легеневим запаленням і ремоделюванням дихальних шляхів [186]. Навпаки, 

протягом останнього десятиліття ХОЗЛ визнано системним 

захворюванням. Найкраще визнані системні прояви ХОЗЛ включають 

системне запалення, супутні ССЗ, кахексію та м’язову дисфункцію, 

остеопороз, анемію та клінічну депресію та тривогу [36, 101]. Хронічні супутні 

захворювання впливають на результати здоров’я пацієнтів із ХОЗЛ, 

включаючи смертність. Фактично, більшість пацієнтів з ХОЗЛ помирають від 

нереспіраторних розладів, таких як ССЗ або рак [70]. 

Системне запалення низького ступеня можна визначити як 2-4-кратне 

підвищення циркулюючих рівнів прозапальних і протизапальних цитокінів, 

природних антагоністів цитокінів, білків гострої фази, а також незначне 

збільшення кількості нейтрофілів і природних клітин-кілерів [36]. Системне 

запалення вважається характерною ознакою ХОЗЛ і одним із ключових 

механізмів, які можуть бути відповідальними за підвищений рівень супутніх 

захворювань, включаючи серцево-судинні ускладнення при ХОЗЛ [102] . 
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Нещодавно Фаббрі та Рейб запропонували комплексний підхід до 

діагностики, оцінки тяжкості та лікування ХОЗЛ та його частих супутніх 

захворювань, який спрямований не на обмеження діагностичного підходу 

лише на ХОЗЛ, а на пошук ознак більш загального розладу, який називається 

«хронічний системний запальний синдром». Обґрунтування цієї пропозиції, 

детально описане в Lancet, можна коротко підсумувати як: системне запалення 

є найбільш вірогідним ключовим загальним механізмом, за допомогою якого 

основні фактори ризику, такі як куріння, гіперліпідемія, ожиріння та 

гіпертонія, призводять до хронічних захворювань включаючи ХОЗЛ, 

наявність принаймні трьох хронічних захворювань у майже половини всіх 

людей віком 65 років і старше, при цьому супутні захворювання становлять 

понад 50% ресурсів охорони здоров’я у пацієнтів із ХОЗЛ [35, 60, 237, 238, 

248]. 

ХКС є однією з головних причин захворюваності та смертності в усьому 

світі і її загальною основною патологією є атеросклероз. Системне запалення, 

що вражає інтиму артерій, є переважною характеристикою, яка сприяє 

атеросклерозу та неадаптивно запускається метаболічними змінами та 

накопиченням ліпідів у артеріальній стінці. Незважаючи на те, що здатність до 

розпізнавання факторів ризику та медичного лікування значно покращилася, 

атеросклероз при ХКС залишається серйозною клінічною проблемою, а її 

основні молекулярні механізми, пов’язані з запальним процесом, погано 

вивчені [26, 52, 211]. Тому зв’язок між запаленням і метаболічними змінами 

при ХКС має бути досліджений. 

ХКС та ХОЗЛ часто поєднуються в одного пацієнта. Chen J. та ін. 

отримали дані дослідження, в якому брали участь 201 752 пацієнтів з ХКС. 

Вони показали, що ХОЗЛ зустрічається у таких хворих в 21% [82]. 

Поєднання ХОЗЛ та ХКС в одного пацієнта обтяжує перебіг одне 

одного. Гіпоксія, що розвивається при хронічній бронхообструкції, 

призводить до збільшення потреби серцевого м'яза в кисні та до подальшого 

погіршення мікроциркуляції. При прогресуванні гіпоксії також підвищується 
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поріг больової чутливості. Це сприяє формуванню безбольової ішемії 

міокарда, подібно як у хворих із цукровим діабетом [198, 248, 238]. 

Наявність попереднього системного запалення при ХОЗЛ є найбільш 

прийнятною гіпотезою, яка може пояснити наявність ССЗ при ХОЗЛ. Було 

виявлено підвищення ряду запальних маркерів при ХОЗЛ, таких як IL-6, TNF-

альфа та фібриноген [130,174]. Рівні циркулюючого СРБ асоціюються з 

підвищеним ризиком смертності від ХОЗЛ. Встановлено, що СРБ обернено 

пов’язаний з ОФВ1 при стабільному ХОЗЛ [46, 177, 198]. Високочутливий C-

реактивний білок (hsCRP) вважається маркером системного запалення, який 

також оцінюється для первинної стратифікації загальної популяції щодо 

ризику ССЗ [155, 219]. 

Високочутливий hsCRP розглядають як належний показник для 

прогнозування серцево-судинного ризику. Ця ідея була вперше підтверджена 

піонерськими дослідженнями Рідкера та ін., які продемонстрували вищі рівні 

hsCRP у здорових суб’єктів, у яких за час спостереження розвинулися серцево-

судинні події. У світлі цих результатів Рідкер та інші оцінили кілька 

алгоритмів прогнозування ризику, щоб покращити класифікацію ризику ССЗ 

у американських жінок. Зокрема, спрощена оцінка, включаючи hsCRP (оцінка 

ризику за Рейнольдсом), була підтверджена в цьому дослідженні, а згодом і в 

чоловічій популяції [218, 231]. Потім Американська кардіологічна асоціація 

(AКA) і Консенсус CDC включили hsCRP у стратегію прогнозування ризику 

ССЗ [219]. Вимірювання hsCRP вважається доцільним для оцінки 

абсолютного ризику ХКС в осіб із проміжним ризиком, з оцінкою ризику за 

Фремінгемом від 10% до 20%. Ця рекомендація була підтверджена в 

рекомендаціях ACCF/AHA у 2010 році і в опублікованих рекомендаціях 

Європейського товариства кардіологів щодо профілактики [223]. Крім того, 

пацієнти з вищим рівнем hsCRP при госпіталізації з приводу гострого 

коронарного синдрому мали більший рівень порушення перфузії міокарда і 

смерті [218]. 
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HsCRP є показником системного запалення низького ступеня. Зараз він 

використовується для стратифікації в загальній популяції для оцінки серцево-

судинного ризику за категоріями легкого (0-1 мг/дл), середнього (1-3 мг/дл) і 

важкого (>3 мг/дл). Крім того, hsCRP розглядається як незалежний фактор 

ризику, крім дисліпідемії [58, 219]. 

Висока концентрація системних маркерів запального процесу пов'язана 

з посиленням атеросклерозу та призводить до розвитку його ускладнень. 

Підвищена продукція прозапальних цитокінів сприяє посиленню адгезії 

лейкоцитів ендотелієм судин, стимулює захоплення ЛПНЩ макрофагами, 

сприяє розвитку гострого запалення в основі атеросклеротичної бляшки, її 

дестабілізації, звуженню судин, утворенню тромбів та оклюзії коронарних 

артерій, які лежать в основі гострого коронарного синдрому [198, 219, 238, 

248]. 

Значимість запального процесу у прогресуванні ХКС чітко виявилася у 

проспективному дослідженні 5360 чоловіків (середній вік – 77 років). 

Протягом 7 років спостереження було відзначено 853 випадки кардіальної 

смерті. Ризик її розвитку залежав від активності системного запалення та 

змісту hsCRP значимо, ніж від традиційних ліпідних факторів атеросклерозу 

(рівень ризику відповідно 2,09 та 1,45) [84, 242]. 

Цитокіни сприяють також збільшення продукції колагенази та 

стромелізину гладком'язовими клітинами [84]. Надмірне вироблення цитокінів 

активує тромбоцити, пригнічує фактори фібринолізу в місці 

атеросклеротичного ураження, тим самим підвищуючи ймовірність 

виникнення атеротромбозу [113]. 

Крім активації локального запального процесу, у стінці судин у 

пацієнтів з ХКС відмічено збільшення кількості лейкоцитів у периферичної 

крові, швидкості осідання еритроцитів, а також підвищення концентрації 

цілого ряду білків гострої фази запалення: фібриногену, фактора фон 

Віллебранда, альбуміну, С-реактивного білка (СРБ), цитокінів та розчинних 

молекул адгезії в плазмі крові [89, 103, 122, 123, 214]. 
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Tehrani та інші нещодавно дослідили вплив маркерів запалення на 

зв’язок холестерину ліпопротеїнів високої щільності (ЛПВЩ) із ССЗ. У 3888 

літніх людей без видимого серцево-судинного захворювання автори оцінили 

рівні CRP, IL-6 і ліпопротеїн-асоційованої фосфоліпази A2. Захворюваність на 

ХКС була вищою за вищих рівнів CRP, IL-6 і нижчою для вищих рівнів 

ЛПВЩ. Порівняно з категоріями з високим рівнем холестерину 

ЛПВЩ/низьким рівнем запалення частота ХКС була збільшена для тих, хто 

мав високий рівень холестерину ЛПВЩ і високий рівень СРБ або вищий 

рівень IL-6. Тоді захисний зв’язок високого рівня ЛПВЩ для виникнення 

ХКС, здається, послаблюється сильнішим запаленням [51, 242]. 

Епідеміологічні, патогенетичні та клінічні докази зв’язку ХОЗЛ із 

хронічним системним запальним синдромом стрімко зростають. Навіть під час 

стабільного ХОЗЛ було описано збільшення ряду запальних білків у 

системному кровообігу, включаючи СРБ та фактор некрозу пухлини-альфа 

(TNF- α), інтерлейкін IL-6 та IL-8 [26, 27, 174].  

Нещодавно було показано, що SIRT1 знижується в легеневих клітинах 

пацієнтів з ХОЗЛ в результаті посттрансляційної окисної модифікації 

компонентами сигаретного диму, що призводить до збільшення ацетилювання 

та посилення запальних реакцій на цигарковий дим. Таким чином, SIRT1 може 

відігравати важливу роль у регуляції запальних процесів, залучених у 

патогенез ХОЗЛ [175]. 

Подальші дослідження підтвердили, що SIRT1 інгібує NF-κB- 

опосередковану експресію запального цитокіну шляхом зниження регуляції 

ацетилювання P65 через його деацетилювання лізину-310, що призводить до 

протизапальних ефектів [269]. 

SIRT1 може безпосередньо пригнічувати експресію запального гена, 

наприклад, Yeung et al. продемонстрували, що SIRT1 деацетилює субодиницю 

NF-κB P65, пригнічуючи активність NF-κB [268]. 

Подальше дослідження рівня SIRT1 як потенційного прогностичного 

маркера для ХОЗЛ та ХКС вказують на те, що рівень активності SIRT1 може 



50 
 

служити як індикатор ступеня запалення та пошкодження тканин у пацієнтів з 

цими захворюваннями. Підвищений рівень SIRT1 може бути пов'язаний з 

меншим ступенем запалення та покращенням прогнозу для хворих. Додаткові 

дослідження необхідні для більш точного визначення цього маркера і його 

значення в клінічній практиці, в контексті ХОЗЛ та ХКС і може виявитися 

корисним інструментом для прогнозування та управління цим дуетом 

захворювань. 

 

1.4. Сиртуїн-1 як прогностичний маркер хронічного обструктивного 

захворювання легень та хронічного коронарного синдрому. 

Сиртуїни (SIRT) – невеликі білки які володіють ензиматичною 

активністю, та належать до класу Над+-залежних деацетилаз і AДФ–

рибозилтрансфераз, та регулюють різноманітні фізіологічні процеси – від 

підтримки стабільності геному до метаболічного контролю, живлення та 

процесів проліферації, дозволяючи клітинам адаптуватися до стресів. На 

сьогоднішній день родина SIRT налічує сім молекул (SIRT 1-7), що мають 

різну клітинну локалізацію, а також змінюють безліч субстратів і впливають 

на численні клітинні функції. SIRT1 циркулює між ядром і цитоплазмою, 

SIRT2 є цитоплазматичним ферментом, SIRT3-5 – мітохондріальні, SIRT6 – 

ядерна і строго асоційована з хроматином, а SIRT 7 виявляють у ядерцях. Хоча 

деацетилювання є основним напрямком дії SIRT, їм також притаманні 

властивості аденозинфосфатрибозилази, демалонілази, глутарилази і 

десукцинілази, залежно він нагальних клітинних потреб. Сам SIRT1 

регулюється у процесі S-глутатіонілювання, а отже, його ферментна 

активність залежить від наявності у клітині відновленого глутатіону [216, 258, 

262, 264].  

SIRT1 був першим з родини SIRT, виявленим у ссавців; він має найвищу 

гомологію з SIRT2 і є найбільш дослідженим білком SIRT, який відіграє певну 

роль у сприянні довголіттю [64]. 
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 SIRT1 повсюдно експресується в багатьох тканинах і клітинах людини, 

і його субклітинна локалізація змінюється залежно від типу тканини або 

клітини, рівня стресу та взаємодії з іншими молекулами. Білок SIRT1 містить 

N-кінцевий, каталітичний і С-кінцевий домени. З точки зору його тривимірної 

структури, SIRT1 складається з великого домену складки Россмана, який є 

високонсервативним, і другорядного домену, що містить модуль зв’язування 

цинку та спіральний модуль. Каталітичні реакції ініціюються зв'язуванням 

ацетильованого залишку молекули-мішені з NAD + через щілину між цими 

двома доменами [260]. 

Деацетилювання, опосередковане SIRT1, глибоко впливає на численні 

біологічні процеси, включаючи старіння клітин, апоптоз, метаболізм глюкози 

і ліпідів, окислювальний стрес і запалення. Таким чином, навіть незначні 

зміни в експресії та функції SIRT1 можуть значно вплинути на клітинні реакції 

[127, 135, 158, 210, 213, 261]. 

Більшість хворих на ХОЗЛ є людьми похилого віку, і багато ознак ХОЗЛ 

характерні для старих легень. Нещодавно висунута «гіпотеза старіння для 

ХОЗЛ» припустила, що цей синдром є проявом прискореного старіння 

[128]. Фундаментальні процеси, включаючи оксидант/антиоксидант, протеазу 

/антипротеазу, а також проліферативний/антипроліферативний баланс і 

контроль запальної відповіді, стають дисфункційними під час старіння, а 

також при ХОЗЛ [135, 144]. 

Через деацетилювання багатьох транскрипційних факторів SIRT1 

модулює реакцію на окислювальний стрес, ендотеліальну дисфункцію та 

запалення, всі ключові події, що впливають на передчасне старіння клітин і 

старіння, а також беруть участь у виникненні та прогресуванні ХОЗЛ [54, 256, 

265]. 

Повідомляється про те, що зниження рівня SIRT1 є однією з причин 

розвитку стероїдорезистентності тканин, що має суттєве значення у хворих на 

ХОЗЛ, але механізми зазначеного феномену наразі невідомі [131]. 
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SIRT1 бере участь у процесах старіння, асоційованих із віком 

захворювань, включаючи діабет, нейродегенеративні синдроми, та ССЗ [37, 

86, 87, 106, 119, 187, 206, 247, 253]. 

Архетиповим членом родини є SIRT1, і нещодавнє дослідження 

підкреслило зростаючу роль транскрипційних подій, опосередкованих SIRT1, 

у кардіопротекції. Ці ефекти опосередковані через деацетилювання 

транскрипційних факторів, посилення антиоксидантних ферментів та інших 

генних мішеней [62, 74]. 

SIRT1 також відіграє важливу роль у біології судин і можуть регулювати 

аспекти вікового атеросклерозу. Частина цих ефектів може відбуватися через 

регуляцію метаболізму ліпідів і холестерину, включаючи здатність SIRT1 

модулювати активність ядерного рецептора печінки Х (LXR), критичного 

фактора зворотного транспорту холестерину. Лі та ін. продемонстрували, що 

SIRT1 є позитивним регулятором білків LXR і витоку холестерину, 

припускаючи, що взаємодія між дієтою та генетичними факторами може 

впливати на прогресування асоційованого з віком атеросклерозу через 

деацетилювання LXR SIRT1 [146] . Крім того, було продемонстровано, що 

умовна делеція SIRT1 в ендотеліальних клітинах порушує ангіогенну 

відповідь після ішемічного ураження [107]. 

Цікаво, що SIRT1 здатен протидіяти атеросклерозу шляхом регуляції 

тканинної металопротеїнази 3, ендогенного ферменту, який в свою чергу 

протидіє запаленню судин [75]. Антиатерогенний ефект SIRT1 полягає також 

у тому, що він деацетилює і відповідно, модулює циркадіанну активність 

ацетилКоА-синтетази, що важливо для контролю процесу обміну жирних 

кислот, а також для ряду інших біохімічних процесів, які потребують цього 

фермента [181]. 

Старіння легеневих клітин прискорюється при ХОЗЛ, що незалежно 

пов’язано зі зниженим антиоксидантним захистом, підвищеним 

окислювальним стресом, дисбалансом протеази/антипротеази та еластолізом. 

Довжина теломер у циркулюючих лімфоцитах скорочена (реплікативне 
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старіння) у пацієнтів із ХОЗЛ порівняно з некурцями. Крім того, довжина 

теломер позитивно корелювала з PaO2, SaO2, 6-хвилинною дистанцією ходьби 

та функцією легень у пацієнтів із ХОЗЛ [88, 98, 132, 140, 194,]. 

Через значне зниження SIRT1 у легенях гризунів, які зазнали впливу 

сигаретного диму, і в легенях пацієнтів із ХОЗЛ, активація SIRT1 може бути 

потенційною мішенню для терапії ХОЗЛ [215].  

Однак необхідно додатково зрозуміти, чи захищають активатори SIRT1 

легені від викликаного сигаретним димом імунного запалення, пошкодження 

тканин, старіння та ендотеліальної дисфункції (ацетилювання eNOS, 

адипонекції та кавеолінів). Цілком ймовірно, що активація SIRT1 зменшує 

запалення легенів шляхом зниження регуляції клітинного старіння, 

опосередкованого окислювальним стресом [266]. 

Іншим важливим аспектом ремоделювання серця є ангіогенез. Розрив 

між ангіогенезом і ростом серцевого м’яза запускає розвиток патологічної 

гіпертрофії та зрештою викликає СН [200]. Таким чином, вплив сиртуїнів на 

фенотип судин також бере участь у патогенезі серцевої недостатності. SIRT 1 

відіграє вирішальну роль у проростанні ангіогенезу під час розвитку судин, а 

SIRT 1 в ендотеліальних клітинах порушує утворення нових кровоносних 

судин в ішемізованих тканинах. SIRT 1 взаємодіє та деацетилює FoxO1, який 

відіграє важливу роль у негативній регуляції розвитку кровоносних судин, у 

ендотеліальних клітинах пупкової вени людини (HUVEC). Інгібування SIRT 1 

блокує виробництво оксиду азоту (NO) і залежну від ендотелію вазодилатацію 

[184, 209].  

SIRT1 зменшує експресію нещодавно відкритого, але визнаного вкрай 

важливим у судинній фізіології фактора P66shc. Останній регулює 

внутрішньоклітинний рівень реактогенних форм кисню в мітохондріях 

ендотеліоцитів, індукує апоптоз і зміну фенотипу, сприяє виробці молекул 

адгезії, опосередковуючи таким чином прогресування ендотеліальної 

дисфункції [120].  
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Рівні SIRT1 були знижені в легенях, зокрема в альвеолярних 

макрофагах, епітелії дихальних шляхів і в альвеолярному епітелії курців у 

пацієнтів з ХОЗЛ порівняно з некурящими. Оскільки SIRT1 бере участь у 

регуляції NF-κB, зниження рівня SIRT1 може призвести до опосередкованого 

NF-κB аномального хронічного запального ефекту, який спостерігається в 

легенях курців і пацієнтів з ХОЗЛ. У відповідності з цим уявленням ми 

спостерігали знижені рівні SIRT1 і підвищену активацію RelA/p65 у 

периферичних легенях курців і пацієнтів із ХОЗЛ. Важливість SIRT1 ще 

більше підтверджується спостереженнями МакБерні та його колег: генетична 

абляція SIRT1 призводить до збільшення інфільтрації нейтрофілів у легенях 

миші, що свідчить про те, що нокдаун SIRT1 призводить до надінтенсивного 

запалення легенів. Таким чином, можливо, що CS-опосередковане зниження 

SIRT1 може бути частково відповідальним за збільшення припливу 

нейтрофілів, активацію NF-κB і запальну відповідь, що спостерігається в 

легенях курців і пацієнтів з ХОЗЛ [171, 185, 269]. 

Таким чином, зниження рівнів SIRT1 у курців і пацієнтів із ХОЗЛ можна 

пояснити на основі опосередкованих КС окислювальних/нітрозативних (які 

відбуваються у пацієнтів з ХОЗЛ) змін у білках SIRT1. З огляду на той факт, 

що SIRT1 є молекулою, яка запобігає старінню та має протизапальну дію, 

опосередкована CS модифікація/зменшення SIRT1 може відігравати певну 

роль у запаленні легенів і старінні, що спостерігається у пацієнтів із ХОЗЛ [72, 

94 157, 193, 249].  

Окислювальний стрес викликає клітинне старіння, а SIRT1 захищає від 

передчасного старіння клітин шляхом регулювання FOXO, p53 і p21, а також 

молекул, які беруть участь у пошкодженні та відновленні ДНК. Це 

підтверджує нещодавнє дослідження, яке показує, що SIRT1 захищає клітини 

легенів від старіння, спричиненого цигарковим димом, окислювальним 

стресом, шляхом регулювання FOXO3 і гена старіння p21 [34, 76, 170, 266]. На 

додаток до FOXO3 і p21, SIRT1 запобігав клітинному старінню шляхом 

деацетилювання та репресії p53 . Фурукава та ін. також повідомили, що 
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дефіцит SIRT1 спричиняє накопичення ацетилювання p53, тим самим 

посилюючи індуковане окислювальним стресом клітинне старіння [220, 263].  

Протеази, такі як катепсин, можуть розщеплювати SIRT1 в 

ендотеліальних клітинах-попередниках, що призводить до індукованого 

стресом передчасного старіння [121]. Участь SIRT1 у підтримці гомеостазу 

стовбурових клітин підтверджується дослідженням, яке демонструє потребу 

SIRT1 для тривалого росту мезенхімальних стовбурових клітин людини без 

старіння клітин [41, 111, 270]. 

Патофізіологія ендотеліальної дисфункції включає численні механізми, 

включаючи порушення регуляції NO судинною/ендотеліальною eNOS. 

Дисфункція ендотеліальних клітин є однією з ключових патологічних змін, які 

спостерігаються в патогенезі ХОЗЛ/емфіземи [148]. Дослідження на тваринах 

показали, що спричинена цигарковим димом емфізематозна альвеолярна 

перегородка є майже аваскулярною, що пов’язано зі зниженою експресією 

eNOS та дисфункцією ендотелію [181, 265]. SIRT1 сильно експресується в 

ендотеліоцитах судин, включаючи мікросудини легень, і, як було показано, 

регулює ендотеліальні функції. Тобто, будь-яка зміна ендотеліального SIRT1 

вплине на нормальну функцію ендотелію і, отже, на фізіологію судин. Недавні 

дослідження підкреслили зростаючу роль SIRT1 у кардіопротекції [250]. 

Індукований цигарковим димом апоптоз ендотеліоцитів коронарних артерій і 

запальна відповідь були послаблені надмірною експресією SIRT1 [197, 

268]. Один із можливих механізмів регуляції функції ендотелію SIRT1 

включає зниження активності eNOS і кавеоліну-1. Це може бути наслідком 

ендогенного або екзогенного інгібування або зниження доступності його 

субстрату L-аргініну та/або зниження біодоступності NO. Нісолі та 

ін.показали, що рівні цГМФ і eNOS підвищені в тканинах мишей з обмеженим 

споживанням калорій, а виробництво NO збільшує експресію SIRT1, яка була 

притуплена у мишей з дефіцитом eNOS [196]. Показано, що SIRT1 зв’язується 

з eNOS і деацетилює залишки лізину K496 і K506 у 
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кальмодулінзв’язувальному домені eNOS, що призводить до посиленого 

виробництва NO. 

SIRT1 здатен нормалізувати баланс у системі протеаз-антипротеаз. 

Відомо, що SIRT1 деацетилює неактивну форму тканинного інгібітора 

металопротеаз, усуваючи надмірну активність матриксної металопротеази-9, 

чим запобігає прогресуванню емфіземи легень [264]. 

 

1.5. Особливості лікування хронічного обструктивного 

захворювання легень та хронічного коронарного синдрому. 

Україна, як і багато інших країн, стикається із зростаючими кількістю 

випадків ХОЗЛ, що ставить підвищений тиск на систему охорони здоров'я та 

суспільство загалом. У цьому підрозділі ми дослідимо стан лікування ХОЗЛ 

як в Україні, так і в світі, звертаючи увагу на сучасні підходи, нові технології 

та виклики, з якими стикаються медичні працівники та пацієнти. В світі 

лікування ХОЗЛ також базується на схожих принципах, але доступ до ресурсів 

і новітніх методів може варіювати в залежності від країни та регіону. 

Фармакологічне лікування спрямоване на зменшення симптомів, частоти та 

тяжкості загострень, покращення статусу здоров’я та переносимості фізичних 

навантажень.  

Бронхолітики впливають на ОФВ1 та інші функціональні показники, 

переважно, змінюючи тонус гладеньких м'язів. Ці препарати сприяють 

полегшенню видиху, зменшуючи легеневу гіперінфляцію як у стані спокою, 

так і під час фізичного навантаження. Вони також покращують здатність 

переносити фізичні навантаження. Розмір цих змін, особливо у пацієнтів із 

важким та надзвичайно важким ХОЗЛ, не завжди можна передбачити шляхом 

оцінки покращення ОФВ1 [20, 21, 28, 104]. 

Ефект короткої дії β2-агоністів  зазвичай триває 4–6 годин. Регулярне та 

при потребі використання короткої дії β2-агоністів   сприяє поліпшенню ОФВ1 

та симптомів (рівень доказовості В). Важливо уникати високих доз, особливо 



57 
 

у пацієнтів, які вже отримують бронхолітики тривалої дії, оскільки це може 

призвести до збільшення побічних ефектів [20, 21, 28, 104, 188]. 

Бронхолітики тривалої дії β2-агоністів мають тривалість дії понад 12 

годин. Сальметерол і формотерол вірогідно поліпшують ОФВ1 та легеневі 

об'єми, зменшують задишку, покращують якість життя та зменшують частоту 

загострень (рівень доказовості А), хоча не впливають на смертність та 

швидкість зниження легеневої функції. Аналіз досліджень сальметерола та 

формотерола свідчить про значне зменшення числа пацієнтів із загостреннями 

та кількості госпіталізацій (рівень доказовості В). Сальметерол додатково 

зменшує частоту госпіталізацій (рівень доказовості В). Індакатерол 

призначений для використання один раз на день, і має тривалість дії більше 24 

годин. Бронхолітичний ефект індакатеролу значно вищий, ніж у сальметерола 

та формотерола, і подібний до тіотропію броміда (рівень доказовості А). 

Індакатерол вірогідно зменшує задишку, покращує статус здоров'я та зменшує 

частоту загострень (рівень доказовості В). Його профіль безпечності подібний 

до плацебо[20, 21, 28, 66, 141, 188]. 

Холінолітики блокують ефекти ацетилхоліну на мускаринових 

рецепторах. Короткодіючі холінолітики такі як іпратропій та оксітропій, а 

також тривалої дії холінолітик тіотропій, впливають на ацетилхолінергічні 

ефекти на рівні мускаринових рецепторів. Вони блокують М2 та М3 рецептори 

і впливають на передачу сигналу в прегангліонарних з'єднаннях, хоча ці 

ефекти виявляються менш важливими при ХОЗЛ. Тривало діючий холінолітик 

тіотропій виявляє фармакологічну селективність до М3 та М1 рецепторів[20, 

21, 28, 141, 188]. 

Комбінування бронхолітиків з різним механізмом дії та тривалістю може 

призводити до збільшення ефективності бронходилатації при порівняно або 

навіть менших побічних ефектах. Дослідження показують, що комбінація 

короткої дії β2-агоністів та холінолітика може забезпечити значне та тривале 

поліпшення показників ОФВ1, порівняно з кожним препаратом окремо, і не 

викликає тахіфілаксії при тривалому використанні понад 90 днів. Також 
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виявлено, що ця комбінація має переваги перед кожним із компонентів окремо 

у покращенні ОФВ1 та симптомів [20, 21, 28]. 

Комбінація β2-агоніста та холінолітика або теофіліну може призвести до 

додаткового поліпшення легеневої функції та якості життя. Комбінація 

тіотропія з формотеролом, особливо при короткотривалому застосуванні, 

ефективніше поліпшує ОФВ1, ніж кожен із компонентів окремо (рівень 

доказовості В). Деякі дані свідчать, що комбінація тривалої дії бронхолітиків 

може ефективно збільшити функцію легень. Однак, на сьогодні наукові 

підтвердження того, що комбінація тривалої дії бронхолітиків є більш 

ефективною в попередженні загострень, залишаються обмеженими [20, 21, 

28]. 

Дозозалежність та безпечність інгаляційних кортикостероїдів (ІКС) при 

довготривалому застосуванні у хворих на ХОЗЛ залишаються невідомими. 

Дослідження, проведені наразі, охоплюють в основному середні та високі дози 

цих препаратів. Хоча ефективність та побічні ефекти ІКС у лікуванні астми 

залежать від дози та типу кортикостероїда, для ХОЗЛ ці аспекти залишаються 

невивченими. Є суперечливі дані щодо впливу кортикостероїдів на легеневе і 

системне запалення у пацієнтів із ХОЗЛ, і їх роль у стабільному веденні цього 

захворювання обмежена специфічними показаннями. Регулярне застосування 

ІКС покращує симптоми, легеневу функцію та якість життя, а також зменшує 

частоту загострень у хворих на ХОЗЛ (ОФВ1 < 60% від належних величин) 

(рівень доказовості А). Відміна ІКС у деяких пацієнтів може призвести до 

загострення, хоча існують дані, що вказують на можливість поступового 

зменшення дози протягом 3 місяців без збільшення ризику помірних 

загострень у пацієнтів із тяжким та дуже тяжким ХОЗЛ. Припинення прийому 

ІКС у хворих з низьким ризиком загострень може бути безпечним, якщо 

пацієнти залишаються на підтримуючій терапії тривало діючими 

бронхолітиками. Регулярне застосування ІКС не впливає ані на тривале 

погіршення ОФВ1, ані на смертність у пацієнтів із ХОЗЛ (рівень доказовості 

А). Наразі приблизно 70% пацієнтів із ХОЗЛ призначають інгаляційні 
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стероїди, і приблизно 5% отримують стероїди у формі пероральних 

препаратів, причому обґрунтування такої тактики залишається неясним [20, 

21, 28, 104, 141]. 

Основна дія інгібітора фосфодіестерази-4, такого як рофлуміласт, 

полягає в зменшенні запалення за рахунок інгібіції цАМФ. Цей препарат 

застосовується один раз на добу і, хоча він не має прямої бронходилятуючої 

дії, виявив здатність покращувати ОФВ1 у пацієнтів, які лікувались 

сальметеролом або тіотропієм.Рофлуміласт зменшує кількість помірних та 

тяжких загострень у хворих, які приймають кортикостероїди. Позитивний 

вплив на функцію легень також спостерігався при додаванні рофлуміласту до 

бронходилататорів тривалої дії (рівень доказовості А) [3, 20, 21, 28]. 

Попередні дослідження не надають переконливих доказів щодо 

ефективності профілактичного тривалого застосування антибіотиків для 

зменшення частоти загострень хронічного обструктивного захворювання 

легень (ХОЗЛ). Навіть дослідження, які проводились протягом п'яти років у 

зимовий період, не виявили переконливих доказів їхньої ефективності. Хоча 

деякі окремі дослідження вказують на позитивний вплив антибіотиків на 

рівень загострень, загальна роль такого лікування залишається неясною. 

Азитроміцин виявив можливість пригнічувати вироблення інтерлейкіну-8 (ІЛ-

8) і фактора некрозу пухлин (ФНП), що може визначати його протизапальний 

ефект. Рандомізоване плацебо-контрольоване дослідження показало 

зменшення рівня запальних маркерів лейкотриєна B4 і ФНП-α у харкотинні 

пацієнтів з ХОЗЛ, які отримували кларитроміцин додатково до стандартної 

терапії [20, 21, 28]. 

Теофілін може збільшувати діафрагмальну силу у пацієнтів з ХОЗЛ та 

впливати на кліренс війчастого епітелію. Проте в порівнянні з інгаляційними 

бронхолітиками тривалої дії, теофілін менш ефективний та менш безпечний, і 

не рекомендується в тих випадках, коли доступні інгаляційні препарати. Є 

докази, що теофілін має обмежений бронхолітичний ефект в порівнянні з 

плацебо при стабільному ХОЗЛ. Також є свідчення, що додавання теофіліну 
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до сальметеролу може мати кращий ефект на симптоми, ніж сам сальметерол. 

У низьких дозах теофілін може зменшувати частоту загострень, хоча він не 

покращує постбронхолітичну функцію легень [20, 21, 28]. 

Метаболічна терапія є важливою складовою лікування хронічних 

захворювань, зокрема ХОЗЛ. Вона включає в себе важливі аспекти ведення 

пацієнтів з ХОЗЛ, які враховують метаболічні аспекти цього захворювання, 

такі як метаболічний синдром, антиоксидантні властивості організму. Загалом, 

розвиток метаболічної терапії при ХОЗЛ обіцяє принести покращення в 

лікування та покращенні якості життя пацієнтів. Продовження досліджень у 

цій галузі і нові наукові відкриття можуть сприяти покращенню діагностики 

та лікування цього захворювання та полегшити життя мільйонів пацієнтів по 

всьому світу. 

Ресвератрол (3,4,5-тригідроксистильбен) є рослинним поліфенолом, 

частиною сімейства антибіотиків, званих фітолаксинами, які виробляються 

рослинами у відповідь на інфекції [217]. Ресвератрол можна знайти в багатьох 

звичайних продуктах харчування, таких як виноград, червоне вино та арахіс 

[217]. Ресвератрол має протизапальні та антиоксидантні властивості, що 

робить його потенційно корисним для лікування вікової ХОЗЛ [252]. Зокрема, 

у пацієнтів з ХОЗЛ було показано, що ресвератрол пригнічує вивільнення IL-

8 в альвеолярних макрофагах на 94% і 88% у курців і пацієнтів з ХОЗЛ 

відповідно [85]. Інше дослідження показало, що лікування ресвератролом 

знижує рівень С-реактивного білка та підвищує загальний антиоксидантний 

статус у курців [81]. Крім того, було показано, що ресвератрол має 

терапевтичний ефект на мишачій моделі ХОЗЛ, знижуючи рівні прозапальних 

цитокінів IL-17, IL-6, TNF-α і TGF-β, послаблюючи фіброз і гіперсекрецію 

слизу [81]. Разом ці дослідження свідчать про те, що ресвератрол має 

протизапальні та антивікові властивості та може бути потенційним майбутнім 

засобом лікування пацієнтів з ХОЗЛ. 

Мелатонін є гормоном, що виробляється в епіфізі і відіграє ключову 

роль у контролі циркадного ритму [205]. Крім того, мелатонін є поглиначем 
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вільних радикалів для OH, O2- і NO [188, 241]. Було показано, що у пацієнтів 

із ХОЗЛ рівень мелатоніну знижується під час загострень у поєднанні зі 

збільшенням окисного стресу та зниженням антиоксидантних 

ферментів. Рандомізоване подвійне сліпе контрольоване дослідження, 

присвячене лікуванню пацієнтів з ХОЗЛ мелатоніном, показало зменшення 

окислювального стресу та задишки після лікування і підвищення рівня IL-8 у 

контрольних пацієнтів із ХОЗЛ, які не отримували лікування [146]. Крім того, 

було показано, що лікування мелатоніном зменшує MUC5AC, муцин, який 

бере участь у гіперсекреції слизу, пов’язаній із ХОЗЛ та виробництві IL-

6. Інший звіт продемонстрував, що у мишей, яких піддавали впливу 

цигаркового диму та які отримували внутрішньочеревно мелатонін, досягнуто 

зниження загальної кількості клітин у рідині бронхоальвеолярного лаважу, а 

також трансформуючого фактора росту (TGF)-β1 [43, 91]. 

Метформін (N,N-диметилбігуанід) — антиглікемічний препарат класу 

бігуанідів, який використовується для лікування цукрового діабету та 

синдрому полікістозних яєчників. Однак метформін також може мати 

додаткові переваги при ХОЗЛ [96, 141]. Є дані про те, що використання 

метформіну корелює зі зниженням ризику раку легенів на 39–45%. Також було 

показано, що попереднє лікування із застосуванням метформіну обмежує ріст 

Staphylococcus aureus у легенях. Гіперглікемія сприяє респіраторній 

інфекції S. aureus, а метформін змінює потік глюкози через епітелій дихальних 

шляхів, щоб обмежити ріст бактерій, індукований гіперглікемією. Garnett та 

інші надали нові докази того, що метформін зменшує потік глюкози в легені 

шляхом зменшення трансепітеліальної проникності, незалежно від його 

відомих ефектів зниження рівня глюкози в крові [139]. Це підкреслює нову 

потенційну терапевтичну користь метформіну в профілактиці та лікуванні 

інфекцій легень.  

В попередньо проведених дослідженнях були зроблені різні спроби 

збільшити антиокислювальну діяльність легенів. Пацієнтам призначали 

антиоксиданти - вітамін C і вітамін Е, додавали безпосередньо глутатіон або 
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його попередник, такий як ацетилцистеїн. Виявлено, що ацетилцистеїн, окрім 

муколітичної дії, має антиоксидантні властивості і впливає на скорочення 

строків загострення [28, 217]. 

Додавання до базисної терапії додатково тіотріазоліну у хворих із 

поєднаним перебігом ХОЗЛ ІІ–ІІІ стадії та ГХ ІІ сприяло достовірному 

зниженню рівня прозапальних цитокінів: ІЛ-6 майже у 2,2 рази, ФНП-α – на 

44,8%, а також покращувало діастолічну функцію лівого та правого шлуночків 

і функціональний стан ендотелію судин. ХОЗЛ супроводжується зниженням 

активності антиоксидантної системи захисту організму, тому додавання до 

базисної терапії таким хворим кверцетину призводило до нормалізації 

показників протиоксидантної системи захисту. Сполучення базисної терапії 

ХОЗЛ з використанням тівортіну давало тенденцію до зростання показників 

легеневої вентиляції, хоча й недостовірного. На початку дослідження у всіх 

хворих в обох групах спостерігався некомпенсований змішаний ацидоз 

(метаболічний та респіраторний), а після проведеного лікування показники 

кислотно-лужного стану крові мали тенденцію до покращення, що є ознакою 

поліпшення метаболічних процесів внаслідок зниження дефіциту буферних 

систем [1, 2, 3,]. 

Важливим аспектом ХОЗЛ є неухильне прогресування динаміки 

смертності. Незважаючи на наявність нових лікарських препаратів, багато 

пацієнтів відмічають прогресування захворювання з паралельним 

порушенням якості життя та частими загостреннями, які визначають 

прогресування ХОЗЛ. Особливої уваги заслуговують пацієнти на ХОЗЛ у 

поєднанні з ХКС, в яких розвивається легенева гіпертензія і легеневе серце, 

системне запалення, оксидантний стрес, гіпоксемія, розлади функції ЦНС. 

Зважаючи на тривалий досвід застосування препаратів мельдонію при різних 

патологічних станах, а також у здорових для підвищення витривалості 

організму, дані про його використання у пацієнтів з поєднаною патологією 

серцево-судинної системи та дихальної системи - недостатні і потребують 

подальшого клінічного вивчення. Стандартна базисна терапія коморбідності 
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ХОЗЛ та ХКС не включає корекції метаболічних процесів та обміну оксиду 

азоту, мінімізацію накопичення токсичних продуктів та прооксидантно -

антиоксидантних розладів. Тому, на нашу думку, важливим є пошук нових 

лікарських препаратів для лікування ХОЗЛ, які б могли впливати на ці 

процеси. Серед таких препаратів можна відмітити мельдоній. 

Мельдоній належить до класу парціальних інгібіторів β-окиснення 

жирних кислот. Препарат є структурним аналогом γ-бутиробетаїну, що, у свою 

чергу, є конкурентним інгібітором γ-бутиробетаїнгідроксилази, останнього 

ферменту в ланцюгу біосинтезу карнітину. Механізм дії мельдонію полягає в 

тому, що він зворотно знижує концентрацію карнітину як у плазмі, так і в 

цитозолі кардіоміоцитів. Зменшення концентрації карнітину в цитозолі 

знижує швидкість транспорту та активації довголанцюгових жирних кислот до 

місця окиснення в мітохондріях. Унаслідок цього попереджається блокада 

транспорту АТФ із мітохондрій до цитозолю. У свою чергу, накопичення 

жирних кислот у мітохондріях призводить до активації альтернативного 

шляху синтезу енергії, зокрема аеробного гліколізу, який потребує менше 

кисню, що є дуже важливим за умов гіпоксії. Мельдоній можна розглядати як 

препарат, що позитивно впливає на функцію судинного ендотелію, бо ефір γ-

бутиробетаїну має структуру, подібну до ацетилхоліну, і здатний активувати 

відповідні рецептори; під його впливом відбувається виділення 

ендотеліоцитами монооксиду азоту, що викликає NO-залежну вазодилатацію 

[149]. Підвищення вмісту γ-бутиробетаїну індукує біосинтез оксиду азоту, що 

сприяє розслабленню гладеньких м’язів судинної стінки, зменшує агрегацію 

тромбоцитів. Підвищення стійкості мітохондріальних мембран є ключовим 

механізмом протизапального ефекту мельдонію [2, 37, 149]. Таким чином, 

препарат володіє антиоксидантними, цитопротекторними, в тому числі і 

ендотеліопротекторними, властивостями, сприяє відновленню балансу між 

потребою клітин в кисні та його доставкою. Мельдоній є клінічно 

використовуваним кардіопротекторним препаратом, який впливає на 

біодоступність довголанцюгових ацилкарнітинів L-карнітину, регулює шляхи 
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енергетичного метаболізму та зберігає функцію мітохондрій під час ішемії-

реперфузії міокарда. У доклінічних умовах мельдоній зменшує розмір 

інфаркту серця та послаблює розвиток серцевої недостатності, аритмії, 

атеросклерозу, цукрового діабету. Мельдоній має хороший профіль безпеки і 

тривалий період елімінації в організмі людини. У клінічній практиці 

мельдоній використовують у комплексній терапії хронічної серцевої 

недостатності. Крім того, було показано, що мельдоній покращує 

переносимість фізичних навантажень у пацієнтів зі стабільною стенокардією 

[6, 38, 66,]. Загалом ці результати свідчать про те, що лікування мельдонієм 

може бути корисним при ССЗ пов’язаних із ХОЗЛ.  
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

2.1 Клінічна характеристика хворих. 

Для досягнення поставленої мети роботи проведено комплексне 

обстеження 110 осіб. До обстеження залучено 90 хворих з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ, ХКС та з їх поєднанням, що знаходилися на лікуванні в 

терапевтичних відділеннях КНП «Центральна міська клінічна лікарня» м. 

Чернівці, яка є базовим лікувальним закладом кафедри пропедевтики 

внутрішніх хвороб Буковинського державного медичного університету МОЗ 

України; і 20 здорових осіб групи контролю. Карту досліджень та формуляр 

інформованої згоди пацієнта було затверджено комісією з питань біомедичної 

етики Буковинського державного медичного університету МОЗ України 

(м.Чернівці). Протокол № 2 від 17. 10. 2019.  

Дослідження проведено із забезпеченням прав та свобод пацієнтів, що 

передбачені Гельсінською декларацією (Declaration of Helsinky), Міжнародної 

конференції з гармонізації (ІСН) та дотримання стандартів належної клінічної 

практики (GCP), Конвенцією Ради Європи щодо захисту прав та гідності 

людини у зв’язку із використанням досягнень біології та медицини. Всі 

процедури, включаючи збір персональної інформації, проводились лише після 

отримання інформованої згоди. 

Критеріями включення хворих для нашого дослідження були: вік 40-80 

років для пацієнтів обох статей; амбулаторні пацієнти зі стабільним перебігом 

ХОЗЛ груп А, В, Е (за критеріями GOLD 2023), які попередньо отримували 

стаціонарне лікування на нашій клінічній базі; амбулаторні пацієнти з ХКС; 

підписана інформована згода, відсутність загострень ХОЗЛ та гострих 

захворювань верхніх або нижніх дихальних шляхів за останні 4 тижні до 

моменту обстеження, отримання хворими стандартної терапії їхніх 

захворювань відповідно міжнародних та національних стандартів. 
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Для вирішення поставлених завдань дизайн дослідження включав три етапи 

(рис. 2.1). 

 

Рисунок 2.1. Дизайн дослідження. 

 

Критеріями виключення були: загострення ХОЗЛ за 4 і менше тижні до 

включення в дослідження, гострі захворювання верхніх або нижніх дихальних 

шляхів за 4 тижні до включення в дослідження; гострий інфаркт міокарда 

(ГІМ) або гостре порушення мозкового кровообігу (ГПМК) менше 6 міс. до 

часу включення в дослідження; великі оперативні втручання < 6 міс.; 

втручання по реваскуляризації КА (стентування, АКШ) < 6 міс.; СН ІIБ-ІІІ 

стадії, ІV ФК за NYHA; серцева недостатність зі зниженою фракцією викиду 

ЛШ; гемодинамічно значущі порушення серцевого ритму; гормональні 

порушення функції щитовидної залози; декомпенсована хронічна або гостра 

ниркова недостатність; декомпенсована хронічна або гостра печінкова 

недостатність; вади розвитку легень; туберкульоз в анамнезі; неконтрольована 

артеріальна гіпертензія; загострення ХОЗЛ; хронічні захворювання в стадії 

декомпенсації; клапанні вади, що потребують оперативного лікування та 

протезовані клапани; імплантовані штучні водії ритму; анемія; злоякісні 

новоутворення в стадії ремісії<5 років; бронхіальна астма; вік понад 80 років; 
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полівалентна медикаментозна алергія; психічні захворювання в анамнезі; 

CНIД (ВIЛ-позитивнi) або гепатит В,C - позитивнi хворi; алкогольна 

(>2 од/добу за оcтаннi пiвроку) та медикаментозна залежність; ментальнi або 

пcихiатричнi розлади, що роблять затрудненою комунікацію та оцiнку cтану 

хворого; небажання співпраці або нерозуміння пацієнтом протоколу 

обстеження. 

В дослідження включено 54 (60%) чоловіків та 36 (40%) жінок з 

ізольованим перебігом ХОЗЛ та ХКС, а також їх поєднанням. Група контролю 

була зіставна за віком і статтю.  

Оскільки однією із задач нашого дослідження було порівняння впливу 

мельдонію (препарат мілдронат Мілдронат GX, виробник АТ «Гріндекс» 

реєстраційний номер UA/10815/01/01 від 04.08.2020 наказ №1789 від 

04.08.2020) на клінічні і кардіо-, гемодинамічні параметри у пацієнтів з 

поєднанням ХОЗЛ та ХКС, пацієнти, які раніше приймали мельдоній, у 

дослідження не залучалися.  

Маршрут пацієнта, включеного в дослідження, був наступним: ми 

спостерігали за хворими на ХОЗЛ, ХКС або їх поєднання на етапі 

стаціонарного лікування. Проводили попередній медичний огляд пацієнта, 

включаючи збір анамнезу і оцінку поточного стану, ознайомилися з 

медичними документами хворих. Пацієнтам при зверненні за медичною 

допомогою проводили експрес-тест на SARS-CoV2. Пацієнтам пояснювали 

суть нашого дослідження, критерії участі, вимоги, знайомили з процедурами 

та пропонованим лікуванням. Після отримання добровільної згоди на участь в 

дослідженні у телефонному форматі уточнювали самопочуття хворих в межах 

трьох місяців після виписки зі стаціонару і планували зустріч для додаткового 

обстеження, заповнення опитувальників, забору необхідних аналізів крові, 

інструментальних досліджень (ЕхоКГ, спірометрія). Пацієнтам після терміну, 

необхідного для лікування, здійснювали в рамках нової зустрічі повторне 

анкетування, забір лабораторних взірців та інструментальні дослідження.  
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У І групу увійшли 30 пацієнтів із поєднанням ХОЗЛ та ХКС; групу ІІ 

склали 30 пацієнтів із ізольованим перебігом ХКС без супутнього ХОЗЛ, та 

група ІІІ включала осіб із ізольованим перебігом ХОЗЛ без супутнього ХКС.  

Гендерний склад хворих був однаковим у всіх трьох групах: серед 

обстежених переважали чоловіки. Так, у групі І чоловіків було 20 (66,7%), 

жінок - 10 (33,3%); у другій - 16 (53,3%) чоловіків, та 14 (46,7%) жінок; у третій 

відповідно - 18 (60,0%) і 12 (40,0 %). Пацієнти І групи були дещо старшими за 

осіб ІІ та ІІІ груп, така тенденція простежується і при гендерному розподілі – 

і чоловіки, і жінки І групи старші за осіб відповідної статі інших груп.  

 

Рисунок 2.2. Віковий розподіл пацієнтів із ХОЗЛ, ХКС та поєднаною 

патологією. 

 

Всі пацієнти, відповідно до класифікації ВООЗ, належали до середньої, 

старшої по старечої вікових груп. 

Детально віковий розподіл пацієнтів показано на рис. 2.2.  

Тривалість захворювання на ХОЗЛ та ХКС обстежуваних груп 

продемонстровано в таблиці 2.1. 
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Таблиця 2.1 

Тривалість захворювання на ХОЗЛ та ХКС в обстежуваних групах 

Показник Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

(група І) 

n=30 

Пацієнти з ХКС 

(група ІІ) 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

(група ІІІ) 

n=30 

Тривалість ХОЗЛ, роки 10.45 ± 0.76 - 8.1 ± 0.61 

Тривалість ХКС, роки 12.15 ± 1.76 8,45±1,96 - 

Примітки: n(%) - абсолютна(відносна) кількість учасників 

 

Верифікацію клінічного діагнозу ХКС проводили згідно з наявними 

рекомендаціями Європейського товариства кардіологів (European Society of 

Cardiology, ESC) 2019 р., в яких зазначено найбільш часті клінічні сценарії, які 

трапляються у пацієнтів, а саме у 1 групу входять хворі з підозрою на ІХС при 

наявності «стабільних» ангінозних симптомів або задишки; у 2 групу – 

пацієнти з новим епізодом СН або дисфункцією ЛШ та підозрою на ІХС; у 3 

групу – безсимптомні і симптомні хворі зі стабілізованими симптомами, 

тривалістю менше 1 року після перенесеного ГКС або пацієнти, в яких недавно 

було проведено реваскуляризацію; у 4 групу – безсимптомні і симптомні 

пацієнти, в яких від моменту встановлення початкового діагнозу чи 

проведеної реваскуляризації пройшло більше ніж 1 рік; у 5 групу – пацієнти з 

стенокардію та з підозрою на судинні або мікросудинні захворювання; у 6 

групу – безсимптомні пацієнти, у яких при скринінгу було діагностовано ІХС. 

Для нашого дослідження ми обрали пацієнтів 1 клінічного сценарію ХКС, в 

яких наявність стабільної стенокардії напруги II-III функціонального класу 

(ФК) була підтверджена даними попередньо проведених досліджень та 

зазначені в амбулаторних картах хворих. 

Верифікацію клінічного діагнозу ХОЗЛ було проведено відповідно до 

Наказу МОЗ України №555 від 27.06.2013 року та адаптованої клінічної 
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настанови заснованої на доказах «Хронічне обструктивне захворювання 

легень», в яких наявність ХОЗЛ підтверджувалася даними попередньо 

проведених досліджень, які були зазначені в амбулаторних картах хворих. 

В останніх рекомендаціях GOLD 2023 наголошено на актуальності 

проведення комплексної оцінки стану пацієнта із ХОЗЛ з виділенням груп – 

А, В, E. Основою даної класифікації є вираженість симптомів, кількість 

загострень в анамнезі (два і більше загострення ХОЗЛ за останні 12 міс, або 

одне і більше загострення які призводили до госпіталізації) [240]. 

Група А – ризик несприятливих подій низький, невелика кількість 

симптомів. Хворі з оцінкою симптомів (за шкалою mMRC 0–1 бал або <10 

балів згідно з опитувальником САТ), без загострень або з одним помірним 

загостренням яке не призводило до госпіталізації. 

Група В – ризик несприятливих подій низький, велика кількість 

симптомів. Хворі які не мали загострень або мали одне помірне загострення 

на рік, що не призводило до госпіталізації, оцінкою симптомів ≥2 балів за 

шкалою mMRC або ≥10 балів згідно з опитувальником САТ. 

Рисунок 2.3. Розподіл пацієнтів за клінічними групами, що 

характеризують важкість ХОЗЛ та ризик розвитку ускладнень. 
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Група Е – ризик несприятливих подій високий, велика кількість 

симптомів. Сюди належать пацієнти з двома або більше загостреннями, або з 

одним або більше загостренням яке призвело до госпіталізації незалежно від 

показників шкали mMRC та опитувальника т САТ (табл. 2.5). 

Розподіл пацієнтів із ХОЗЛ, а саме груп І та ІІІ, на клінічні групи ХОЗЛ 

за важкістю захворювання та ризиком ускладнень приведено на рис. 2.3.  

Як серед хворих із поєднанням ХОЗЛ та ХКС, так і в групі з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ переважали пацієнти групи В: вони становили 60,0% в І групі 

та 57 % в ІІІ групі (18 і 17 хворих, відповідно). До групи Е належало 8 (26,66 

%) пацієнтів І групи та 7 (23,33 %) пацієнтів ІІІ групи. Такий подібний 

розподіл по клінічних групах дозволяє адекватно оцінювати вплив 

коморбідної патології серцево-судинної системи на клініко-функціональні 

параметри організму за ХОЗЛ. 

Виявлено залежність важкості перебігу ХОЗЛ від тривалості 

захворювання і віку хворих. Як у групі І, так і ІІІ у хворих всіх досліджених 

вікових груп довша тривалість ХОЗЛ сприяла розвитку важчих форм і 

складнішого перебігу (таб. 2.2). 

Таблиця 2.2 

Залежність важкості перебігу ХОЗЛ від тривалості захворювання та віку 

хворих 

Тривалість  

захворювання 

Віковий розподіл 

Група А 

ХОЗЛ 

Група В 

ХОЗЛ 

Група Е 

ХОЗЛ 

До 10 років 50-75 років 8(26,6%) 20(66,6%) 11(26,6%) 

75 і більше 

років 

2(6,6%) 0(0%) 2(6,6%) 

10-15 років 50-75 років 0(0%) 9(30%) 1(3,3%) 

75 і більше 

років 

0(0%) 

 

5(16,6%) 2(6,6%) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 
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У групі хворих із поєднанням ХКС та ХОЗЛ виявлено, що у абсолютної 

більшості пацієнтів всіх вікових груп ХОЗЛ виникав і розвивався на базі 

попередньо існуючого ХКС (табл. 2.3)  

Таблиця 2.3 

Співвідношення тривалості ХОЗЛ і ХКС у хворих різних вікових груп 

 Початок захворювання 

ХОЗЛ 

Початок захворювання ХКС 

Тривалість  

захворювання 

 

 вік 

40-50 

років 

 

50-60 

років 

 

60-70 

років 

 

40-50 

років 

 

50-60 

років 

 

60-70 

років 

 

5 -10 років 3 

(10%) 

4 

(13,3%) 

7 

(23,3%) 

 

 

3 

(10%) 

 

 

10-15 

 років 

3 

(10%)  

4 

(13,3%) 

9 

(30%) 

6 

(20%) 

8 

(26,7%) 

10 

(33,3%) 

понад 15 років    1 

(3,3%) 

2 

(6,7%) 

 

Примітки: n(%) - абсолютна(відносна) кількість учасників 

В обстежених хворих спостерігалася ЛН того чи іншого ступеня (табл. 

2.4). Найчастіше діагностували ЛН І ступеня або її відсутність. Пневмосклероз 

зустрічався в 2 рази частіше, ніж емфізема легень (р < 0,05). 

Таблиця 2.4 

Частота виявлення легеневих ускладнень у пацієнтів з ХОЗЛ 

Діагноз 

 

Пацієнти з ХОЗЛ 

та ХКС 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

n=30 

Легенева 

недостатність 

 

0 ст. 12 (30,0 %) 15 (50,0 %) 

І ст. 13 (43,3 %) 14 (46,6 %) 

ІІст. 5 (16,6 %) 2 (6,6 %) 

Емфізема легень 4 (13,3 %) 3 (10,0 %) 
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Діагноз 

 

Пацієнти з ХОЗЛ 

та ХКС 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

n=30 

Пневмосклероз 9 (30,0 %) 6 (20,0 %) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

 

Діагнози емфіземи легень та пневмосклерозу були підтверджені даними 

попередньо проведених досліджень, що було зазначено в амбулаторних та 

стаціонарних картах хворих, і вони були додатково підтверджені при аналізі 

рентгенограм органів грудної клітки. Ознаками емфіземи вважалося низьке 

розміщення купола діафрагми, а також його ущільнення, підвищення 

повітряності легеневих полів, звуження силуету серця, обрізку периферичної 

судинної сітки, пневмосклерозу – посилення і деформацію легеневого 

малюнка по ходу бронхіальних розгалужень за рахунок ущільнення стінок 

бронхів, інфільтрацію та склероз перибронхіальної тканини. 

Діагноз хронічної серцевої недостатності встановлювали на підставі 

скарг хворих, даних анамнезу, фізикального обстеження, лабораторних та 

інструментальних методів дослідження, що визначено протоколом надання 

медичної допомоги хворим із хронічною серцевою недостатністю, 

затвердженим Наказом МОЗ України №436 від 03.03.2006 року, Української 

асоціації кардіологів (2016) з профілактики, діагностики та лікування 

хронічної серцевої недостатності. Функціональний клас ХСН встановлювали 

відповідно до критеріїв Нью-Йоркської асоціації серця (New York Heart 

Association Functional Classification - NYHA). 

При аналізі перебігу ХКС у хворих груп І та ІІ, було виявлено їх 

належність до 1 клінічного сценарію ХКС з проявами серцевої недостатності 

(таб. 2.5).  

Як серед осіб із поєднанням ХОЗЛ та ХКС, так і серед хворих із 

ізольованим перебігом ХКС переважали пацієнти з функціональним класом 
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стенокардії ІІ обох статей: 24 (80,0%) в 1 групі та 21 (70,0 %) в ІІ групі. СН ФК 

І виявлено у 5 (16,66 %) пацієнтів І групи та 7 (23,33 %) пацієнтів ІІ групи, 

ознаки СН ФКІІ мали 14 (46,66 %) пацієнтів І групи та 7 (23,33 %) пацієнтів ІІ 

групи. СН ФК ІІІ виявлено у 11 (36,66 %) пацієнтів І групи та 9 (30,0 %) 

пацієнтів ІІ групи. Віковий та статевий склад пацієнтів з різними клінічними 

групами ХКС був приблизно таким самим, що дозволяє адекватно оцінювати 

вплив коморбідної патології на клініко-функціональні параметри. 

 

Таблиця 2.5 

Клінічні прояви ХКС у пацієнтів з ХОЗЛ, ізольованим перебігом 

ХКС та їх поєднанням 

Діагноз Пацієнти з ХОЗЛ 

та ХКС (група І) 

n=30 

Пацієнти з 

ХКС 

(група ІІ) 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

(група ІІІ) 

n=30 

Стабільна 

стенокардія 

ФК ІІ 

ФК ІІІ 

24 (80,0%) 

6 (20,0 %) 

21 (70,0 %) 

3 (30,0 %) 

0(0,0%) 

0(0,0%) 

СН ФКІ 

ФКІІ 

ФКІІІ 

5 (16,6 %) 

14 (46,6 %) 

11 (36,6 %) 

7 (23,3 %) 

7 (23,3 %) 

9 (30,0 %) 

0(0%) 

0(0%) 

0(0%) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

 

Кількість загострень у пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ та 

поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС протягом року дещо відрізнялася. Частіше 

відмічали загострення з потребою у стаціонарному лікуванні пацієнти з ХОЗЛ 

в поєднанні з ХКС (в середньому 1,42 рази на рік), дещо рідше - пацієнти з 

ХКС (0,69 рази) та найменше - з ХОЗЛ (0,52 рази), (р1-2=0,16, р1-3<0,001,             

р2-3=0,038). 
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Встановлено, що пацієнти із поєднанням ХОЗЛ та ХКС також значно 

частіше відмічали епізоди погіршення, які підлягали амбулаторному 

лікуванню, ніж особи із ізольованим перебігом ХОЗЛ. Лише 9 (30 %) осіб із 

поєднаною патологією відмічали 1 загострення впродовж року, 2 рази – 19 

(63,3%), 3 рази та більше – 2 (6,7 %). В той же час, серед пацієнтів з 

ізольованим перебігом ХОЗЛ відмічали 1 загострення чи менше протягом року 

13 (43,3%) осіб, 2 рази – 17 (56,7%), 3 рази та більше – не відмітив жоден з 

обстежуваних пацієнтів. (рис. 2.4). 

 

 

Рисунок 2.4. Частота загострень пацієнтів протягом року. 

 

Супутню патологію відзначали у значної частки хворих усіх груп. 

Найбільш часто діагностували захворювання ШКТ та гепатобіліарної системи 

(хронічний гастрит, некалькульозний і калькульозний холецистит у стані 

ремісії; патологію серцево-судинної системи (артеріальна гіпертензія), 

ендокринну патологію (невузловий зоб, ЦД); опорно-рухового апарату 

(остеоартроз); захворювання сечовидільної системи (сечо-кислий діатез, 

доброякісна гіпертрофія простати) та неврологічні захворювання 

(остеохондроз, дисциркуляторна енцефалопатія) (табл.2.6).  



76 
 

Усім хворим проведено загальноклінічне обстеження, яке включало: 

збір скарг, анамнезу, об'єктивний огляд, антропометричні виміри – зріст, маса 

тіла, обчислення індексу маси тіла (ІМТ). 

 

Таблиця 2.6 

Супутня патологія пацієнтів із ХОЗЛ, ХКС та їх поєднаним перебігом 

Показник Пацієнти на 

ХОЗЛ та ХКС, 

n=30 

Пацієнти на 

ХКС, 

n=30 

Пацієнти на 

ХОЗЛ, 

n=30 

ГХ, абс., % 13 (43,3 %) 15 (50,0 %) 3 (10,0 %) 

Захворювання 

ШКТ абс., % 

17(56,6%) 13 (43,3 %) 18 (60,0%) 

ЦД, абс., % 4 (13,3 %) 3 (10,0 %) 0 (0 %) 

Захворювання 

сечо-статевої 

системи абс., % 

1 (3,3 %) 4(13,3 %) 1 (3,3 %) 

Захворювання 

опорно-рухового 

апарату абс., % 

3(10 %) 1(3,3 %) 2 (6,6 %) 

Неврологічні 

захворювання абс., 

% 

3 (10 %) 1 (3,3 %) 2 (6,6 %) 

ГПМК в анамнезі 

абс., % 

1 (3,3 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

 

При опитуванні щодо потенційних факторів ризику розвитку ХОЗЛ, 

більшість хворих зазначала, що пов’язує розвиток у себе даного захворювання 

з палінням (переважна більшість, таб. 2.7); систематичним переохолодженням 

і частими застудними захворюваннями. Відсоток хворих, які палять/палили в 

минулому, склав 76,67 і 90% в І та ІІІ. 
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Таблиця 2.7 

Частота паління у хворих на ХОЗЛ, ХКС і ХОЗЛ+ХКС 

Показник Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

(група І) 

n=30 

Пацієнти з ХКС 

(група ІІ) 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

(група ІІІ) 

n=30 

Індекс пачкороків 35.43 ± 6.26 20.78 ± 1.82 26.8 ± 2.49 

Палять на день 

спостереження 

18 (56,6 %) 10(33,3 %) 21(70,0 %) 

Палили в минулому 5(16,6 %) 4(13,3 %) 6 (26,6 %) 

Кількість осіб, які ніколи 

не палили 

7 (23,3 %) 16 (53,3 %) 3 (10,0 %) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

 

Проаналізовані клінічні ознаки ХКС та ХОЗЛ серед осіб різних груп. 

Встановлено, що навіть у період ремісії у хворих на ХОЗЛ з та без ХКС 

зберігається ряд типових для захворювань органів дихання скарг, основними 

з яких були; задишка; кашель, сухий або малопродуктивний; відчуття 

ригідності і скутості у грудній клітці; погана толерантність до фізичних 

навантажень, порушення сну. Так, задишку мали більшість обстежених. Вона 

турбувала більшість пацієнтів із поєднанням ХОЗЛ, ХКС та поєднанням, 

виявляючись у групі І – у 22 (73,3 %) обстежених, в групі ІІ – 17 (56,7 %), у 

групі ІІІ – 21 (70,0 %) (табл. 2.8). 

Аналіз особливостей задишки у пацієнтів досліджуваних груп показав, 

що експіраторний характер вона мала переважно у пацієнтів групи І та групи 

ІІІ, а саме в групі І – 9 (30,0 %) обстежених, в групі ІІІ – 20 (66,6 %). В свою 

чергу, інспіраторну задишку відмічали більшість пацієнтів групи ІІ, -19 (63,3 

%), в групі І– 5 (70,0 %) та 3 (10,0 %) в групі ІІІ. Змішану задишку відмічали 

пацієнти всіх обстежуваних груп, в групі І-14 (46,6%) в групі ІІ– 2 (6,6 %), а в 

групі ІІІ – 4 (13,3 %).  
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Таблиця 2.8 

Частота виявлення специфічних скарг та об’єктивних ознак ураження 

дихальної системи у хворих на ХОЗЛ, ХКС та їх поєднання  

Клінічні прояви Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

n=30 

Пацієнти з 

ХКС 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

n=30 

Задишка 

  -Інспіраторна 

  -Експіраторна 

  -Змішана  

 

10 (33,3 %) 

5 (16,6 %) 

14 (46,6 %) 

 

19 (63,3 %) 

0 (0 %) 

2 (6,6 %) 

 

20 (66,6 %) 

3 (10,0 %) 

4 (13,3 %) 

Кашель  

- сухий 

- продуктивний 

 

6 (20,0 %) 

24 (80,0 %) 

 

4 (13,3 %) 

0 (0 %) 

 

3 (10,0 %) 

27 (90,0 %) 

Скутість грудної 

клітки 

24 (80,0 %) 7 (23,3%) 17 (56,7 %) 

Погана переносимість 

фізичних навантажень 

25 (83,3 %) 5 (16,7 %) 17 (56,7 %) 

Порушення сну 10(33,3%) 4 (13,3 %) 7(23,3%) 

Акроціаноз 6 (20,0 %) 0 (0 %) 4 (13,3 %) 

Набухання яремних 

вен 

5 (16,7 %) 0 (0 %) 2 (6,7 %) 

Зміна форми грудної 

клітки 

4(13,3 %) 0 (0 %) 3(10,0 %) 

Тахіпное 5 (16,7 %) 0 (0 %) 4 (13,3 %) 

Наявність 

аускультативної 

симптоматики:  

 -хрипи сухі 

 -хрипи вологі 

 

 

 

28 (93.3 %) 

2 (6,7 %) 

 

 

 

0 (0 %) 

0 (0 %) 

 

 

 

24 (80,0 %) 

2 (6,7 %) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 
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Для того щоб визначити наявність бендопное, кожен обстежений суб'єкт 

сідав у крісло і нахилявся вперед, імітуючи надягання шкарпеток або 

черевиків. Ми встановлювали проміжок часу до появи задишки.  

Встановлено, що сухий малоінтенсивний кашель відмічався впродовж 

дня в осіб усіх груп, найчастіше турбуючи представників групи І (20,0 % 

обстежених), в групі ІІ і ІІІ він відзначався хворими рідше (13,3 % і 10,0 % 

відповідно). Повну відсутність у себе кашлю відмічали лише хворі на ХКС в 

групі ІІ - 26 (86,7%). Продуктивний кашель турбував лише хворих, у яких 

діагностовано ХОЗЛ: вони відзначали відходження у себе під час кашлю малої 

кількості серозного харкотиння, частіше в першій половині дня або після 

паління.  

Зниження працездатності і погана переносимість фізичних навантажень 

турбували половину пацієнтів із ХОЗЛ в групі ІІІ (відзначалися у 56,7 % 

обстежених), а в групі І, за поєднання нозологій, виявлялися у абсолютної 

більшості – 78,8 %.  

При об’єктивному обстеженні хворих на ХОЗЛ, ХКС і їх поєднання 

виявляли ознаки дихальної недостатності та аускультатичну симптоматику. 

Так, акроціаноз відмічали в групі І у кожного п’ятого хворого (20,0 %) та в 

групі ІІІ – у 2 осіб (6,7 %). Набухання шийних вен виявлено у групі І у 5 

обстежених (16,7 %) та в групі ІІІ – у 2 (6,7 %). При цьому, у жодного хворого 

із ХКС даних симптомів не спостерігали. Діжкоподібний тип грудної клітки 

відзначали у більшості пацієнтів із попередньо встановленим діагнозом 

емфіземи легень.  

Сухі поодинокі свистячі хрипи при формованому видиху вислуховували 

в ряду осіб груп І та ІІІ, а саме в групі І – 28 (93,3 %) обстежених, в групі ІІІ– 

24 (80,0%). Хрипи були відсутніми в групі ІІ - 30 (100%) в групі І– 2 (6,7 %), а 

в групі ІІІ – 6 (20,0 %). У 20,0% випадків у хворих із поєднанням ХОЗЛ і ХКС 

виявляли негучні вологі хрипи; за ізольованого ХОЗЛ цей феномен фіксували 

втричі рідше, а за ХКС – не спостерігали жодного такого випадку.  
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При дослідженні ССС у пацієнтів основними знахідками були: скарги на 

серцебиття, біль у ділянці серця. Декількох хворих турбували епізоди перебоїв 

у роботі серця (табл. 2.9).  

 

Таблиця 2.9 

Частота виявлення специфічних скарг та об’єктивних ознак ураження 

ССС у хворих на ХОЗЛ, ХКС та їх поєднання 

Показник 

 

Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

n=30 

Пацієнти з ХКС 

n=30 

Пацієнти з ХОЗЛ 

n=30 

Серцебиття 

 

9 (30,0 %) 13 (43,3 %) 5 (16,7%) 

Біль у ділянці серця  13 (43,3 %) 8 (26,7 %) 0 (0 %) 

Перебої у роботі 

серця 

4 (13,3 %) 2(6,7 %) 0 (0 %) 

Примітки: n(%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

 

Посилене серцебиття відмічали в групі І 9 (30,0 %) обстежених, в 

групі ІІ - 13 (43,3%) в групі ІІІ – 5 (16,7%). Біль у ділянці серця турбував 

хворих виключно І і ІІ груп: в групі І його у себе відзначали 13 (43,3 %) 

обстежених, а в групі ІІ – 8 (26,7 %). Перебої у роботі серця відмічали хворі 

групи І– 4 (13,3 %) та в групі ІІ– 2 (6,7 %).  

При оцінці основних факторів ризику ХКС в групах ХОЗЛ в поєднанні 

з ХКС і за ізольованого перебігу ХКС встановлено, що надлишкову вагу або 

ожиріння мали більшість осіб обох груп (табл. 2.10). Паління теж відігравало 

суттєву роль - у групі ІІІ палили 24 (80,0 %) пацієнтів; у групі І – 18 (56,7 %), 

в групі ІІ – 10 (33,3 %). Артеріальна гіпертензія, як фактор ризику ХКС, 

переважала в анамнезі пацієнтів групи ІІ – у 15 (50,0 %) осіб, в той час як в 

групі І була у 13 (43,3 %) пацієнтів. Стреси, перевтоми, емоційне напруження 
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мали в групі І - 7 (23,3 %) пацієнтів, в 2 групі – 9 (30,0 %). В свою чергу 

гіподинамію, низьку фізичну активність відмічали 13 (43,3%) пацієнтів в групі 

ІІ, а в групі І- 11 (36,7%) пацієнтів.  

 

Таблиця 2.10 

Основні фактори ризику пацієнтів обстежуваних груп 

Показник Пацієнти з ХОЗЛ та ХКС 

Група І 

n=30 

Пацієнти з ХКС 

Група ІІ 

n=30 

Надлишкова 

вага/ожиріння, абс., % 

19 (63,3 %) 22 (73,3%) 

Паління, абс., % 18 (56,7 %) 10 (33,3 %) 

Артеріальна гіпертензія 

абс., % 

13 (43,3 %) 15 (50,0 %) 

Стреси, перевтома, 

емоційне напруження,% 

7 (23,3 %) 9 (30,0 %) 

Гіподинамія, низька 

фізична активність 

11(36,7%) 13(43,3 %) 

Примітки: n (%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

В ході оцінки основних факторів ризику ХОЗЛ в групах ХОЗЛ в 

поєднанні з ХКС, а також у групі ізольованого перебігу ХОЗЛ (табл. 2.11) 

встановлено, що паління як фактор ризику відмічалося у більшості осіб обох 

груп, а саме в групі І – 19 (56,7 %) обстежених, в групі ІІ І– 21 (70,0 %). На 

часті інфекції дихальних шляхів вказували пацієнти групи І (16 (53,3%) 

пацієнтів), в групі ІІІ – 7 (23,3 %). Зв'язок з промисловими та побутовими 

шкідливими викидами відзначали 4 (13,3 %) пацієнти групи І, та 1 (3,3 %) - 

групи ІІІ. Низький соціально-економічний статус мали в групі І - 7 (23,3 %) 

пацієнтів, в 2 групі – 4 (13,3 %) хворі. 
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 Таблиця 2.11 

Основні фактори ризику пацієнтів обстежуваних груп 

Показник Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

Група І 

n=30 

Пацієнти з ХОЗЛ 

Група ІІІ 

n=30 

Паління, абс., % 18 (56,7 %) 21 (70,0 %) 

Часті інфекції дихальних шляхів., % 16 (53,3%) 7 (23,3%) 

Промислові та побутові шкідливі 

викиди (зварювальні гази, вугільний 

пил) 

4 (13,3 %) 1 (3,3 %) 

Низький соціально-економічний 

статус (переохолодження, 

використання твердого палива для 

обігріву приміщень),% 

7 (23,3%) 4 (13,3 %) 

Примітки: n (%) – абсолютна (відносна) кількість учасників 

 

Тривалість паління нами розраховувалася за формулою: загальна 

кількість пачок/років = кількість випалених цигарок в день помножена на 

кількість років паління. При цьому одна умовна пачка містить 20 цигарок. У 

тому випадку, якщо цей показник досягає значення 10 пачок/років, то пацієнт 

вважається "безумовним курцем". Якщо він перевищує 25 пачок/років, то 

хворий може бути віднесений до групи "злісний курець". Індекс паління > 10 

пачок / років є достовірним фактором ризику розвитку ХОЗЛ. При зборі 

анамнезу особливе значення має оцінка інтенсивності паління. Ця оцінка 

обов’язково включає підрахунок значення загальної кількості пачко/років за 

наступною формулою: кількість випалених за день цигарок помножена на 

кількість років паління. 
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2.2. Оцінка ступеня вираженості симптоматики та якості життя 

хворих на ХОЗЛ, ХКС та їх поєднання за допомогою опитувальників.  

З метою об’єктивізації та оцінки згідно міжнародних стандартів 

суб’єктивних відчуттів пацієнтів, впливу їхнього захворювання на якість 

життя та належного прогнозування ми здійснювали збір даних за допомогою 

міжнародно - валідизованих, стандартизованих опитувальників: шкала 

mMRC, опитувальник Борга, оцінка якості життя за опитувальником святого 

Георгія, оцінка якості життя за опитувальником т САТ. 

Задишка як один з основних клінічних ознак ХОЗЛ оцінювалася за 

допомогою двох шкал: шкали індивідуального сприйняття навантаження 

(RPE, rate of perceived exertion) - модифікованою 10-бальною шкалою Борга 

[Borg, 1982] та mMRC. Шкала Борга включає в себе словесні описи відчуттів 

диспное, які розташовані на нерівних відстанях один від одного і відповідають 

певному числу балів (0 балів - немає задишки, 10 балів - нестерпна задишка, 

ядуха).  

GOLD пропонує застосовувати Модифіковану шкалу для оцінки 

тяжкості задишки – мMRC (таблиця 2.12). Модифікована шкала для оцінки 

тяжкості задишки мMRC відображає один симптом – задишку, і добре 

корелює з іншими інструментами для вимірювання статусу здоров’я, 

допомагаючи передбачати ризик смерті. 

 

 

Таблиця 2.12. 

Модифікована шкала mMRC 

Оцінка 

задишки 

в балах  

Опис 

0 Задишка виникає лише при дуже інтенсивному навантаженні. 

1 Задишка при швидкому підйомі на поверх або при підйомі в гору. 
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Оцінка 

задишки 

в балах  

Опис 

2 Задишка примушує мене ходити повільніше, ніж люди мого віку, 

або з'являється необхідність зупинки при ходьбі в своєму темпі по 

рівній місцевості. 

3 Задишка примушує робити зупинки при ходьбі на відстань близько 

100 м або через декілька хвилин ходьби по рівній місцевості. 

4 Задишка робить неможливим вихід за межі свого будинку або 

з'являється при одяганні і роздяганні. 

 

Рівень задишки за шкалою mMRC, який дорівнює 2 бали і більше, вказує 

на високий рівень симптомів. Оцінка впливу ХОЗЛ на окремого хворого, що 

проявляється у визначенні ризику розвитку несприятливих подій (розвитку 

загострень в майбутньому, госпіталізації, смерті внаслідок ХОЗЛ).  

З метою об’єктивної оцінки стану хворого та впливу ХОЗЛ на життя 

пацієнта використовували опитувальник т САТ (рис. 2.5), згідно з яким сума 

від 0 до 10 балів свідчила про незначний вплив ХОЗЛ на життя пацієнтів, 

кількість балів від 11 до 20 – про помірний вплив захворювання, результати 

тесту від 21 до 30 балів – про сильний вплив ХОЗЛ та від 31 до 40 балів – про 

надзвичайно сильний вплив ХОЗЛ на життя пацієнта.  

У пацієнтів груп 1 та 3 додатково оцінювали ЯЖ за специфічним 

респіраторним опитувальником Госпіталя Святого Георгія – State George 

Respiratory Questionnaire (SGRQ), який містить 76 питань, згрупованих у 3 

шкали: «Симптоми» - суб’єктивна оцінка пацієнтом ступеню виразності 

клінічних ознак ХОЗЛ; «Активність» - оцінка ступеню обмеження фізичної 

активності, зумовленої захворюванням; «Вплив» - оцінка виразності соціально 

- психологічних проблем внаслідок ХОЗЛ. Також визначається загальна 



85 
 

оцінка «Сума» - показник, що характеризує загальний негативний вплив ХОЗЛ 

на стан здоров’я. Кожну шкалу оцінювали за 100-бальною системою. Чим 

вищий бал, тим більш негативним є вплив хвороби на ЯЖ пацієнта. 

 

Рисунок 2.5. Оцінка симптомів ХОЗЛ за тестом САТ. 

 

2.3. Інструментальні методи дослідження.  

Для визначення насиченості крові киснем використовувався 

пульсоксиметр PULSE OXIMETER CMS50C зав. № CP11755/2012. 

Насиченість крові киснем визначалася за допомогою не інвазивного метода – 

пульсоксиметрії, що визначає сатурацію кисню (SpO2), тобто насиченість 

гемоглобіну киснем. Суть методу полягає у тому, що світло, яке 

випромінюється світлодіодами пульсоксиметра, проходячи через кров і 

тканини, вловлюється світлочутливим елементом, розташованим на 

протилежній стороні датчика. Ступінь поглинання світлових хвиль залежить 

від ступеня насиченості гемоглобіну крові киснем. SpO2 розраховується як 
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відношення кількості оксигемоглобіну до загальної кількості гемоглобіну, 

виражене у відсотках (у нормі – 95–100 %) і корелює з парціальним тиском 

кисню в крові. Визначення рівня SpO2 нами проводилося усім хворим на 

ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням на кожному візиті за допомогою пульсоксиметра 

OXY-5, зав. № XXC00FL08683 до та після фізичного навантаження. Метод 

пульсоксиметрії є досить точним, якщо SpO2 знаходиться в діапазоні від 70 % 

до 100 %.  

Дослідження функції зовнішнього дихання (ФЗД) включало в себе 

проведення спірометрії (вимір об'єму форсованої життєвої ємкості легенів 

(ФЖЄЛ), об’єм форсованого видоху за 1 секунду (ОФВ1), модифікованого 

індексу Тіффно (ОФВ1/ ФЖЄЛ) та проведення проби з бронхолітиком (B2 - 

агоніст короткої дії (сальбутамол 400 мкг)) з використанням спірографу 

«SPIROLAB 3». Дослідження проводили в добре провітреному приміщенні у 

ранкові години (9-10 годин), натщесерце і в комфортному одязі. За 12 годин 

до дослідження скасовували інгаляцію бронходилататорів. Виміри 

проводилися у вертикальному положенні хворого сидячи, з використанням 

носового затиску. Пацієнти були ретельно проінструктовані про порядок 

проведення процедури і навчені виконанню дихальних маневрів.  

Пацієнтам проводили ехокардіографію (ЕХОКГ) за допомогою 

ультразвукової системи (Ultrasonix OP) (калібрована та сертифікована) з 

програмним забезпеченням для автоматичних кардіологічних розрахунків у 

М- та В-режимах шляхом торакального доступу. Процедура проводилася в 

положенні лежачи на спині або на боці. Для цього людина розташовується на 

кушетці, попередньо роздягнувшись до пояса. Показники що вивчали: розмір 

аорти, лівого передсердя (ЛП) та правого передсерця (ПП), лівого (ЛШ) та 

правого шлуночків (ПШ), товщину міжшлуночкової перетинки (ТМШП), 

лівого шлуночка (ЛШ), фракцію викиду (ФВ) лівого шлуночка. 

Масу міокарда ЛШ (ММЛШ) розраховували за наступною формулою 

Американського товариства ехокардіографії в грамах: 

ММЛШ=0,8*(1,04*[{КДРЛШ+ЗСЛШД+МШПД}3-{КДРЛШ}3]+0,6,  (2.2) 
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де КДРЛШ- кінцевий діастолічний розмір лівого шлуночка; 

ЗСЛШД- товщина задньої стінки лівого шлуночка в діастолу; 

ТМШПД-товщина міжшлуночкової перегородки в діастолу. 

Індекс ММЛШ (ІММЛШ) визначали способом поділу маси міокарду на 

площу поверхні тіла (за формулою Дюбуа). 

Гіпертрофію ЛШ визначали в разі, якщо ІММЛШ перевищував 

показник 115 г/м2 для чоловіків та 95/м2 - для жінок відповідно [50] 

Референтними значеннями вважали: ПШ-0,9- 2,6 см; ПП - 2,0-4,0 см; 

МШП - 0,6-1,1 см; стінка ЛШ в діастолу - 0,6-1,1 см; лівий шлуночок КДР 

(КДРЛШ) - 3,5-5,7 см; лівий шлуночок КСРЛШ - 2,3-3,8 см; КДОЛШ -51-160 

мл; КСОЛШ -14-70 мл; ФВ- понад 55%; ЛП – 1,9-4,0 см; 

В останні роки велика увага приділяється ролі оксиду азоту (NO) у 

функціонуванні кровоносних судин, а також у запальному процесі 

[83]. Продукція ENOS і NO є позитивною петлею зворотного зв’язку; при 

змінах у кровотоці продукція NO збільшується та активує залежне від PI3-

кінази фосфорилювання протеїнкінази B, що призводить до фосфорилювання 

eNOS та виробництва NO [231]. NO також може безпосередньо модулювати 

експресію eNOS; наприклад, інгібування ендогенного виробництва NO за 

допомогою нітро-L-аргінін-метилового ефіру (L-NAME) призводить до 

зниження експресії eNOS і збільшення екзогенного NO, що спричиняє 

підвищену експресію eNOS [83]. ENOS, експресується головним чином в 

ендотелії великих артерій, і порушення експресії eNOS бере участь у розвитку 

та прогресуванні серцево-судинних захворювань [97]. Тож в нашому 

дослідженні ми визначили метаболізм оксиду азоту через призму 

ендотеліальної синтази. 

Для дослідження сироваткових параметрів забір крові ми проводили 

вранці натщесерце з ліктьової вени. Для здобуття сироватки пробірки з кров'ю 

інкубували 30 хв. при температурі +37ºС, центрифугували 15 хв. при 1500 

обертах у хвилину, відокремлювали супернатант й розливали в пробірки типу 
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«Епіндорф». Зберігали зразки при температурі – 20ºС не більш 3 місяців до 

проведення дослідження . 

 SIRT1 та NOS3/eNOS визначали за допомогою наборів реагентів 

“ELISA KIT" виробництва M, каталожний № MBS-880-2256 Lot.N 

20343570627; та “Fine Test”, каталожний № HO554 Lot.N № HO554HO92 L 

використовуючи твердофазний імуноферментний метод згідно інструкції 

виробника. Концентрація hsCRP визначалась імунотурбідіметричним методом 

на біохімічному аналізаторі ACCENT-200 за допомогою реактивів ACCENT-

200 CRP Ultra. Референтними значеннями високочутливого С-реактивного 

протеїну (hsCRP) вважали нормою - 0,01-0,50 мг/дл. Процедура визначення 

концентрації SIRT1, NOS3/eNOS та hsCRP плазми крові здійснювалася в 

Лабораторії «Буковинського державного медичного університету» та в 

лабораторії комунальної установи «Міська поліклініка №5». 

В рамках дослідження ліпідного профілю визначали вміст загального 

холестеролу (ХС) колориметричним та ензиматичним методом; ліпопротеїдів 

низької щільності (ЛПНЩ), ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ) прямим 

методом елімінування хіломікрон. Усі дослідження проводили на 

автоматичному біохімічному аналізаторі Accent 200. З метою оцінки 

показників ліпідограми (ЗХС, ЛПНЩ, ЛПВЩ) використовували нормативні 

значення відповідно до встановленої категорії серцево-судинного ризику за 

рекомендаціями Європейського товариства кардіологів та Європейського 

товариства атеросклерозу з дисліпідемії 2019 року. За норму для показників 

ліпідограми вважали: холестерин - до 5,2 ммоль/л; ЛПВЩ - 1,04 - 

1,55 ммоль/л; ЛПНЩ - до 2,59 ммоль/л; Тригліцериди - до 1,7 ммоль/л; 

коефіцієнт атерогенності: жінки норма-до 3,2; чоловіки - до 3,5. 

 

2.4. Лікування. 

Дослідження проводили на фоні підібраної раніше терапії ХКС, при 

цьому корекція дози чи заміна препарату не допускалася, без значущої 

необхідності. У випадку істотної зміни терапії чи низького комплаєнсу 
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(хворий не зрозумів рекомендацій щодо режиму прийому ліків або 

систематично забував приймати ліки (пропущено 20% і більше доз) пацієнта 

виключали з дослідження. Усього, нами був виключений один пацієнт у 

зв’язку з нерегулярним прийомом препарату. 

Пацієнти різних груп отримували терапію ХКС та супутніх 

захворювань, зокрема ГХ (табл. 2.13). Встановлено, що ß-адреноблокатори 

(небіволол 2,5-5 мг, бісопролол 5 мг) призначали пацієнтам 1 та 2 груп (у 

першій групі це препарати селективної дії). Вибір терапевтичних доз залежав 

від рівня АТ та частоти серцевих скорочень.  

 

Таблиця 2.13 

Характеристика медикаментозної терапії пацієнтів із ХОЗЛ, ХКС та їх 

поєднаним перебігом 

Група препаратів Група І, 

Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

n=30 

Група ІІ, 

Пацієнти з 

ХКС 

n=30 

Група ІІІ, 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

n=30 

ß-блокатори, абс., % 14 (46,7 %) 19 (63,3 %) 5 (16,7 %) 

іАПФ, абс., % 8 (26,7 %) 11 (36,7 %) 4 (13,3 %) 

БРА, абс., % 12 (40,0 %) 13 (43,3 %) 6 (20,0 %) 

Блокатор кальцієвих 

каналів, абс., % 

11 (36,7 %) 9 (30,0 %) 7 (23,3 %) 

Тіазидні діуретики, абс., % 9 (30,0 %) 7 (23,3 %) 5 (16,7 %) 

Нітропрепарати, абс., % 22 (73,3 %) 20 (66,7 %) 0 (0 %) 

Ацетилсаліцилова кислота, 

абс., % 

22 (73,3 %) 24 (80,0 %) 6 (20,0%) 

Клопідогрель, абс., % 7 (23,3 %) 11 (36,7 %) 0 (0 %) 



90 
 

Група препаратів Група І, 

Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС 

n=30 

Група ІІ, 

Пацієнти з 

ХКС 

n=30 

Група ІІІ, 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

n=30 

Статини, абс., % 18 (60,0 %) 22 (73,3 %) 3 (10,0 %) 

Аміодарон, абс.,% 4 (13,3%) 2 (6,7%) 0 (0 %) 

Примітки: n(%) - абсолютна(відносна) кількість учасників 

 

Пацієнти всіх груп отримували іАПФ (раміприл 5-10 мг, периндоприл 4-

8 мг), а саме 46,7 % в 1 групі, 36,7 % в 2 групі та 13,3 % в 3 групі, БРА 

(валсартан 80-160 мг) – 40,0 % осіб 1 групи, 43,3 % – 2 групи та 20 %– 3 групи. 

Пацієнти всіх груп отримували БКК (амлодипін 5-10 мг, лерканідипін 10 мг).  

Нітрати та нітратоподібні засоби (нітрогліцерин, ізосорбіду моно- або 

динітрат, молсидомін) в якості антиішемічної терапії призначали в 1 та 2 групі. 

Тіазидні діуретики (індапамід 1,5 мг, гідрохлортіазид 12,5 мг) частіше 

призначали особам 1 та 2 групи.  

Антитромбоцитарні препарати частіше призначали пацієнтам 2 групи, а 

саме АСК 75 мг -100 мг, або клопідогрель 75 мг.  

Гіпохолестеринемічну терапію статинами (розувастатин 10-20 мг, 

аторвастатин 10-40 мг) частіше отримували пацієнти 1 та 2 групи. 

Антиаритмічна терапія аміодароном 150-300 мг була присутня у пацієнтів 1 та 

2 групи. 

Отже, аналіз медикаментозного лікування обстежених свідчить про 

подібність терапії пацієнтів із поєднанням ХКС та ХОЗЛ і пацієнтів на ХКС 

без супутнього ХОЗЛ. Дані групи осіб не відрізнялись за частотою прийому ß-

адреноблокаторів, іАПФ, БРА, діуретичних препаратів, що дає змогу 

порівнювати клініко-функціональні параметри даних груп. Натомість терапія 

обстежених прогнозмодифікуючими препаратами, що менше впливають на 

прояв симптомів захворювання для пацієнта, але знижують ризик серцево-
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судинних ускладнень (антитромбоцитарні та ліпідознижуючі препарати), була 

призначена меншій кількості пацієнтів І групи порівняно з ІІ групою. 

 Аналіз базисної терапії ХОЗЛ пацієнтів І та ІІІ груп продемонстрував, 

що пацієнти з ХОЗЛ загалом достовірно частіше отримували терапію ХОЗЛ, 

ніж пацієнти з поєднанням ХКС та ХОЗЛ – 13 (43,3%) та 25 (83,3%) відповідно 

(табл. 2.14).  

Таблиця 2.14 

Препарати для базисної терапії ХОЗЛ 

Група препаратів Пацієнти з 

ХОЗЛ та ХКС  

група І 

n=30 

Пацієнти з 

ХОЗЛ 

Група ІІІ 

n=30  

Кількість пацієнтів ХОЗЛ, що 

отримували хоча б 1 препарат 

постійно, абс.,% 

13 (43,3%) 25 (83,3%) 

ß-агоністи короткої дії, абс.,% 6 (20,0%) 8 (26,7%) 

ß-агоністи тривалої дії, абс.,% 2 (6,6%) 1 (3,3%) 

Інгаляційні глюкокортикостероїди, 

абс., % 

2 (6,6%) 2 (6,7%) 

Іпратропіуму бромід/формотерол, 

абс.,% 

4(13,3%) 11 (36,7%) 

ІГКС+ß-агоніст тривалої дії, абс.,% 7 (23,3%) 9 (30,0%) 

Холінолітик тривалої дії, абс.,% 1 (3,3%) 2 (6,7%) 

Примітки:n(%) - абсолютна(відносна) кількість учасників 

Найчастіше пацієнтам призначали терапію комбінаціями інгаляційних 

глюкокортикостероїдів (ІГКС) та ß-агоністів тривалої дії, більше таких осіб 

було в ІІІ групі. ß-агоністами короткої дії користувались частіше пацієнти 

групи ІІІ, ß-агоністами тривалої дії – лише 1 пацієнт 3 групи (1,3 %) та 2 (6,6%) 

пацієнти групи І, ІГКС – 2 (6,6%) пацієнтів 1 групи та 2 (6,7 %) 3 групи. 
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Комбінацію іпратропіуму бромід/формотерол отримували 4 (13,3%) пацієнтів 

1 групи та 11 (36,7%) 3 групи , холінолітик тривалої дії (тіотропію бромід) – 1 

(3,3%) та 2 (6,7%) . 

Отже, звертає на себе увагу велика частка пацієнтів із поєднаною 

патологією, які, попри наявність симптоматики і діагностовані стадії ХОЗЛ, 

при яких показане постійне лікування, не отримують систематично базисну 

терапію ХОЗЛ згідно сучасних рекомендацій. На нашу думку, така ситуація 

може бути пов'язана із недооцінкою клінічної симптоматики ХОЗЛ, яка 

розглядається як прояв серцевої патології, зокрема ХКС. 

Згідно наших спостережень, охопленість лікування ХОЗЛ недостатня на 

постгоспітальному етапі: вже через місяць після виписки з терапевтичного 

відділення, лише 40,0% з тих, кому вона показана, продовжують систематично 

постійне застосування засобів базової терапії. Потрібно привертати увагу 

сімейних лікарів до цієї проблеми та акцентувати на необхідності контролю на 

амбулаторному етапі комплаєнсу стосовно базової терапії ХОЗЛ у пацієнтів з 

поєднаною патологією після виписки зі стаціонару, також встановити чіткі 

комунікаційні канали між сімейним лікарем і пацієнтом для вчасного 

виявлення проблем та корекції терапії. Сімейні лікарі мають грати ключову 

роль у забезпеченні наданні послуг і підтримки пацієнтам з ХОЗЛ після 

виписки з лікарні. 

 

2.5 Методи статистичної обробки отриманих результатів. 

Ми використовували ряд статистичних методів для аналізу та 

інтерпретації отриманих даних у нашій науковій роботі. Спочатку проводився 

математичний аналіз даних, включаючи оцінку середнього значення та 

стандартної помилки середнього значення. Ці параметри допомагають 

визначити центральну тенденцію та ступінь розкиду даних. Для визначення 

статистичної значущості різниці між групами даних ми використовували 
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метод контролю «нульової гіпотези». Для цього був застосований Т-критерій 

Стьюдента і результати вважалися вірогідними, якщо показник р був менший 

за 0,05. Цей аналіз допомагає визначити чи є статистично значуща різниця між 

групами. При аналізі залежних вибірок у нас був використаний парний Т-

критерій Стьюдента при нормальному розподілу масивів даних. У випадку, 

коли розподіл масивів був ненормальним, ми застосовували Т-критерій 

Вілкоксона. У випадку двох незалежних вибірок при нормальному розподілі 

ми використовували двовибірковий Т-критерій Стьюдента, а при 

ненормальному розподілі – U-критерій Вілкоксона. Для вивчення залежності 

двох параметрів між собою шляхом вимірювання ступеня лінійної залежності 

між двома змінними розраховували коефіцієнт кореляції Пірсона. 

Інтерпритували значення від −0.5 до −0.3 та від 0.3 до 0.5 як середню 

кореляцію, від −1.0 до −0.5 та від 0.5 до 1.0 – як високу [5, 221]. 
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РОЗДІЛ 3 

КЛІНІКО-ФУНКЦІОНАЛЬНІ ПАРАМЕТРИ ДИХАЛЬНОЇ СИСТЕМ У 

ПАЦІЄНТІВ З ІЗОЛЬОВАНИМ ПЕРЕБІГОМ ХРОНІЧНОГО 

ОБСТРУКТИВНОГО ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ ТА ХРОНІЧНОГО 

КОРОНАРНОГО СИНДРОМУ, А ТАКОЖ ЇХ ПОЄДНАНОМУ 

ПЕРЕБІГУ 

Враховуючи важливість розуміння впливу обох цих захворювань на 

дихальну систему, цей розділ дисертації присвячений дослідженню клініко-

функціональних параметрів дихальної системи у пацієнтів з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ та ХКС, а також у тих, у кого обидва ці захворювання 

співіснують. В Україні, як і в ряді інших країн світу, увагу дослідників 

привертають особливості коморбідного перебігу захворювань ССС. 

Так, за останнє десятиліття було проведено ряд досліджень, 

присвячених проблемам кардіореспіраторного апарату у пацієнтів з 

поєднанням ХОЗЛ та ХКС. Поєднання обох захворювань в осіб старших 

вікових груп досягає 62 %, а 15-річне виживання таких пацієнтів - не більше 

25 % [99]. У пацієнтів з ХКС наявність ХОЗЛ, навіть з помірним зниженням 

показників дихальної функції, збільшує ризик коронарної смерті на 30 % [22, 

29, 31, 40]. Зростання частоти поєднаної патології в похилому віці, пов’язано 

з віковими змінами кардіореспіраторного апарату, що веде до розвитку вікової 

артеріальної гіпоксемії і тканинної гіпоксії, що створює умови для подальшого 

розвитку легеневої патології та прискорює процеси порушень коронарного 

кровообігу у осіб похилого віку [47, 48, 49]. Поруч зі спільними факторами 

ризику, ХКС та ХОЗЛ мають спільні перехресні зв’язки в патогенезі. 

Важливим спільним фактором патогенезу для обох захворювань є гіпоксія та 

гіпоксичні порушення [63]. Розвиток артеріальної гіпоксемії при ХОЗЛ 

прискорює та поглиблює ішемічні порушення при ХКС. З іншого боку, 

зниження ефективності функціонування серцево-судинної системи при ХКС 

сприяє порушенню перфузії легень та зниженню ефективності легеневого 
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газообміну. Ішемічні порушення та артеріальна гіпоксемія, що розвиваються 

при ХКС та ХОЗЛ, призводять до тканинної гіпоксії, та формуванню 

вторинної артеріальної легеневої гіпертензії з подальшим ремоделюванням 

міокарда та розвитком легеневої та серцевої недостатності [22 ,29, 44]. 

Вищий кардіоваскулярний ризик як особливість хворих на ХОЗЛ і 

важчий перебіг ХОЗЛ, на фоні попередньо існуючих захворювань CCC є 

мультифакторними і частково пояснюються збільшеною частотою спільних 

традиційних факторів ризику (надлишкова маса тіла, паління) у даній 

популяції. Хронічне системне запалення, потенційні побічні ефекти 

терапевтичних засобів, що застосовуються кардіологами (неселективні бета-

адреноблокатори, інгібітори АПФ тощо) є вагомими і наразі досліджуються. 

Окрім того, для виокремлення ряду механізмів прогресування патологій і 

належної оцінки ефективності лікування вкрай важливими є особливості 

регіону проживання хворих (більшість досліджень в Україні проводять 

установи, локалізовані в індустріальних регіонах з екологічно несприятливою 

ситуацією: урбанізованих, з високим рівнем промислово-побутового 

забруднення повітря, значною експозицією до чинників професійного 

характеру). Значну роль також відіграють рівень життя, харчові звички і 

світосприйняття, спосіб життя, поширеність шкідливих звичок і виникнення 

нових залежностей, рівень стресостійкості і психологічний мікроклімат у 

родині та соціумі. В даному аспекті, глобальні стратегії можуть носити лише 

рекомендаційний характер для хворих певних регіонів і мають бути 

адаптованими до безпосередніх умов, в яких перебуває цільова популяція. 

Чернівецька область, розташована в західній частині України, 

відзначається сприятливими екологічними умовами, порівняно з іншими 

регіонами країни. Однією з основних переваг Чернівецької області є 

відсутність великих промислових підприємств і заводів, які сприяли б значній 

загазованості повітря, близькість до Карпат з їх рекреаційними ресурсами. 

Відповідно, легшій модифікації піддається ряд факторів ризику та 
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прогресування захворювання та є умови для більш повноцінної оцінки 

ефективності ряду терапевтичних заходів.  

Недостатня діагностика ХОЗЛ у пацієнтів з попередньо існуючим ХКС 

є серйозною проблемою в клінічній практиці лікарів внутрішньої медицини. 

Ця ситуація обумовлена рядом чинників: схожі симптоми обох захворювань 

(задишка, зниження працездатності, погіршення толерантності до фізичних 

навантажень), що можуть не асоціюватися з виникненням нового 

нозологічного стану, а також фокусування уваги пацієнтів та медичних 

фахівців на лікуванні серцевих та метаболічних проблем, обходячи увагою 

стан легень. При цьому, важливість вчасної діагностики ХОЗЛ у пацієнтів з 

ХКС важко переоцінити, оскільки обидва ці захворювання можуть 

взаємообтяжувати перебіг одне одного і суттєво погіршувати якість життя 

пацієнта. Оперативна та точна діагностика ХОЗЛ у хворих з ХКС становить 

важливу передумову для надання належного лікування цим пацієнтам. Тому, 

покращення методів та підходів до діагностики ХОЗЛ у пацієнтів з ХКС за 

рахунок раннього виявлення змін основних функціональних характеристик 

дихальної системи та регулярний перегляд рекомендацій з адаптацією їх до 

особливостей контингенту населення є актуальним завданням в сучасній 

медицині, спрямованим на поліпшення якості життя та результатів лікування 

цих пацієнтів. 

 

3.1. Особливості клінічних проявів ураження дихальної системи у 

пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням легень, хронічним 

коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Нами було проведено оцінку симптомів та скарг у пацієнтів з ХОЗЛ в 

поєднанні з ХКС, а також при їх ізольованому перебігу. Результат цієї оцінки 

представлені на рис. 3.1.  

Основні скарги включали задишку, кашель, епізоди пароксизмальної 

задишки вночі, зниження працездатності, бендопное. 



97 
 

Домінуючим симптомом клінічної картини хронічної серцевої 

недостатності є задишка. Саме тому стан хворого оцінюється перш за все на 

основі фізичної активності та переносимості фізичних навантажень, які 

індукують задишку.  

Задишка є частою основною скаргою пацієнтів, які звертаються за 

медичною допомогою як за респіраторної, так і за серцево-судинної патології. 

При серцевій задишці хворі відмічають в основному ускладнення вдиху 

(інспіраторна задишка), а при порушеннях бронхіальної прохідності – видиху 

(експіраторна задишка). Однак, при розвитку емфіземи задишка стає 

змішаною, і при інтенсивній задишці пацієнт нерідко неспроможний чітко 

сказати, що йому важче зробити – вдих або видих, що утруднює диференційну 

діагностику.  

У всіх обстежених хворих з трьох підгруп задишка була провідною 

скаргою: в групі ІІІ (поєднання нозологій) вона носила змішаний характер і 

виявлялася в усіх хворих (100,0 %); за ХОЗЛ - група ІІ – виникала регулярно у 

27 осіб (90,1%), та систематично турбувала 23 опитаних (76,7%) пацієнтів з 

ХКС (рис.3.1).  

Пацієнти з ХОЗЛ, які увійшли до нашого дослідження, зазначали 

переважно в себе утруднення видиху, рідше – змішаний характер задишки, а 

за ХКС вона мала переважно інспіраторний характер. При детальному 

розпитуванні пацієнти скаржалися на виражену задишку, особливо під час 

фізичних навантажень, та періодичні давлячі болі в грудній клітці, також 

турбували напади задишки під час сну, які проявлялися раптовим відчуттям 

задухи і змушували пацієнтів сидіти або вставати , щоб полегшити свій 

загальний стан, більшість пацієнтів зазначали постійну задишку, постійний 

кашель, важкість при видосі та дискомфорт у грудній клітці, неможливість 

виконувати фізичну роботу, зміна стилю життя, не завжди призводить до 

зменшення симптомів. 

Пароксизми нічної задишки відмічали у себе 8 пацієнтів (26,7 %) групи 

ІІІ, що було достовірно частішим, ніж у хворих із ізольованим перебігом ХОЗЛ 
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чи ХКС. Наявність таких пароксизмів, які призводили до пробудження хворих 

і іноді спонукали до застосування ліків, суттєво порушувала якість нічного 

сну: проблему з засинанням та в цілому - визначала неефективність нічого 

відпочинку.  

Бендопное - поява задишки при нахилі тулуба вперед - виявлено майже 

у половини пацієнтів групи І (46,7 %), і при цьому його майже не спостерігали 

у пацієнтів із ізольованим перебігом ХОЗЛ.  

Зниження толерантності до фізичного навантаження турбувало майже 

всіх пацієнтів групи І 23 (76,7 %); за ХОЗЛ його відмічали у себе 8 (26,7%) 

обстежених групи ІІІ, а в групі ІІ ця скарга виникала порівняно рідко: про неї 

зазначали 5 (16,7%) пацієнтів. При цьому, хворі зазначали, що труднощі , які 

виникали, порушували не лише здатність виконувати побутові чи професійні 

обов'язки, але й позначалася на соціальному функціонуванні: спілкуванні з 

родиною, змогою активно проводити час, відвідувати різні заходи тощо.  

 

 

Рисунок 3.1. Частота виявлення основних симптомів, спільних для ХОЗЛ 

та ХКС, у пацієнтів із обстежуваними захворюваннями. 
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У клінічній медицині оцінка вітальних параметрів - частота дихання, 

пульс, сатурація - відіграють важливу роль у експрес-діагностиці дихальної 

недостатності, визначенні стану пацієнта та в моніторингу його клінічного 

перебігу. Ці параметри є ключовими показниками функціонування дихальної 

системи та можуть слугувати важливими індикаторами важкості та динаміки 

перебігу захворювань. 

При обстеженні пацієнтів із поєднанням ХОЗЛ та ХКС (група І, n=30), 

осіб з ізольованим перебігом ХКС (група ІІ, n=30) та з ізольованим перебігом 

ХОЗЛ (група ІІІ, n=30) встановлено ряд закономірностей (таб. 3.1). 

 

Таблиця 3.1 

Показники життєдіяльності у пацієнтів із ХКС, ХОЗЛ та їх поєднаним 

перебігом 

 Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

Група І 

 (n=30) 

Хворі на 

ХКС 

Група ІІ 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ 

Група ІІІ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 
р 

ЧД за 1 хв 

19,87 ± 1,60 

[17,00; 

22,00] 

16,57 ± 1,25 

[14,00; 

18,00] 

19,62 ± 0,41 

[19,00; 

21,00] 

15,02 ± 0,96 

[14,00; 

16,00] 

р1-4<0,01 

р2-4=0,11 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1=0.41 

p2-3<0,10 

ЧСС за 1 

хв 

86,63 ± 6,43 

[75,00; 

95,00] 

78,61 ± 6,65 

[70,00; 

89,00] 

83,75 ± 5,23 

[73,00; 

90,00] 

71,12 ± 4,54 

[64,00; 

79,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,01 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1=0,08 

p2-3<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між 

групами І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою 

контролю, р3-4 – різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами 

ІІ та І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 

Показники сатурації крові киснем відрізнялися у пацієнтів різних 

клінічних груп. Так, для хворих на ХКС був властивий нижчий рівень 

сатурації порівняно з контрольною групою (різниця склала 0,9%), хоча середні 
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значення зберігалися в межах норми. За ХОЗЛ даний показник достовірно 

(р<0,01) відрізнявся від такого в групі контролю на 3,7%, перебуваючи на 

нижній межі клінічно допустимих значень, а в групі пацієнтів з діагнозом 

ХКС+ХОЗЛ спостерігали ще суттєвіше зниження рівня сатурації крові киснем 

(на 4,1% порівняно з контрольною групою). Достовірною була і різниця 

показників при порівнянні значень, виявлених у групах І та ІІІ і ІІ та ІІІ (група 

хворих на ХКС має вищий рівень сатурації на 4,2% порівняно з групою 

ХОЗЛ+ХКС(p<0,01); і за ХОЗЛ без супутньої серцево-судинної патології - на 

2,1% (p<0,05) відповідно). Аналіз даного показника у контексті тривалості 

захворювання; важкості ХОЗЛ; наявності /відсутності у хворих легеневих 

ускладнень ХОЗЛ (емфізема, пневмосклероз) достовірних відмінностей в 

межах груп І та ІІІ не виявив. Результати аналізу рівня сатурації в крові різних 

груп приведено на рис. 3.2. 

 

Рисунок 3.2. Розподіл обстежених груп пацієнтів за рівнем сатурації в 

крові. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з показником у практично здорових осіб 

(p < 0,05), #- різниця вірогідна порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС 
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Оцінка частоти дихання проведена всім хворим та здоровим 

добровольцям групи контролю у стані спокою після 5 хвилин відпочинку до 

інших процедур дослідження. Для хворих на ХКС без легеневої патології, як і 

для групи контролю, середня ЧД відповідала режиму нормопное (таб.3.1.). 

Наявність у пацієнтів ХОЗЛ характеризувалася появою тахіпное: за 

ізольованого ХОЗЛ та поєднання з ХКС ЧД достовірно зростала на 26,1% та 

на 29,5% відповідно в порівнянні зі значеннями контрольної групи (р<0,01). 

У групі хворих на ХКС виявлено підвищення ЧСС- на 12,8% порівняно 

з контрольною групою. Аналогічна зміна фіксувалася і за ХОЗЛ: так, у групі І 

рівень пульсу був вищим на 29,1% в порівнянні з контрольною групою. 

Найвищою частота пульсу у стані спокою була у групі пацієнтів з діагнозом 

ХКС+ХОЗЛ: у них спостерігали підвищення показника на 32,5% порівняно з 

контрольною групою (таб.3.1.). Всі дані явища мали статистично достовірний 

характер (p<0.01). Частота пульсу у хворих на ХОЗЛ та ХКС була вищою, ніж 

за ізольованої патології легень або ССС: виявлено достовірну різницю (10,2%) 

показника у групі ІІІ порівняно з даними групи І; та тренд до підвищення, не 

підтверджений статистично, між даними групи хворих І ( ХОЗЛ + ХКС) та ІІІ 

(ХОЗЛ).  

 

3.2. Аналіз даних опитувальників, щодо стану дихальної системи та 

якості життя у пацієнтів із із хронічним обструктивним захворюванням 

легень, хронічним коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Анкетування пацієнтів є важливою складовою дослідження, і 

спрямоване на оцінку фізичного стану та функціональних можливостей осіб, 

що страждають від ХОЗЛ, ХКС або їх поєднання. Ці інструменти дозволяють 

нам отримати детальнішу інформацію про суб’єктивні прояви захворювань 

(задишку, кашель, фізичну активність, відчуття втоми, порушення 

працездатності) та об’єктивізувати їх у пацієнтів із зазначеними 

захворюваннями. Вони є важливим інструментом для оцінки якості життя та 

визначення рівня порушень фізичного функціонування хворих. 
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Шкала mMRC є найпростішим інструментом, що оцінює мінімальне 

фізичне навантаження, котре викликає задишку. Пацієнти із ХОЗЛ, як в 

поєднанні з ХКС, так і без, відмітили більш виражену задишку за результатами 

заповнення анкети mMRC. Показник задишки склав 2,25 ± 0,54 балів у групі І, 

2,05 ± 0,22 балів - у групі ІІІ, в той час як в ІІ групі він становив лише 1,1 ± 

0,48 балів, ці дані продемонстровані в таблиці 3.2. 

Найменшою мірою задишка турбувала пацієнтів з ХКС (група ІІ). 

Виникнення ХОЗЛ у хворих на ХКС призводило до суттєвого погіршення 

показника – показник задишки у групі ІІІ (ХОЗЛ+ХКС) зростав на 56,2% 

(p<0,01) порівняно з групою І і був також на 48,57% (p<0,01) достовірно 

вищим за показники у групі ІІ.  

 

Таблиця 3.2 

Результати анкетування пацієнтів за mMRC, т САТ та шкалою Борга 

різних груп обстежених. 

 

Шкали 

Група І 

ХКС+ХОЗЛ  

(n=30) 

Група ІІ 

ХКС 

(n=30) 

Група ІІІ 

ХОЗЛ (n=30) 

Контроль 

(n=20) 
p 

mMRC, 

бали 

2,25± 0,54 

[1,00; 4,00] 

1,1±0,48 

[0,00; 2,00] 

2,05 ± 0,22 

[1,00; 3,00] 

0,70 ± 0,31 

[0,00; 1,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,10 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1<0,05 

p2-3<0,01 

тСАТ, 

бали 

18,65 ± 3,80 

[9,00; 24,00] 

6,29±3,15 

[2,00; 13,00] 

13,71 ± 4,69 

[6,00; 23,00] 

4,10 ± 0,74 

[2,00; 6,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,10 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1<0,05 

p2-3<0,01 
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Шкали 

Група І 

ХКС+ХОЗЛ  

(n=30) 

Група ІІ 

ХКС 

(n=30) 

Група ІІІ 

ХОЗЛ (n=30) 

Контроль 

(n=20) 
p 

Шкала 

Борга, 

бали 

3,45 ± 1,01 

[2,00; 5,00] 

2,00±0,63 

[1,00; 3,00] 

2,90 ± 0,77 

[2,00; 4,00] 

0,90 ± 0,67 

[0,00; 2,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,10 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1<0,05 

p2-3<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між 

групами І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою 

контролю, р3-4 – різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами 

ІІ та І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 

 

Результати аналізу індивідуальних результатів анкетування пацієнтів 

різних груп приведено на рис. 3.3. 

 

 

Рисунок 3.3. Розподіл обстежених за кількістю набраних балів анкети 

mMRC. 

У групі ІІ та групі ІІІ не було жодного пацієнта, задишка якого 

оцінювалася б ним на 0 балів, в свою чергу в групі ІІ 4 (13,3%) пацієнта 

відмітили відсутність задишки. 1 бал відзначали 6 (20,0 %) пацієнтів І групи 
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та 8 (26,6%) хворих з групи ІІІ, в свою чергу, в групі ІІ 1 бал відмітили 19 

(63,3%) пацієнта; 2 балам задишка відповідала у 9 (30,0 %) в групі ІІІ та у 4 

(13,3%) обстежених з групи І, 7 (23,3%) пацієнтів відзначали задишку на 2 бали 

в групі ІІ. Серед пацієнтів групи І 3 бали набрали 13 (43,3 %) осіб, у групі ІІІ - 

11 (36,6 %), в свою чергу жоден пацієнт у групі ІІ групі не відмітив задишку 

на 3 бали. Оцінювали свою задишку як важку і відповідну 4 балам виключно 

хворі групи ІІІ, за поєднання ХОЗЛ і ХКС: їх було 2 (6,6 %) осіб. 

При цьому, характерним було те, що оцінка пацієнтами свого стану 

відповідала ступеню важкості ХОЗЛ за GOLD і не залежала від тривалості 

нозологій, віку хворих, інтенсивності паління.  

Опитувальник т САТ оцінює ряд симптомів і ширше відображає вплив 

ХОЗЛ на повсякденне життя пацієнта. Серед них задишка і ще 7 показників – 

кашель, виділення харкотиння, відчуття стиснення в грудній клітці, активність 

удома, впевненість при виході з дому, нічний сон, енергія. 

При аналізі сумарного показника за опитувальником т САТ у різних груп 

пацієнтів, виявлено, що ряд спільних скарг присутні як у групі хворих на ХКС, 

так і за ХОЗЛ. У групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ сумарний показник т 

САТ на 46,2% достовірно (p<0,01) перевищує такий у групі хворих на ХКС і 

на 38,6% більший порівняно з групою хворих на ХОЗЛ. Група хворих на ХОЗЛ 

також має менше балів на 17,3% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС.  

Наявність задишки характерна для більшості пацієнтів із ХКС, тому не 

може бути використана як критерій для диференційної діагностики та 

раннього виявлення супутніх патологій має інформація про наявність 

постійного кашлю, обмеження повсякденної діяльності, сповнення енергії. 

Результати аналізу відповідей на запитання різних блоків опитувальника т 

САТ у осіб із поєднанням ХОЗЛ та ХКС а також з ізольованим перебігом цих 

хвороб представлені на рис.3.4.  

Аналіз основних скарг пацієнтів за опитувальником САТ показав, що 

пацієнти з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС відмічали вираженішу задишку 
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в порівнянні з групою ізольованого перебігу ХКС (р<0,05), та групою з 

ізольованим перебігом ХОЗЛ (р<0,05). При оцінці скутості в грудній клітці 

хворі групи І також демонстрували більш вираженіші скарги, ніж в групі ІІІ 

(р<0,05), та в групі ІІ (р<0,05). З іншого боку, пацієнти з ізольованим перебігом 

ХОЗЛ відзначали у себе вираженіші скарги на кашель, ніж в групі з 

ізольованим перебігом ХКС (р<0,05). 

 

 

Рисунок 3.4. Вираженість основних симптомів ХОЗЛ за даними 

опитувальника САТ. 

 

Аналіз кількості набраних балів у блоках щодо додаткових скарг за 

анкетою т САТ в обстежуваних групах теж виявив достовірні відмінності для 

всіх досліджуваних явищ (рис. 3.5).  

Пацієнти з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС відмічали більш 

виражені скарги за додатковими симптомами ХОЗЛ, ніж пацієнти з 

ізольованим перебігом цих захворювань. Пацієнти групи І відмічали частіше і 

вираженіші порушення сну ніж пацієнти групи ІІ (р<0,05) та групи ІІІ (р<0,05). 

При оцінці відповідей на анкетування про порушення щоденної діяльності та 

зменшення енергії - група пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ відмітила 

більшу кількість балів ніж група з ізольованим перебігом ХКС (р<0,05). 
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Рисунок 3.5. Вираженість додаткових симптомів ХОЗЛ за даними 

опитувальника т САТ. 

Проведення опитування пацієнтів з ХКС за допомогою т САТ, 

призначеної для ХОЗЛ, видається корисним за наявності задишки і факторів 

ризику патології органів дихання навіть серед пацієнтів кардіологічних 

відділень. Воно може мати декілька позитивних аспектів: допомагає зрозуміти 

загальний клінічний профіль пацієнтів; збільшити частоту раннього виявлення 

ХОЗЛ у пацієнтів з ХКС, здійснити індивідуальний підхід до кожного хворого, 

враховуючи його унікальні потреби та симптоми, що полегшує призначення 

відповідного лікування та рекомендацій. 

Аналізуючи дані оцінки задишки по шкалі Борга (таб. 3.2.) у різних груп 

пацієнтів, виявлено, що група хворих на ХКС оцінює свою задишку як на 14,2 

% меншу в балах порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС та на 8,6 % меншу- 

порівняно з групою хворих на ХОЗЛ. За ізольованого ХОЗЛ задишка менш 

інтенсивна, порівняно з показниками групи ІІІ (на 11,5 % менше балів 

порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС). Різниця між групами хворих з ХКС+ХОЗЛ 
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була достовірною при порівнянні з пацієнтами з ізольованим перебігом ХКС 

(p<0,01) та ізольованим перебігом ХОЗЛ (p<0,01). 

Пацієнти з ХОЗЛ зіштовхуються із значними фізичними та 

психологічними труднощами, що впливають на їхню здатність вести 

нормальне життя і виконувати повсякденні завдання. ХОЗЛ – це важлива 

проблема не лише окремої людини, але й соціуму, і визначається її значимість 

суттєвим впливом на якість життя пацієнта, його родини та високим рівнем 

видатків на лікування цього захворювання. Пацієнти з ХОЗЛ відчувають 

важливі обмеження не лише в професійній сфері, але й у повсякденному житті 

- неспроможність займатися спортом, бути активними соціально, виконувати 

ряд побутових функцій, що часто змушує їх покладатися на зовнішню 

допомогу [44, 67, 99]. По мірі прогресування ХОЗЛ пацієнтам часто 

доводиться змінювати рід діяльності за рахунок інвалідизації, що негативно 

позначається на їх фінансовому статусі. Лікування ХОЗЛ передбачає 

використання інгаляторів, правильне застосування яких потребує певних 

навичок і створює психологічні труднощі.  

Всі разом, перелічені фактори спричиняють ряд негативних 

психологічних ефектів – від легкої пригніченості до клінічно вираженої 

депресії. У свою чергу, негативний емоційний фон є підґрунтям для зниження 

мотивації до систематичного лікування, розвитку ряду психосоматичних 

станів захворювань, які асоціюються з песимістичними наслідками для 

здоров’я, збільшенням частоти і важкості ускладнень та смертності.  

До пріоритетних цілей лікування, не завжди входить покращення 

функціональності та незалежності, а також адаптивності і гнучкості для 

створення кращого контролю, автономії та самоконтролю для пацієнтів із 

ХОЗЛ [50, 142]. Цей підхід узгоджується з концепцією здоров’я як здатності 

адаптуватися та керувати собою перед лицем фізичних, соціальних та 

емоційних викликів [44, 67, 68]. За останні десятиріччя оцінка якості життя, 

зменшення суб'єктивних страждань у пацієнтів з ХОЗЛ стала важливим 

компонентом як медичної практики, так і наукових досліджень, особливо за 
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умов, коли патологічний процес хворого набуває загрозливого характеру і 

сягає незворотних стадій. 

При обстеженні пацієнтів із поєднанням ХКС та ХОЗЛ (група І, n=30) та 

осіб із ізольованим перебігом ХОЗЛ (група ІІІ, n=30) ми провели анкетування, 

що стосується якості життя за допомогою St. George's Respiratory Questionnaire 

(SGRQ), який оцінює як активність, так і симптоми, вплив та загальну якість 

життя пацієнтів. У пацієнтів групи І оцінка за шкалою «активність» була 

більшою - на 19,0% - за показник групи ІІІ (54,77±8,14 балів проти 45,99±6,65), 

що вказує на більш більш вираженіші обмеження у повсякденній діяльності у 

пацієнтів з поєднаним перебігом ніж у пацієнтів з ізольованим перебігом 

ХОЗЛ.  

 

 

Рисунок 3.6. Результати анкетування за SGRQ у пацієнтів з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ та при поєднаному перебігу ХОЗЛ з ХКС. 

 

Оцінка компоненту «вплив» у групи пацієнтів з поєднаним перебігом 

ХОЗЛ та ХКС вказувала на те, що захворювання суттєвіше впливає на 

життєдіяльність пацієнтів групи І: сумарний бал показника був на 26,4% 
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достовірно більшим, ніж за ізольованого перебігу ХОЗЛ (43,61±7,83 балів 

проти 34,48±5,74), і свідчить про вираженіші психологічні та соціальні 

проблеми за поєднаного перебігу ХОЗЛ та ХКС. Показник «загальний 

рахунок» групи І був 20,6 % більшим, ніж в групі ІІІ (48,12±3,25 проти 

39,88±1,12), що характеризує гіршу ЯЖ у пацієнтів з поєднаним перебігом 

ХОЗЛ та ХКС, ніж пацієнтів із ізольованим перебігом ХОЗЛ (рис.3.6.). 

 

3.3. Аналіз параметрів функції зовнішнього дихання у пацієнтів із 

хронічним обструктивним захворюванням легень, хронічним коронарним 

синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Обстеження функції зовнішнього дихання у пацієнтів з ХОЗЛ та ХКС є 

важливою складовою діагностики та оцінки стану цих хворих. Дані таких 

обстежень надають інформацію про функціональний стан дихальної системи 

та її здатність забезпечувати постачання кисню до організму, що є важливим 

аспектом у контексті впливу на організм захворювань легень. Пацієнти з 

поєднаним ХОЗЛ та ХКС можуть мати більш складний клінічний образ та 

більше симптомів, такі як дихальна недостатність, підвищена втомлюваність, 

обмежена фізична активність і відчуття диспное. Обстеження функції 

зовнішнього дихання допомагає краще зрозуміти обсяг і ступінь цих порушень 

і визначити оптимальний підхід до лікування. 

Порівняльна оцінка параметрів ФЗД виявила вірогідні відмінності між 

показниками спірометрії у пацієнтів із поєднанням ХКС та ХОЗЛ і пацієнтів з 

ХОЗЛ без супутньої ХКС. Нижчі показники ОФВ1 (об'єм форсованого видиху 

за першу секунду) і ФЖЄЛ та співвідношення ОФВ1/ФЖЄЛ виявляли при 

поєднаному перебігу ХОЗЛ та ХКС. Найкращими показниками ФЗД і майже 

відповідними нормальним значенням вони були у пацієнтів із ХКС без 

супутнього ХОЗЛ (таблиця. 3.3). 

 Враховуючи дані дослідження щодо рівня ОФВ1 у обстежених нами 

пацієнтів різних груп, виявлено, що група хворих на ХОЗЛ+ХКС має менший 
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рівень ОФВ1 на 44,3% порівняно з групою ХКС, та на 4,9% порівняно з групою 

хворих на ХОЗЛ. ФЖЄЛ у групі хворих на ХКС перебував у межах 

фізіологічних значень, і був достовірно вищий - на 9,3% - порівняно з групою 

ХОЗЛ+ХКС (таб. 3.3).  

Рівень ОФВ1/ФЖЄЛ у різних груп пацієнтів теж відрізнявся. Група 

хворих на ХКС мала нижчий рівень ОФВ1/ЖЄЛ на 5,5% порівняно з 

контрольною групою. Група хворих на ХОЗЛ демонструє значне зниження 

рівня ОФВ1/ФЖЄЛ: на 8,7% в порівнянні з контрольною групою. У групі 

пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ ця різниця ще суттєвіша: на 25,4% 

порівняно з контрольною групою. Група хворих на ХКС має вищий рівень 

ОФВ1/ФЖЄЛ на 31,4% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС та на 27,9% порівняно 

з групою хворих на ХОЗЛ. Група хворих на ХОЗЛ також має вищий рівень 

ОФВ1/ФЖЄЛ на 2,7 % порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС.  

 

Таблиця3.3 

Параметри функції зовнішнього дихання у пацієнтів із ХКС, ХОЗЛ 

та при їх поєднаному перебігу 

Показник Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

Група І 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

Група ІІ 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ 

Група ІІІ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 
p 

ОФВ1 , % 

від н. в. 

54,15 ± 7,78 

[45,00; 

65,00] 

78,19 ± 7,41 

[72,00; 

90,00] 

59,76 ± 8,97 

[45,00; 

67,00] 

82,20 ± 5,85 

[77,00; 

91,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,10 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1<0,10 

p2-3<0,01 
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Показник Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

Група І 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

Група ІІ 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ 

Група ІІІ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 
p 

ФЖЄЛ, 

% від н.в. 

79,25 ± 6,74 

[69,00; 

83,00] 

86,67 ± 5,26 

[80,00; 

92,00] 

83,21 ± 7,23 

[70,00; 

88,00] 

91,50 ± 3,23 

[88,00; 

94,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,10 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1<0,10 

p2-3<0,10 

ОФВ1/ 

ФЖЄЛ 

 

67,73 ± 4,97 

[50,00; 

68,00] 

89,04 ± 4,45 

[76,00; 

98,00] 

69,58± 6,28 

[50,00; 

69,00] 

89,74 ± 5,60 

[82,00; 

95,00] 

р1-4<0,01 

р2-4=0,67 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1=0,43 

p2-3<0,01 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між 

групами І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою 

контролю, р3-4 – різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами 

ІІ та І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 

 

Отже, аналіз змін показників функції зовнішнього дихання у пацієнтів 

досліджуваних груп показав, що в групі пацієнтів з поєднаною патологією 

відмічається зниження показників ФЗД, аніж у хворих з ізольованим перебігом 

ХОЗЛ. Це може вдібуватися з різних причин, а саме як прояв перехресних 

зв’язків між запаленням і ендотеліальної дисфункції. Системне 

низькоінтенсивне запалення, яке присутнє при обох захворюваннях, може 

спричиняти дисбаланс у механізмах регуляції, та сприяючи розвитку як 

легеневої, так і системної ендотеліальної дисфункції, з розвитком емфіземи, 

легеневої артеріальної гіпертензії та пневмосклерозу.  
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В ході дослідження кореляцій між показниками спірометрії та шкалами 

опитувальниками виявлено сильний негативний кореляційний зв'язок між 

анкетуванням за шкалами mMRC та т CAT (табл. 3.4). 

 

Таблиця 3.4 

Кореляційні взаємозв’язки між показниками ФЗД та шкалами 

опитування у пацієнтів з ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням 

Показник mMRC p CAT p 
Шкала 

Борга 
p 

ОФВ1,% від 

н. в. 
-0,59 <0,05 -0,75 <0,05 -0,49 0,10 

ЖЄЛ, % від 

н.в. 
-0,55 <0,05 -0,68 <0,05 -0,41 0,12 

ОФВ1/ЖЄЛ -0,53 <0,05 -0,65 <0,05 -0,51 <0,05 

 

Резюме. Отже, у пацієнтів з ХКС та ХОЗЛ першочергово змінюється 

характер і інтенсивність задишки: вона набуває змішаного характеру, 

частішають епізоди погіршення задишки у нічний час, що призводить до 

порушення якості сну і нічного відпочинку. Також, близько третини пацієнтів 

із поєднанням нозологій виявляють у себе ознаки бендопное, що може 

слугувати клінічною характеристикою даного стану. Зачасту ці зміни 

залишаються поза увагою пацієнтів, які відносять їх на рахунок основного 

захворювання (ХКС) і не завжди повідомляють про них лікуючого лікаря.  

Також, у пацієнтів з ХКС та ХОЗЛ відзначаються стійкіші і суттєвіші 

явища дихальної недостатності, що виявляються навіть при первинному 

огляді. Серед проявів ДН – достовірне і суттєвіше, порівняно із хворими на 

ізольований ХКС (4,2%) або ХОЗЛ (2,1%), зниження сатурації крові киснем; 
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тенденція до розвитку тахіпное та збільшення частоти пульсу (на 10,2%, 

порівняно зі значеннями хворих на ХКС), у стані спокою.  

При розвитку і прогресуванні ХОЗЛ у пацієнтів з попередньо існуючим 

ХКС факт посилення задишки набуває об’єктивного підтвердження 

(збільшення показника mMRC на 39,0 % відносно з даними хворих на ХОЗЛ і 

в 2,5 рази - порівняно з результатами в групі ХКС); частіше виявляються і 

інтенсивніше проявляють себе скутість грудної клітки (на 50% відносно групи 

ХОЗЛ, (р<0,05) та в 3 рази порівняно з групою ХКС (р<0,05)), порушення сну 

(на 40,0 % порівняно з групою ХОЗЛ, (р<0,05) та в 3 рази порівняно з групою 

ХКС (р<0,05)), обмеження переносимості фізичних навантажень, які 

призводять у підсумку до достовірного і суттєвішого порушення якості життя 

хворих (зростання індексу SGRQ в блоці опитування “активність” на 19,0%, 

“вплив” на 26,4”, “симптоми” на 8,3%, загальний рахунок - 20,3%). Це може 

бути пов'язане з синергічним ефектом обох захворювань, коли взаємодія 

різних ланок патогенезу призводить до загострення клінічних проявів та 

погіршення якості життя пацієнтів. 

Також, при наявності спільних факторів ризику для патології ССС та 

органів дихання, та інтенсифікації спільних клінічних проявів, виглядає 

доцільним проведення анкетування із застосуванням пульмонологічних 

опитувальників за ХКС, що може сприяти скринінгу даного контингенту та 

ранньому виявленню ознак ХОЗЛ.  

Матеріали розділу 3 висвітлено в наукових працях [10, 12]. 
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РОЗДІЛ 4 

КЛІНІКО-ФУНКЦІОНАЛЬНІ ПАРАМЕТРИ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ 

СИСТЕМИ У ПАЦІЄНТІВ З ІЗОЛЬОВАНИМ ПЕРЕБІГОМ 

ХРОНІЧНОГО ОБСТРУКТИВНОГО ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ ТА 

ХРОНІЧНОГО КОРОНАРНОГО СИНДРОМУ, А ТАКОЖ ЗА ЇХ 

ПОЄДНАНОМУ ПЕРЕБІГУ 

ХОЗЛ асоціюється з рядом коморбідних станів, спільними ланками для 

яких є механізми патогенезу, які асоціюються з передчасним старінням 

організму. ХОЗЛ повільно прогресує, і тому, на час його прояву, більшість 

пацієнтів досягають зрілого і старшого віку, що утруднює вибір терапевтичної 

стратегії через коморбідність патології і негативно впливає на прогноз для 

хворих. 

Доведено, що у пацієнтів з ХОЗЛ суттєво зростає ризик виникнення 

кардіоваскулярних ускладнень, аж до летальних наслідків, особливо після 

нещодавно перенесеного загострення. Основним механізмом, який поєднує і 

взаємообтяжує ХОЗЛ та патологію ССС, вважається легенева ендотеліальна 

дисфункція, яка є наслідком запалення, оксидантного стресу та пошкодження 

компонентів судинної стінки. У свою чергу, зміни судинного русла призводять 

до порушення газообміну і у підсумку, стимулюють розвиток легеневої 

гіпертензії - однієї з ключових причин збільшення смертності за ХОЗЛ. Вони 

проявляються вже на ранніх стадіях захворювання, що свідчить доказом 

важливості даного явища у патогенезі захворювання і розвитку ускладнень. В 

останніх наукових дослідженнях доведено, що ступінь та важкість 

бронхообструкції впливає на стан ендотелію у хворих на ХОЗЛ. Вивчаються 

потенційні фактори, що лежать в основі зв’язку між ХОЗЛ та ендотелієм. 

Проте, наукових даних для остаточних висновків досі не вистачає. 

В дослідженнях останніх років встановлено, що ендотеліальна 

дисфункція корелює з важкістю ХОЗЛ і з порушенням ОФВ1, а тому ступінь її 

прояву асоціюється також із клінічними наслідками: порушенням 
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переносимості фізичних навантажень, якості життя та прогнозі хворих в 

цілому. В період загострення ХОЗЛ ендотеліальна дисфункція суттєво 

зростає, набуває системного характеру і може індукувати розвиток системного 

атеросклерозу, тромбогенезу, а отже, збільшувати частоту небажаних 

кардіоваскулярний подій у хворих із захворюваннями ССС. 

Саме тому, дослідження клініко-функціональних параметрів серцево-

судинної системи у пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС є 

актуальним завданням, спрямованим на вдосконалення підходів до 

діагностики та індивідуалізації лікування. Раннє виявлення ускладнень у 

пацієнтів із вказаними коморбідними патологіями, буде покращувати 

прогнозування їх клінічного перебігу.  

 

4.1. Аналіз клінічних показників серцево-судинної системи у 

пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням легень, хронічним 

коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Системна оцінка функціонального стану серцево-судинної системи є 

критично важливим елементом діагностики, контролю, лікування та 

реабілітації пацієнтів, які страждають від ХОЗЛ та ХКС, а також тих, у кого 

спостерігається поєднаний перебіг цих захворювань. 

При оцінці клінічних показників пацієнтів із поєднанням ХОЗЛ та ХКС 

(група І, n=30), осіб з ізольованим перебігом ХКС (група ІІ, n=30) та пацієнтів 

з ізольованим перебігом ХОЗЛ (група ІІІ, n=30) встановлені зміни, що 

продемонстровані в таблиці 4.1.  

У пацієнтів всіх груп спостерігали тенденцію до розвитку тахікардії: за 

ХКС рівень пульсу був достовірно вищим на 10,5% (p<0,05) порівняно з 

контрольною групою, за ХОЗЛ - на 17,7% (p<0,01). Найсуттєвіше і достовірно 

більшою була частота пульсу в групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ. 

Приріст пульсу склав 21,8% (p<0,01) порівняно з контрольною групою, при 

цьому його величина виходила за межі фізіологічних значень та 
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характеризувалась появою тахікардії. Слід зауважити, що у пацієнтів з 

ізольованим перебігом ХКС частота пульсу була на 10,2% меншою, 

порівнюючи з групою хворих на ХОЗЛ+ХКС. 

Таблиця 4.1 

Параметри гемодинаміки пацієнтів із ХКС, ХОЗЛ та їх поєднаним 

перебігом 

 група І 

Хворі на 

ХКС+ХОЗ

Л (n=30) 

група ІІ 

Хворі на 

ХКС 

(n=30) 

група ІІІ 

Хворі 

на ХОЗЛ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 
р 

ЧСС за 1 

хв  

86,63 ± 

6,43 

[75,00; 

95,00] 

78,61 ± 

6,65 

[70,00; 

89,00] 

83,75 ± 

5,23 

[73,00; 

90,00] 

71,12 ± 

4,54 

[64,00; 

79,00] 

Р1-4<0,01 

р2-4<0,05 

р3-4<0,01 

р2-1<0,01 

р3-1<0,05 

САТ, 

мм рт. ст. 

136,24 ± 

16,93 

[110,00; 

155,00] 

132,14±18,

43 

[105,00; 

150,00] 

121,52 ± 

19,01 

[100,00; 

140,00] 

115,70 ± 

17,52 

[90,00; 

135,00] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,05 

р3-4=0,20 

р2-1=0.53 

р3-1<0,01 

ДАТ, 

мм рт. ст. 

92,15 ± 

6,62 

[80,00; 

110,00] 

88,98±8,79 

[75,00; 

105,00] 

83,36 ± 

6,94 

[70,00; 

95,00] 

79,50 ± 

7,02 

[70,00; 

90,00] 

Р1-4<0,01 

р2-4<0,05 

р3-4<0,05 

р2-1=0,05 

р3-1<0,05 

Примітки:достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 - різниця показників між групами 

І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою контролю, р3-4 – 

різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами ІІ та І, р3-1 – між 

групами ІІІ та І. 
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Різниця між показниками групи з ізольованим ХОЗЛ та ХОЗЛ на фоні 

ХКС була менш значною - вона склала 3,4% (p<0,05).  

Нами також було проведено аналіз показників артеріального тиску у 

обстежених пацієнтів. Необхідно зауважити, що наявність ХКС 

супроводжувалася дещо вищим рівнем САТ - на 14,2% (p<0,05) порівняно з 

контрольною групою. Значення перебували в межах підвищеного 

нормального діапазону. Рівень САТ за ХОЗЛ також демонструє тенденцію до 

вищого рівня САТ на 5,0% в порівнянні з контрольною групою, але показники 

перебували у межах фізіологічних значень. У групі пацієнтів з діагнозом 

ХКС+ХОЗЛ підвищення САТ було достовірним і суттєвішим - на 17,7% 

(p<0,01) порівняно з контрольною групою, і значення наближалися до 

верхньої межі діапазону нормальних підвищених значень.  

Отже, порівняння рівня САТ у пацієнтів різних груп показало, що за 

ХКС САТ майже не відрізняється порівняно з даними групи ХОЗЛ+ХКС, а за 

ХОЗЛ порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС різниця САТ складає 10,9%.  

При проведенні аналізу ДАТ у обстежених нами категорії пацієнтів 

встановлено, що хворі з поєднаним перебігом ХОЗЛ+ХКС демонстрували 

підвищення ДАТ на 15,9% порівняно з контрольною групою, значення були 

на 2,3% вище фізіологічної норми. У групі хворих на ХКС спостерігали менше 

значення ДАТ на 3,5% відносно групи пацієнтів з поєднаним ХОЗЛ+ХКС та 

вищий рівень ДАТ на 6,4% порівняно з групою хворих на ізольований ХОЗЛ. 

У групі хворих на ХОЗЛ спостерігали суттєво менше значення ДАТ на 10,5% 

порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. Необхідно зазначити, що у пацієнтів всіх 

трьох груп встановлено достовірну різницю між значеннями ДАТ у порівнянні 

з відповідним показником у пацієнтів контрольної групи (в 1 групі різницю 

показників виявлено з достовірністю p<0,01, в 2 та 3 групі пацієнтів - p<0,05). 

Зауважимо, що при дослідженні ДАТ в групі хворих з ХКС+ХОЗЛ не було 

встановлено достовірної різниці з даними у групі пацієнтів з ізольованим 

перебігом ХКС, в свою чергу цей показник був достовірно вищим, ніж у 

пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ (p<0,05).  
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Отже, вищевказані особливості вказують на необхідність проведення 

ранньої та швидкої оцінки стану серцево-судинної системи у обраного 

контингенту хворих. Важливою перевагою дослідження зазначених вище 

клінічних показників діяльності серцево-судинної системи є те, що вони 

прості в скринінгу, відбувається швидкий аналіз результатів. Вбачаєм 

необхідним проведення оцінки тахікардії як можливого прояву декомпенсації 

серцевої діяльності, індикатора прогресування дихальної недостатності та 

моніторування змін показників АТ як критерія зростання навантаження на 

серцевий м’яз, збільшення потреби міокарда в кисні у пацієнтів з поєднаним 

перебігом ХКС та ХОЗЛ .  

 

4.2. Аналіз внутрішньосерцевої гемодинаміки та функціонального 

стану серця у пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням 

легень, хронічним коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Аналіз внутрішньосерцевої гемодинаміки та функціонального стану 

міокарда у пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ та ХКС, а також при їх 

поєднаному перебігу є критично важливим завданням. Він дає можливість 

отримати глибше розуміння патофізіологічних механізмів взаємодії між ХОЗЛ 

та ХКС, а також індивідуального впливу кожного з цих захворювань на 

серцеву-судинну систему. В цьому контексті ехокардіографія виступає як 

ключовий інструмент для неінвазивної та безболісної оцінки структури та 

функції серця.  

При обстеженні ехокардіографічних показників пацієнтів із поєднанням 

ХОЗЛ та ХКС (група І, n=30), осіб з ізольованим перебігом ХКС (група ІІ, 

n=30) та пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ (група ІІІ, n=30) встановлені 

зміни, що продемонстровані в таблиці 4.2.  
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Таблиця 4.2  

Ехокардіографічні показники у пацієнтів із ХКС, ХОЗЛ та при їх 

поєднаному перебігу 

ЕхоКГ Хворі на 

ХКС+ХОЗ

Л  

Група І 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

Група ІІ 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ  

Група ІІІ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 

p 

ПШ, см 2,95 ± 0,57  

[2,50; 

3,60] 

2,29 ± 0,26 

[1,90; 2,80] 

2,51 ± 0,25 

[2,20; 3,10] 

2,27 ± 0,15 

[2,00; 2,50] 

р1-4<0,05 

р2-4=0,128 

р3-4<0,05 

р2-1<0,05 

р3-1<0,05 

ПП, см 4,19 ± 0,62 

[3,50; 

5,60] 

2,96 ± 0,31 

[2,60; 3,60] 

3,46 ± 0,31 

[3,20; 4,20] 

3,16 ± 0,38 

[2,60; 3,70] 

р1-4<0,05 

р2-4<0,05 

р3-4<0,05 

р2-1<0,005 

р3-1<0,005 

ТМШП, 

см 

1,25 ± 0,15 

[1,00; 

1,70] 

1,10 ± 0,08  

[1,00; 1,26] 

1,19 ± 0,17  

[1,00; 1,70] 

1,08 ± 0,07 

[1,00; 1,20] р1-4<0,01 

р2-4=0,057 

р3-4<0,05 

р2-1=0,068 

р3-1=0,803 

ЛШ, 

діастола, 

см 

1,22 ± 0,15 

[1,10; 

1,38] 

1,25 ± 0,25 

[1,15; 1,80] 

1,15 ± 0,10 

[1,00; 1,25] 

1,05 ± 0,10 

[0,80; 1,20] 

р1-4<0,01 

р2-4<0,05 

р3-4<0,05 

р2-1=0,058 

р3-1=0,703 

КДР ЛШ, 

см 

5,15 ± 0,50 

[4,86; 

6,50] 

4,69±0,32 

[4,40; 5,80] 

4,81±0,50 

[4,20; 5,95] 

5,03 ± 0,36 

[4,40; 5,64] 

р1-4=0,725 

р2-4=0,635 

р3-4=0,614 

р2-1<0,05 

р3-1<0,05 
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ЕхоКГ Хворі на 

ХКС+ХОЗ

Л  

Група І 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

Група ІІ 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ  

Група ІІІ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 

p 

КСР ЛШ, 

см 

3,58 ± 0,61 

[3,10; 

5,00] 

3,21±0,42 

[2,89; 4,50] 

3,22 ± 0,34 

[2,90; 4,31] 

3,20 ± 0,28 

[2,90; 3,77] 

р1-4<0,05 

р2-4=0,517 

р3-4=0,498 

р2-1<0,05 

р3-1<0,05 

КДО 

ЛШ, мл 

128,24 ± 

30,41 

[108,00; 

211,00] 

128,14 ± 

21,74 

[90,00; 

180,00] 

117,52 ± 

20,37 

[90,00; 

177,00] 

115,70 ± 

25,42 

[70,00; 

156,00] 

р1-4<0,05 

р2-4=0,384 

р3-4=0,256 

р2-1<0,05 

р3-1<0,05 

КСО 

ЛШ, мл 

68,10 ± 

17,93 

[51,00; 

106,00] 

68,95 ± 

12,88 

[46,00; 

102,00] 

56,29 ± 

16,91 

[31,00; 

85,00] 

48,50 ± 

11,02 

[33,00; 

64,00] 

р1-4<0,05 

р2-4<0,05 

р3-4<0,05 

р2-1<0,05 

р3-1<0,05 

ФВ, % 53,86 ± 

4,86 

[47,00; 

62,00] 

58,43±3,05 

[55,00; 

65,00] 

56,67 ± 3,12 

[52,00; 

65,00] 

61,10 ± 1,26  

[55,00; 

65,00] 

р1-4<0,05 

р2-4=0,113 

р3-4=0,056 

р2-1=0,563 

р3-1=0,967 

ЛП, см 4,37 ± 0,87 

[3,90; 

7,60] 

3,65 ± 0,19 

[3,50; 4,20] 

3,85 ± 0,19 

[3,80; 4,50] 

3,75 ± 0,16 

[3,50; 4,00] 

р1-4<0,05 

р2-4=0.904 

р3-4=0.352 

р2-1<0,05 

р3-1<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між 

групами І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою 

контролю, р3-4 – різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами 

ІІ та І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 

 

У групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ спостерігали суттєвіше і 

достовірне збільшення розміру ПШ: на 21,1% (p<0,05) порівняно з 

контрольною групою пацієнтів, на 20,0% - відносно групи ХКС, та на 9,6% 
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порівняно з групою хворих на ХОЗЛ (p<0,05). Також у вказаній групі хворих 

з поєднаною патологією отримали достовірно більші значення ТМШП на 

13,6% у порівнянні з групою ХКС (p<0,01) та на 5,0% з групою пацієнтів із 

ХОЗЛ (p<0,05). 

Таким чином, аналізуючи показники ЕхоКГ правих відділів серця нами 

встановлено, що для пацієнтів із поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС 

характерні певні особливості внутрішньосерцевої гемодинаміки та 

структурної перебудови міокарда. Отримані результати вказаного обстеження 

дають підстави стверджувати, що пацієнти із поєднанням ХОЗЛ та ХКС мають 

зміни правих відділів серця, що відрізняють їх від пацієнтів з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ, ізольованим перебігом ХКС та групою контролю, а саме 

достовірно більший розмір ПШ та ПП.  

 

Рисунок 4.1. Динаміка змін правих відділів серця у обстежуваних груп 

пацієнтів. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з показником у практично здорових осіб 

(p < 0,05), #- різниця вірогідна порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС 

Наведені дані підтверджують формування синдрому взаємного 

обтяження ХОЗЛ та ХКС за умови їх поєднаного перебігу та подальшим 

розвитком легеневого серця (рис 4.1.). Також, збільшення розмірів ПШ у 

хворих з ХКС може слугувати маркером розвитку ХОЗЛ у таких пацієнтів. 
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Нами також проведено аналіз отриманих результатів ЕхоКГ в 

залежності від проявів ХОЗЛ. Так, у пацієнтів з емфіземою легень відмічався 

достовірно вищий розмір ПШ у крові - на 47,9%, порівнюючи з даними 

пацієнтів без ознак емфіземи. Достовірної різниці при порівнянні даних у 

пацієнтів з ХОЗЛ без пневмосклерозу і за його наявності не виявлено (таб.4.3).  

В ході оцінки розмірів ПП у пацієнтів з емфіземою легень відмічався 

достовірно вищий розмір ПП - на 51,9%, порівнюючи з даними пацієнтів з 

ХОЗЛ без емфіземи. Також нами встановлена достовірна різниця між 

розмірами ПП пацієнтів з пневмосклерозом на 26,8% (табл 4.3). 

 

Таблиця 4.3  

Оцінка правих відділів серця залежно від наявності легеневих 

ускладнень 

  Пацієнти з 

емфіземою 

(n=7) 

Пацієнти без 

емфіземи 

(n=53) 

Пацієнти з 

пневмосклерозом 

(n=15) 

Пацієнти без 

пневмосклерозу 

(n=45) 

ПШ, 

см 

3,24 ± 0,28 

[3,00; 3,60] 

2,19 ± 0,95 

[1,90; 3,10] 

2,71 ± 0,42 

[2,30; 3,60] 

2,45 ± 0,53 

[1,90; 3,20] 

 p<0,01 p=0,15 

ПП, 

см 

4,59 ± 0,73 

[3,80; 5,60] 

3,02 ± 0,41 

[2,60; 3,60] 

4,40 ± 0,93 

[3,40; 5,60] 

3,47 ± 0,63 

[2,60; 4,00] 

 p<0,01 p<0,01 

 Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників між групою 

пацієнтів з емфіземою та групою пацієнтів без емфіземи, р3-4 – різниця показників між 

групою пацієнтів з пневмосклерозом та групою пацієнтів без пневмосклерозу. 
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Нами також проведено аналіз отриманих результатів щодо ЕхоКС 

параметрів лівих відділів серця. Необхідно зазначити, що група хворих на 

ХКС має менший КДР ЛШ на 6,8% порівняно з контрольною групою. У групі 

пацієнтів, хворих на ХОЗЛ також виявлено менший розмір КДР ЛШ - на 4,4% 

в порівнянні з контрольною групою. Вказані зміни не є достовірними, проте 

необхідно зауважити, що у групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ виявлено 

найбільшу тенденцію до зниження вказаного показника порівняно з 

контрольною групою.  

Група хворих на ХКС має менший КСР ЛШ на 11,5% порівняно з групою 

ХОЗЛ+ХКС та на 0,3% порівняно з групою хворих на ХОЗЛ. Група хворих на 

ХОЗЛ також має менший КСР ЛШ на 11,1% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. 

При дослідженні КСР ЛШ встановлено достовірну різницю контрольної групи 

з групою з ХКС+ХОЗЛ (p<0,05). Розмір КСР ЛШ в групі хворих з ХКС+ХОЗЛ 

був достовірно вищим ніж в пацієнтів з ізольованим перебігом ХКС (p<0,05) 

та ізольованим перебігом ХОЗЛ (p<0.05). Група хворих на ХКС має вищий 

КСР ЛШ на 0,3% порівняно з контрольною групою. Група хворих на ХОЗЛ 

також демонструє вищий КСР ЛШ на 0,6% в порівнянні з контрольною 

групою. У групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ спостерігається найбільше 

зростання КСР ЛШ - на 11,8% порівняно з контрольною групою пацієнтів. 

При порівняльному аналізі КДР ЛШ та КСР ЛШ, розмірів ЛП та ЛШ, 

ТМШП для пацієнтів із поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС виявлено певні 

особливості внутрішньосерцевої гемодинаміки та структурної перебудови 

міокарда. Пацієнти вказаної групи мають зміни КДР ЛШ, що відрізняють їх 

від пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ, ізольованим перебігом ХКС та 

групою контролю. Встановлено достовірно більший розмір КСР ЛШ та ЛП. 

Також відмічався достовірно більший розмір ТМШП та ЛШ в порівнянні з 

групою контролю, що може підтверджувати негативний вплив поєднаного 

перебігу цих захворювань на функціональне ремоделювання лівих відділів 

серця з розвитком діастолічної дисфункції ЛШ (рис 4.2). 
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 Аналіз отриманих показників ЕхоКГ засвідчує, що група хворих на ХКС 

має вищий КДО ЛШ на 10,7% порівняно з контрольною групою пацієнтів. 

Група хворих на ХОЗЛ також демонструє вищий КДО ЛШ на 1,5% відносно 

контрольної групи. У групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ спостерігається 

найбільше збільшення КДО ЛШ на 10,8% порівняно з контрольною групою. 

Також необхідно зазначити, що група хворих на ХКС має менший КДО ЛШ 

на 0,08% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС та на 8,3% більше порівняно з 

групою хворих на ХОЗЛ. Група хворих на ХОЗЛ також має менший КДО ЛШ 

на 8,4% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. Дослідження КДО ЛШ встановило 

достовірну різницю значення вказаного показника у пацієнтів контрольної 

групи з групою хворих на ХКС+ХОЗЛ (p<0,05). Також встановлено, що розмір 

КДО ЛШ в групі хворих з ХКС+ХОЗЛ був достовірно вищим ніж в пацієнтів 

з ізольованим перебігом ХКС (p<0,05) та ізольованим перебігом ХОЗЛ 

(p<0,05). 

 

Рисунок 4.2. Динаміка змін лівих відділів серця у обстежуваних груп 

пацієнтів. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з показником у практично здорових осіб 

(p < 0,05), #- різниця вірогідна порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС 

 

Необхідно зазначити, що у групі хворих на ХКС отримали дещо більший 

КСО ЛШ: на 0,9% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС та на 18,4% порівняно з 
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групою хворих на ХОЗЛ. Група хворих на ХОЗЛ має менший КСО ЛШ на 

20,9% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. Крім того, КСО ЛШ в групі хворих з 

ХКС+ХОЗЛ був достовірно вищим, ніж в пацієнтів з ізольованим перебігом 

ХКС (p<0,05) та ізольованим перебігом ХОЗЛ (p<0,05). Група хворих на ХКС 

має вищий КСО ЛШ на 42,1% порівняно з контрольною групою. Група хворих 

на ХОЗЛ також демонструє вищий КСО ЛШ на 16,0% в порівнянні з 

контрольною групою. У групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ 

спостерігається найбільше збільшення КСО ЛШ - на 40,4% порівняно з 

контрольною групою. При дослідженні КСО ЛШ встановлено достовірну 

різницю контрольної групи з групою хворих на ХКС (p<0,05), групою хворих 

з ХОЗЛ (p<0,05) та групою з ХКС+ХОЗЛ (p<0,05).  

В групі хворих на ХКС відмічалось більше значення ФВ ЛШ на 7,9% 

порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. Група хворих на ХОЗЛ також має більше 

значення ФВ ЛШ на 5,0% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС, в свою чергу в 

групі ХКС відмічалося збільшення показника ФВ ЛШ на 3,1% порівняно з 

групою хворих на ХОЗЛ. Група хворих на ХКС має меншу ФВ ЛШ на 4,4% 

порівняно з контрольною групою. Група хворих на ХОЗЛ також демонструє 

меншу ФВ ЛШ на 7,4% в порівнянні з контрольною групою. У групі пацієнтів 

з діагнозом ХКС+ХОЗЛ спостерігається достовірне зменшення ФВ ЛШ на 

11,9% (p<0.05) порівняно з контрольною групою.  

При порівняльному аналізі ФВ та КДО ЛШ для пацієнтів із поєднаним 

перебігом ХОЗЛ та ХКС характерні певні особливості гемодинаміки. Пацієнти 

із поєднанням ХОЗЛ та ХКС мають зміни КДО ЛШ, що відрізняють їх від 

пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ, ізольованим перебігом ХКС та 

групою контролю, а саме достовірно більший розмір КДО ЛШ. Також 

відмічався достовірно менші значення ФВ в порівнянні з групою контролю. 

Наведені дані підтверджують зниження насосної функції серця у пацієнтів з 

ХОЗЛ та ХКС за умови їх поєднаного перебігу. (рис 4.3).  

Група ХОЗЛ+ХКС мала більший розмір лівого передсердя порівняно з 

групою ХКС на 19,7% (p<0,05) та на 13,5% (p<0,05) порівняно з групою ХОЗЛ. 
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Група хворих на ХКС має менший розміру лівого передсердя на 6,7% 

порівняно з контрольною групою. Група хворих на ХОЗЛ демонструє більший 

розмір лівого передсердя на 2,6% в порівнянні з контрольною групою 

пацієнтів. У групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ спостерігається 

достовірне збільшення розміру лівого передсердя на 16,5% порівняно з 

контрольною групою.  

 

 

Рисунок 4.3. Динаміка змін КДО ЛШ та ФВ у обстежуванних груп 

пацієнтів. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з показником у практично здорових осіб 

(p < 0,05), #- різниця вірогідна порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС 

 

З метою оцінки взаємовпливу змін серцево-судинної системи та 

дихальної системи виконано кореляційний аналіз між значеннями ФЗД та 

клініко-функціональними параметрами ехокардіографії , що досліджувались у 

пацієнтів із ізольованим перебігом ХОЗЛ та ХКС, а також їх поєднанням. 

В ході аналізу кореляційних взаємозв’язків між показниками 

кардіогемодинаміки та показниками ФЗД відмічено сильний зворотній 

кореляційний зв'язок між ОФВ1 та товщиною правого шлуночка та правого 

передсердя і товщиною міжшлуночкової перетинки(табл. 4.4). 
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Таким чином, у пацієнтів із поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС, 

ізольованим перебігом ХОЗЛ та ізольованим перебігом ХКС існують тісні 

зв’язки кардіореспіраторних параметрів, які й зумовлюють основні 

патофізіологічні симптоми, що проявляються певними особливостями 

перебігу цього дуету поєднаних захворювань. Показник тяжкості 

бронхообструкції ОФВ1 та ОФВ1/ЖЄЛ за нашими даними найбільше 

корелював із товщиною ПШ, ПП, ТМШП, ЛП та ФВ. В свою чергу показник 

ЖЄЛ корелював із товщиною ТМШП, ЛП. 

 

Таблиця 4.4 

Кореляційні взаємозв’язки між показниками ФЗД та 

кардіогемодинаміки у хворих із ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням 

Показник 
ОФВ1,% 

від н. в. 
p 

ЖЄЛ,% 

від н. в. 
p 

ОФВ1/ 

ЖЄЛ,% 

від н. в. 

p 

ПШ, см -0,59 <0,05 -0,29 0,43 -0,42 0,12 

ПП, см -0,64 <0,05 -0,36 0,32 -0,49 0,10 

ТМШП, см -0,54 <0,05 -0,39 0,28 -0,52 <0,05 

КДР ЛШ, см -0,22 0,45 -0,10 0,78 -0,25 0,45 

КСР ЛШ, см -0,26 0,50 -0,08 0,81 -0,31 0,49 

КДО ЛШ, мл -0,21 0,53 -0,04 0,88 -0,20 0,47 

КСО ЛШ, мл -0,27 0,49 -0,13 0,67 -0,25 0,40 

ЛП, см 0,42 0,20 0,14 0,65 0,36 0,34 

ФВ, % -0,43 0,20 -0,12 0,69 -0,46 0,16 

 

Резюме. У пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС відмічається 

зміни правих відділів серця, що відрізняють їх від пацієнтів з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ, ізольованим перебігом ХКС та групою контролю, а саме 

достовірно більший розмір ПШ та ПП. Наведені дані підтверджують 

формування синдрому взаємного обтяження ХОЗЛ та ХКС за умови їх 
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поєднаного перебігу та подальшим розвитком легеневого серця. Також при 

оцінці правих відділів серця через факт наявності сформованих легеневих 

ускладнень, у пацієнтів ХОЗЛ+ХКС, а також ізольований перебіг ХОЗЛ слід 

зазначити, що у пацієнтів з емфіземою легень відмічався достовірно вищий 

розмір ПШ - на 47,9%, та ПП на 51,9% порівнюючи з даними пацієнтів без 

емфіземи. 

При аналізі лівих відділів серця у пацієнтів із поєднанням ХОЗЛ та ХКС 

спостерігали достовірно більший розмір КСР ЛШ та ЛП порівняно з 

ізольованим перебігом цих захворювань та групою контролю. Також 

відмічався достовірно більший розмір ТМШП та ЛШ в порівнянні з групою 

контролю, що може підтверджувати негативний вплив поєднаного перебігу 

цих захворювань на функціональне ремоделювання лівих відділів серця з 

розвитком діастолічної дисфункції ЛШ. При поєднаному перебігу 

відзначались достовірно більший розмір КДО ЛШ порівняно з ізольованим 

перебігом цих захворювань, а також меніш значення ФВ порівняно з групою 

контролю, що може підтверджувати зниження насосної функції серця при 

даному взаємодій захворювань. 

Матеріали розділу 4 висвітлено в наукових працях [8, 9, 17].  
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РОЗДІЛ 5 

АНАЛІЗ ПОКАЗНИКІВ ЛІПІДОГРАМИ, МАРКЕРІВ 

ЕНДОТЕЛІАЛЬНОЇ ДИСФУНКЦІЇ, СИСТЕМНОГО ЗАПАЛЕННЯ ТА 

SIRT1 ПРИ ХРОНІЧНОМУ ОБСТРУКТИВНОМУ ЗАХВОРЮВАННІ 

ЛЕГЕНЬ, ХРОНІЧНОМУ КОРОНАРНОМУ СИНДРОМІ ТА ЇХ 

ПОЄДНАННІ 

Легенева ендотеліальна дисфункція, яка є наслідком запалення, 

оксидантного стресу та пошкодження компонентів судинної стінки, 

вважається основним механізмом, який поєднує і взаємообтяжує ХОЗЛ та 

патологію ССС.  

Ендотеліальну дисфункцію визначають як стан, при якому порушена 

ендотелій-залежна вазодилятація. Наслідком її є пошкодження ендотелію, яке 

сприяє втраті антиадгезивних і антитромботичних властивостей, посиленню 

трансендотеліальної міграції, внаслідок чого до легень проникають клітини 

крові, викликаючи подальше пошкодження альвеол і компонентів 

периальвеолярного простору. 

ХОЗЛ характеризується нейтрофільним запаленням тканин 

бронхіального дерева те перибронхіального простору. Гіпоксія за ХОЗЛ 

запускає деструктивний «гіперсекреторний» фенотип нейтрофілів, 

посилюючи їх здатність до пошкодження ендотелію внаслідок їх дегрануляції. 

Також, один із найважливіших пускових механізмів для розвитку ХОЗЛ та 

його ускладнень, пневмосклерозування, - клітинне старіння. В основі його 

лежить зміна фенотипу клітин крові та ендотелію внаслідок змін реплікації та 

тривалого оксидантного стресу, які супроводжуються активацією протеїнів 

p53 і p16INK4a, та запуском каскаду молекулярних взаємодій, результатом якого 

є зупинка клітинного циклу. Клітини зі зміненим в сторону «старості» 

фенотипом секретують збільшену кількість прозапальних білків, які 

призводять або посилюють існуюче низькомолекулярне системне запалення, 

посилюють оксидантний стрес і за його рахунок активують PI3K 
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(phosphoinositide-3-kinase). Наслідком такої активації РІ3К є втрата 

антиейждингових протекторних сполук, ключовими з яких є сиртуїн-1 та -6, і 

подальшої стимуляції прискореного старіння (замкнуте патологічне коло).  

Детальне вивчення та глибше розуміння механізмів клітинного старіння 

розглядають як перспективний напрямок розробки нових або вдосконалення 

існуючих лікувальних стратегій, мішенями яких є різні етапи біохімічно-

молекулярних взаємодій: від модуляції оксидантного стресу, корекції гіпоксії 

до точкового управління регуляторними факторами чи кіназами, інгібування 

специфічних РНК тощо. 

 

5.1. Зміни ліпідного спектру крові у пацієнтів із хронічним 

обструктивним захворюванням легень, хронічним коронарним 

синдромом та їх поєднаним перебігом. 

В період загострення ХОЗЛ ендотеліальна дисфункція суттєво зростає, 

набуваючи системного характеру, і може індукувати розвиток системного 

атеросклерозу, тромбогенезу, а отже, збільшувати частоту небажаних 

кардіоваскулярний подій у хворих із захворюваннями ССС. Доведено, що у 

пацієнтів з ХОЗЛ та субклінічними формами патології ССС (потовщення 

інтими каротидних артерій) ендотеліальна дисфункція виражена суттєвіше. 

Однією з причин вважають зменшення рівня розчинного рецептора для 

кінцевих продуктів глікозилювання (sRAGE), підтверджене за ХОЗЛ. sRAGE 

мають антиатерогенні властивості, а зменшення їх може пояснювати вищу 

схильність хворих до розвитку і прогресування атеросклерозу. Також, 

показано, що застосування статинів у даній когорті хворих суттєво покращує 

переносимість фізичних навантажень, функції легень, а тому дослідження 

наявності і особливостей гіперліпідемії є актуальним у досліджуваного нами 

контингенту хворих. 

Рівень загального холестерину в плазмі крові є надійним маркером, який 

широко використовується для діагностики та прогнозування серцево-

судинного ризику [41]. Водночас з’являється все більше доказів того, що 
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функція ліпопротеїдів може бути пов’язана з розвитком і прогресуванням 

ХОЗЛ, було показано, що пацієнти з важкими та дуже важкими стадіями ХОЗЛ 

мають високий рівень ЛПНЩ і низький рівень ЛПВЩ у крові [69, 90, 143, 214, 

230]. Рівні ЛПВЩ є важливим показником у прогностичній моделі серцево-

судинного ризику у пацієнтів із ХОЗЛ [143]. Ці та інші дані посилюють увагу 

до ЛПВЩ як до антиатерогенної частинки та як протизапального агента, який 

може брати участь у патогенезі не лише ССЗ, а й ХОЗЛ. При аналізу 

ліпідограми в обстежуваних груп, найбільше пацієнтів з гіперліпідемією 

спостерігалося в групі ІІІ 10 (33,3%) та в групі ІІ 8 (26,6%), в свою чергу в групі 

І 7 (23,3%) (рис.5.1.).  

 

Рисунок. 5.1 Аналіз гіперліпідемій та ліпідознижуючої терапії в 

обстежуваних групах хворих. 

 

При аналізі ліпідознижуючої терапії виявлено, що 18 (60%) пацієнтів 

групи І отримують статини, в групі ІІ 22 (73,3%), а в групі ІІІ відмічали 3 (10,0 

%) пацієнта. Найбільше вперше діагностованих гіперліпідемій виявлено в 

групі ІІІ 5 (16,6%) та в групі ІІ - 3 (6,66%) пацієнта, що можливо, пов’язано з 
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меншим відсотком пацієнтів групи ІІІ, які отримують ліпідознижуючу терапію 

та профілактично моніторують свій ліпідний профіль.  

Усереднені значення основних показників ліпідограми у хворих на 

ХОЗЛ, ХКС та їх поєднання представлені у таблиці 5.1. 

Таблиця 5.1 

Показники ліпідного спектра крові у пацієнтів з ХКС, ХОЗЛ та за 

їх поєднання 

  Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 

p 

Холестерин, 

ммоль/л 

5,15 ± 0,75  

[4,5; 11,4] 

6,32 ± 1,98  

[3,1; 9,4] 

5,93 ± 0,99 

[4,1; 7,3] 

4,42 ± 0,65 

[3,1; 5,1] 

p1-4<0,01 

p2-4<0,01 

p3-4<0,01 

p2-1<0,01 

p3-1=0,10 

p2-3=0,21 

Тригліцериди, 

ммоль/л 

2,41 ± 0,55 

[1,04; 3,26] 

1,98 ± 0,40 

[1,44; 3,0] 

1,78 ± 0,43 

[1,28; 2,58] 

1,37 ± 0,26 

[0,61; 1,65] 

p1-4<0,05 

p2-4<0,05 

p3-4=0,11 

p2-1<0,10 

p3-1<0,10 

p2-3=0,19 

ЛПВЩ, 

ммоль/л 

1,16 ± 0,25 

[0,61; 1,68] 

1,11 ± 0,24 

[0,68; 1,66] 

1,52 ± 0,33 

[0,72; 2,17] 

1,64 ± 0,22 

[1,17; 1,84] 

p1-4<0,05 

p2-4<0,05 

p3-4=0,16 

p2-1=0,43 

p3-1<0,10 

p2-3<0,10 

ЛПНЩ, 

ммоль/л 

3,19 ± 0,85 

[1,64; 4,84] 

3,42 ± 0,83 

[2,54; 4,51] 

2,85 ± 0,69 

[1,46; 3,81] 

2,73 ± 0,69 

[2,27; 3,65] 

p1-4<0,05 

p2-4<0,01 

p3-4=0,54 

p2-1=0,29 

p3-1<0,10 

p2-3<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між 

групами І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою 

контролю, р3-4 – різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами 

ІІ та І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 
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Найвищий рівень загального холестерину крові спостерігали у хворих на 

ХКС: він був вищим на 18,5% порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. Примітно, що 

за ізольованого перебігу ХОЗЛ у хворих рівень показника теж був на 13,2% 

вищим (p=0,01), порівняно з групою ХОЗЛ+ХКС. Очевидно, значна кількість 

клінічних проявів у хворих із поєднаною патологією привертає до себе увагу 

фахівців щодо призначення відповідних рекомендацій і мотивує пацієнтів 

більш ретельно стежити за їх дотриманням.  

В ході аналізу даних щодо рівня тригліцеридів у різних груп пацієнтів 

помічено, що рівень тригліцеридів у хворих на ХКС+ХОЗЛ на 18,0% більший 

порівняно з пацієнтами з ХКС і на 26,2% статистично достовірно вища 

порівняно з групою хворих на ХКС+ХОЗЛ (p=0,05). 

Виявлено відмінності і щодо вмісту в крові пацієнтів всіх груп ЛПВЩ. 

Так, мінімальні рівні констатували у групі хворих на ХКС і ХОЗЛ + ХКС, між 

показниками яких не виявлено достовірної різниці. Вміст ЛПВЩ у їх крові 

перебував на нижній межі допустимих значень. Концентрація ЛПВЩ у 

пацієнтів з ХОЗЛ була меншою за норму, проте на 31,0% більшою, ніж у групі 

з ХКС+ХОЗЛ (p=0,01). 

 Як за ХКС, так і за його поєднання з ХОЗЛ, ЛПНЩ не перевищував 

нормальні значення. Достовірних відмінностей між показниками цих груп не 

виявлено.  

Максимальні ознаки гіперліпідемії виявлено у пацієнтів з ХКС та ХОЗЛ. 

Тим не менш, навіть за ізольованого перебігу ХОЗЛ, виявляється тенденція до 

розвитку гіперліпідемії, що проявляється зростанням вище фізіологічного 

рівня вмісту у крові хворих загального холестерину (12,4% вище норми) та 

збільшенням вмісту ЛПНЩ (10,0 % вище норми). Очевидно, у пацієнтів 

старших вікових груп, які мають встановлений діагноз ХОЗЛ, доцільним є 

регулярний моніторинг ліпідограми та рекомендації щодо модифікації 

способу життя, які б сприяли запобіганню подальшого прогресування цих 

змін.  
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5.2. Оцінка вираженості низькоінтенсивного системного запалення 

за концентрацією високочутливого С-реактивного білка у крові пацієнтів 

із хронічним обструктивним захворюванням легень, хронічним 

коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Високочутливий C-реактивний білок (hsCRP) вважається маркером 

низькоінтенсивного системного запалення, і вміст його враховується для 

первинної стратифікації загальної популяції щодо ризику серцево-судинних 

захворювань.  

Результати порівняння основних показників рівня hsCRP у крові 

пацієнтів з ХКС, ХОЗЛ та за їх поєднання представлені у таблиці 5.2. 

Група хворих на ХКС+ХОЗЛ має найвищий рівень hsCRP, що 

підкреслює стійкість і вираженість низькоінтенсивного системного 

запального процесу за умов коморбідності.  

Таблиця 5.2 

Показники рівня hsCRP у крові хворих ХКС, ХОЗЛ та за їх 

поєднання 

 

Показник 

Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 

hsCRP, 

мг/дл 

1,80 ± 0,53 

[1,24; 3,47] 

1,17 ± 0,31 

[0,83; 1,70] 

1,53 ± 0,39 

[0,70; 2,02] 

 0,10 ± 0,03 

[0,03; 0,14] 

p p1-4<0,01; p2-4<0,01; p3-4<0,01; p2-1<0,10; p3-1=0,34; p2-3=0,47 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між 

групами І та групою контролю, р2-4 – різниця показників між групами ІІ та групою 

контролю, р3-4 – різниця показників між групами ІІІ та групою контролю, р2-1 –між групами 

ІІ та І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 

 

Порівняння рівня даного показника при ізольованому та поєднаному 

перебігу ХКС і ХОЗЛ показало, що рівні hsCRP у пацієнтів з ХКС+ХОЗЛ 

перевищують достовірно значення в обох підгрупах з ізольованим перебігом 
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нозологій: на 65,0% порівняно з групою ХКС (p<0,01) та на 85,0% - з групою 

хворих на ХОЗЛ (p<0,05). Така різниця між показником у хворих на ХКС та 

ХОЗЛ + ХКС свідчить про клінічно значиме підвищення активності 

низькоінтенсивного системного запального процесу при долученні ХОЗЛ до 

попередньої існуючого ХКС, що може сприяти швидшій прогресії 

атеросклерозу, дисліпідемії та ендотеліальної дисфункції у цих пацієнтів. 

Також, ми проаналізували зміни рівня hsCRP як маркера системного 

запалення залежно від від клінічної групи, яка визначає важкість ХОЗЛ; 

наявності/відсутності легеневих ускладнень; паління; тривалості зазворювань 

і віку хворих. 

Значення hsCRP у пацієнтів з ХОЗЛ різних клінічних груп за важкістю 

захворювання згідно градації GOLD продемонстровано в таблиці 5.3. 

Таблиця 5.3 

Показники рівня hsCRP в крові залежно від клінічних груп ХОЗЛ 

Показник  Клінічна група 

ХОЗЛ А 

(n=10) 

Клінічна група 

ХОЗЛ В 

(n=35) 

Клінічна група 

ХОЗЛ Е 

(n=15) 

hsCRP, 

мг/дл 

1,72 ± 0,34 2,12 ± 0,11 2,03 ± 0,03 

Примітки: p1-2=0,21; p1-3=0,32; p2-3=0,49, достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – 

різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ А та клінічною групою ХОЗЛ В, р1-3 – 

різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ А та клінічною групою ХОЗЛ Е, р2-3 – 

різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ В та клінічною групою ХОЗЛ Е. 

Рівень hsCRP в крові зростає по мірі прогресування захворювання: у 

клінічній групі В на 23.2% та в Е - на 18,0%, проте, дана різниця не була 

підтверджена статистично (рис.5.2).  
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 Рисунок 5.2. Динаміка рівня hsCRP в порівнянні з клінічною групою 

ХОЗЛ А. 

  У ході дослідження виявлено, що рівень hsCRP в пацієнтів, які палять, 

(1,58 ± 0,42), виявився дещо нижчим порівняно з рівнем hsCRP у некурців (1,45 

± 0,53). Даний тренд не був підтверджений статистично, проте, він слугує 

підтвердженням того, що паління за ХОЗЛ може посилювати системне 

запалення, і розглядається як одна з причин розвитку та прогресування ССЗ та 

ХОЗЛ (табл.5.4.). 

Таблиця 5.4 

Показники рівня hsCRP в крові залежно від фактору паління 

Показник  Пацієнти, які палять 

(n=49) 

Пацієнти, які не 

палять 

(n=41) 

  

p 

hsCRP, 

мг/дл 

1,58 ± 0,42 1,45 ± 0,53 p=0,48 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р – різниця показників між групою 

курців та групою некурців 
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У таблиці 5.5 продемонстровано дані про рівень hsCRP у крові у 

обстежуваних груп пацієнтів залежно від наявності легеневих ускладнень - 

емфіземи легень та пневмофіброзу. У пацієнтів з емфіземою (1,73 ± 0,33 мг/дл) 

середній рівень hsCRP у крові практично не відрізнявся від показників 

пацієнтів з неускладненим перебігом ХОЗЛ, в той час як пацієнти у групі без 

емфіземи (1,78 ± 0,37 мг/дл). У групі пацієнтів з пневмосклерозом рівень 

hsCRP був на 7,8% нижчий порівняно з хворими, у яких не було легеневих 

ускладнень, але й ця різниця не була підтверджена статистично. 

           Таблиця 5.5 

Показники рівня hsCRP в крові залежно від наявності легеневих 

ускладнень - емфіземи та пневмосклерозу 

Показн

ик  

Пацієнти з 

емфіземою 

(n=7) 

Пацієнти без 

емфіземи 

(n=53 ) 

Пацієнти з 

пневмосклерозом 

 (n=15 ) 

Пацієнти 

без пнемо-

склерозу 

(n=45 ) 

hsCRP, 

мг/дл 

1,73 ± 0,33* 1,78 ± 0,37* 1,66 ± 0,29* 1,80 ± 0,31* 

 p=0,36 p=0,09 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників між групою 

пацієнтів з емфіземою та групою пацієнтів без емфіземи, , р3-4 – різниця показників між 

групою пацієнтів з пневмосклерозом та групою пацієнтів без пневмосклерозу.  

У групі пацієнтів з тривалістю ХОЗЛ 5-10 років спостерігається нижчий 

рівень hsCRP на 11,8% порівняно з тими, хто хворіє довше - понад 10-15. 

Аналогічна тенденція виявлена і за ХКС: довша тривалість захворювання 

супроводжується вищими рівнями показника. В групі пацієнтів ХКС з 

тривалістю захворювання 5-10 років спостерігається нижчий рівень hsCRP на 

1,2 % порівняно з тими, хто хворіє 10-15 років, та на 43,3% - за тривалості ХКС 

понад 15 років.  
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Таблиця 5.6 

Показники рівня hsCRP в залежності від тривалості захворювання 

Тривалість 

захворювання 

ХОЗЛ  ХКС 

5-10 років 

(n=14) 

10-15 

років 

(n=16) 

5-10 років 

(n=3) 

10-15 

років 

(n=24) 

більше 15 

років 

(n=3) 

hsCRP, 

мг/дл 

0,90 ± 0,03 1,02 ± 0,40 0,88 ± 0,08 0,89 ± 0,03 1,55 ± 0,14 

 p1-2=0,41; p3-4=0,57; p3-5<0,05; p4-5<0,05. 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників у хворих з 

з тривалістю ХОЗЛ 5-10 та 10-15 років, р3-4 – різниця показників хворих з тривалістю ХКС 

5-10 років та 10-15 років, р3-5 – різниця показників у хворих з тривалістю ХКС 5-10 років і 

більше 15 років, р4-5 –різниця показників хворих з тривалістю ХКС 10-15 років та більше 15 

років 

Отже, попри періодично застосовуване стаціонарне і постійне 

амбулаторне лікування, зі збільшенням тривалості захворювання посилюється 

системне запалення у пацієнтів обстежуваних груп (табл. 5.6). 

 

5.3. Маркер ендотеліальної дисфункції, показники ендотеліальної 

синтази у пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням легень, 

хронічним коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

Доведено, що рівень оксиду азоту NO у крові хворих за ЕД зменшується, 

що опосередковано зменшенням продукції та/або інактивації ендотеліальної 

синтази монооксиду азоту реактогенними формами кисню. За легеневої 

гіпертензії та важких форм ХОЗЛ ці зміни виражені настільки, що вміст NO 

суттєво зменшується у видихуваному повітрі, і навіть розглядається рядом 

авторів як чутливий показник прогресування і несприятливого перебігу ХОЗЛ. 

Проте, в періоди загострення ХОЗЛ рівні NO в крові хворих можуть суттєво 
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зростати, сягаючи цитотоксичних концентрацій, а тому прямі вимірювання 

вмісту даної молекули є не завжди ефективними, і дані щодо них вважають 

суперечливими.  

Ендотеліальна синтаза монооксиду азоту (eNOS/NOS3) є важливим 

ензимом, який впливає на функцію ендотелію та регуляцію кровообігу. Вона 

є ключовим регулятором синтезу оксиду азоту (NO) в ендотеліальних 

клітинах, менше залежить від наявності / відсутності загострень (під час них 

надмірний рівень NO забезпечується індуцибельною фракцією даного 

ензима), і претендує на роль чутливішого маркера ендотеліальної дисфункції.  

Результати порівняння основних показників рівня ендотеліальної 

синтази крові у пацієнтів з ХОЗЛ, ХКС та ХОЗЛ з ХКС представлені у 

таблиці 5.7 

 

Таблиця 5.7 

Показники рівня eNOS/NOS3 в крові залежно від патології 

 Показник Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

(n=30) 

Хворі на ХКС 

(n=30) 

Хворі на ХОЗЛ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 

eNOS/NOS3, 

пг/мл 

440,13 ± 121,76 

[258,64; 726,43] 

492,58 ± 101,35 

[311,21; 647,70] 

470,92 ± 98,58 

[300,00; 672,13] 

245,85 ± 36,95 

[185,01; 295,77] 

p p1-4<0,01; p2-4<0,01; p3-4<0,01; p2-1<0,10; p3-1=0,21; p2-3=0,41 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між групою 

І та контролемю, р2-4 – різниця показників між групою ІІ та контролем, р3-4 – різниця 

показників між групою ІІІ та контролем, р2-1–між групами ІІ і І, р3-1 – між групами ІІІ і І. 

 

Нами відмічено зростання концентрації вдвічі eNOS/NOS3 у групі 

хворих на ХКС, порівняно з плоказниками здорових добровольців. Різниця 

була статистично достовірною (p<0,01). Подібним чином зростала і 

концентрація eNOS/NOS3 за ХОЗЛ - вона була на 91,0 % вищою, ніж значення 
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контрольної групи (p<0,01). Дещо менш суттєве зростання вмісту ензиму 

виявлене у групі пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ: 79,8% (p<0,01) порівняно 

з контрольною групою. При цьому, група хворих на ХКС+ХОЗЛ 

характеризується на 11,9% меншим рівнем eNOS/NOS3 порівняно з групою 

хворих на ХКС, та на 7,0% - порівняно з групою ХОЗЛ, хоча дана різниця є 

лише трендом, не підтвердженим статистично.  

Підвищений рівень eNOS/NOS3 спостерігали як за ХОЗЛ, так і за ХКС, 

що очевидно, є спробою компенсаторної гіперпродукції ензима з метою 

подолання проявів ендотеліальної дисфункції. Коморбідне поєднання 

ХКС+ХОЗЛ, ймовірно, характеризується глибшими порушеннями функцій 

ендотелію, компенсувати які виключно за рахунок eNOS/NOS3 не вдається. 

При оцінці клініко-лабораторних особливостей перебігу ХОЗЛ і рівня 

eNOS/NOS3 виявлено, що в хворих з клінічною групою ХОЗЛ А відмічався 

найнижчий рівень eNOS/NOS3 (369,94 ± 103,13); по мірі збільшення важкості 

захворювання концентрація ензима у крові хворих зростає, - на 9,2% більша в 

клінічній групі В (різниця не підтверджена статистично), і достовірно більша 

на 28,3% - у групі Е (таб 5.8).  

 

Таблиця 5.8 

Показники рівня eNOS/NOS3 в крові різних клінічних груп ХОЗЛ 

 Показник Клінічна група 

ХОЗЛ А 

(n=10) 

Клінічна група 

ХОЗЛ В 

(n=35) 

Клінічна група 

ХОЗЛ Е 

(n=15) 

eNOS/NOS3, 

пг/мл 

369,94 ± 103,13 403,21 ± 107,44 495,21 ± 101,88 

 p1-2=0,38; p1-3<0,05; p2-3<0,05. 

 Примітки: p1-2=0,21; p1-3=0,32; p2-3=0,49, достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – 

різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ А та В, р1-3 – різниця показників між 

клінічною групою ХОЗЛ А та Е, р2-3 – різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ В 

та Е. 
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Відсоткове співвідношення eNOS/NOS3 у пацієнтів з ХОЗЛ різних 

клінічних груп згідно градації GOLD порівняно з групою А продемонстровано 

на рисунку 5.3. 

  

Рисунок. 5.3. Рівень eNOS/NOS3 в крові хворих різних клінічних груп ХОЗЛ 

 Аналізуючи рівень eNOS/NOS3 в залежності від фактору паління, виявлено, 

що рівень eNOS/NOS3 у пацієнтів, які палять (516,11 ± 133,28), виявився 

значно вищим - на 43,5% - порівняно з рівнем eNOS/NOS3 у некурців (359,64 

± 117,26). Отриманий результат підтверджує наше припущення щодо 

компенсаторного характеру підвищення концентрації фермента у хворих по 

мірі прогресування ХОЗЛ та у пацієнтів, які палять (табл.5.9). 

Таблиця 5.9 

Показники рівня eNOS/NOS3 в крові залежно від фактору паління  

  Пацієнти, які 

палять (n=49) 

Пацієнти, які не 

палять (n=41) 

 p 

eNOS/NOS3, пг/мл 516,11 ± 133,28 359,64 ± 117,26 p<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р – різниця показників між групою 

курців та групою некурців. 
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При оцінці рівня eNOS/NOS3 через призму наявності сформованих 

легеневих ускладнень, слід зазначити наступне. У пацієнтів з емфіземою 

легень відмічався достовірно вищий середній рівень eNOS/NOS3 у крові - на 

27,6%, порівнюючи з даними пацієнтів з ХОЗЛ без емфіземи. Достовірної 

різниці при порівнянні даних у пацієнтів з ХОЗЛ без пневмосклерозу і за його 

наявності не виявлено (таб. 5.10).  

 

Таблиця 5.10 

Показники рівня eNOS/NOS3 в крові залежно від легеневих ускладнень 

  Пацієнти з 

емфіземою 

(n=7) 

Пацієнти 

без 

емфіземи 

(n=53) 

Пацієнти з 

пневмоскле

розом 

(n=15) 

Пацієнти 

без 

пневмоскле

розу 

(n=45) 

eNOS/NOS3, 

пг/мл 

554,00 ± 

90,46 

434,11 ± 

121,37 

449,03 ± 

92,13  

452,68 ± 

112,02 

p p<0,05 p=0,92 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників у хворих на 

ХОЗЛ з емфіземою та без р3-4 – різниця показників у хворих з пневмосклерозом та без.  
 

При оцінці динаміки рівня eNOS/NOS3 в крові хворих на ХОЗЛ з різною 

тривалістю захворювання відмічалося наступне: у пацієнтів з ХОЗЛ з 

тривалістю захворювання понад 10 років спостерігається тенденція до 

збільшення рівня eNOS/NOS3 (на 14,8%) порівняно з хворими, які хворіють 

менший проміжок часу. Аналогічно, у хворих на ХКС з тривалістю 

захворювання 5-10 років спостерігається нижчий рівень eNOS/NOS3 (на 

22,3%) порівняно з тими, хто хворіє захворювання 10-15 років, та в 2 рази 

менший (<0,01) порівняно з пацієнтами, у яких ХКС діагностовано понад 15 

років тому. Отримані дані можуть вказувати на тенденцію збільшення рівня 



143 
 

eNOS/NOS3 із збільшенням тривалості захворювання, що може пояснюватися 

спробами компенсації ендотелієм активації патологічних процесів на фоні 

тривалої ЕД (табл. 5.11.). 

 

Таблиця 5.11 

Показники рівня eNOS/NOS3 залежно від тривалості захворювання  

Тривалість 

захворювання 

ХОЗЛ  ХКС  

5-10 років 

(n=14) 

10-15 

років 

(n=16) 

5-10 років 

(n=3) 

10-15 

років 

(n=24) 

більше 15 

років 

(n=3) 

eNOS/NOS3, 

пг/мл 

234,98 ± 

82,31 

269,79 ± 

134,32 

185,35 ± 

67,89 

226,74 ± 

80,48 

388,97 ± 

138,54 

 p1-2=0,29; p1-2<0,10; p1-3<0,01; p2-3<0,01. 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників у хворих з з 

тривалістю ХОЗЛ 5-10 та 10-15 років, р3-4 – різниця показників хворих з тривалістю ХКС 5-10 

років та 10-15 років, р3-5 – різниця показників у хворих з тривалістю ХКС 5-10 років і більше 15 

років, р4-5 –різниця показників хворих з тривалістю ХКС 10-15 років та більше 15 років. 

Отже, більша тривалість захворювання як за ХОЗЛ, так і за ХКС 

асоціюється зі збільшенням рівня eNOS/NOS3 в крові. Збільшення тривалості 

захворювань призводить до зростання рівня eNOS/NOS3 крові хворих, що 

може вказувати на активацію компенсаторного потенціалу організму для 

корекції ЕД.  

5.4 Кореляційні зв’язки hsCRP та eNOS/NOS3 з показниками спірометрії, 

ехокардіографії, ліпідограми та шкалами опитувальників 

Дані кореляційного аналізу рівня hsCRP та eNOS/NOS3 з показниками 

спірометрії та ехокардіографії продемонстровані в таблиці 5.12.  

При вивченні кореляційних зв’язків між рівнями hsCRP і eNOS/NOS3 та 

показниками спірометрії та ехокардіографії було відзначено сильний 

негативний кореляційний зв'язок між рівнями hsCRP та ОФВ1, ФЖЄЛ, 
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ОФВ1/ФЖЄЛ, ФВ ЛШ та середньої сили позитивний кореляційний зв'язок з 

розмірами ПШ, ПП, ТМШП, КСО ЛШ, ЛП.  

 

Таблиця 5.12 

Кореляційний аналіз рівня hsCRP та eNOS/NOS3 з даними спірометрії та 

кардіогемодинаміки у пацієнтів ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням 

Показники 

спірометрії 

та ехокардіографії 

hsCRP eNOS/NOS3 

r p r p 

ОФВ1, % від н. в. -0,60 <0,05 0,07 0,366 

ФЖЄЛ, % від н. в. -0,61 <0,05 0,48 <0,05 

ОФВ1/ФЖЄЛ, % від н. в. 
-0,47 <0,05 0,06 0,496 

ПШ, см 0,45 <0,05 0,48 <0,05 

ПП, см 0,42 <0,05 0,47 <0,05 

ТМШП, см 0,39 <0,05 0,22 0,11 

КДРЛШ, см 0,21 0,13 0,66 <0,05 

КСР ЛШ, см 0,25 0,10 0,60 <0,05 

КДО ЛШ, мл 0,23 0,12 0.48 <0,05 

КСО ЛШ, мл 0,34 <0,05 0,37 <0,05 

ЛП, см 0,29 0,059 0,14 0,197 

ФВ, % -0,40 <0,05 0,07 0,308 
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В свою чергу відмічався сильний позитивний кореляційний між рівнем 

eNOS/NOS3 та ФЖЄЛ, ПШ, ПП, КДР ЛШ, КСР ЛШ, КДО ЛШ, КСО ЛШ. 

Отже, на підставі даних кореляційних взаємозвязків можна підтвердити 

існуючу концепцію, згідно якої системні запальні процеси, які віддзеркалює 

рівень hsCRP, негативно впливають на функцію зовнішнього дихання та 

сприяють обмеженню повітряного потоку. З іншого боку, збільшений рівень 

eNOS/NOS3 може бути спробою організму компенсувати патологічні зміни та 

прояви ЕД. 

 

Таблиця 5.13 

Кореляційний аналіз рівня hsCRP та eNOS/NOS3 з даними ліпідограми у 

пацієнтів ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням  

Показники 

ліпідограми 

hsCRP  eNOS/NOS3  

r P r P 

Холестерин, 

ммоль/л 

0,32 <0,05 0,12 0,273 

Тригліцериди, 

ммоль/л 

0,57 <0,05 0,19 0,102 

ЛПВЩ, ммоль/л -0,35 <0,05 -0.14 0,202 

ЛПНЩ, ммоль/л 0,33 <0,05 0,12 0,259 

 

При вивченні кореляційних зв’язків між рівнями hsCRP і eNOS/NOS3 та 

показниками ліпідограми було відзначено, сильний позитивний кореляційний 

зв'язок між рівнем hsCRP та тригліцеридами, середньої сили позитивний 

кореляційний зв'язок з холестерином та ЛПНЩ, а також середньої сили 

негативний кореляційний зв'язок з ЛПВЩ. В свою чергу між рівнем 

eNOS/NOS3 та тригліцеридами, холестерином, ЛПНЩ відмічався слабкий 

позитивний кореляційний зв'язок (табл.5.13). 
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          Таблиця 5.14 

Кореляційний аналіз рівня hsCRP та eNOS/NOS3 з даними шкал 

опитувальників у пацієнтів ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням 

Показники 

шкал 

опитувальників 

hsCRP  eNOS/NOS3  

r P r P 

mMRC, бали 0,58 <0,05 -0,34 <0,05 

тCAT, бали 0,73 <0,05 -0,49 <0,05 

Шкала Борга, бали 0,62 <0,05 -0,43 <0,05 

 

При оцінці кореляційних зв’язків між рівнем hsCRP і eNOS/NOS3 та 

даними опитувальників, відмічається сильний позитивний кореляційний 

зв'язок між рівнем hsCRP та опитувальником mMRC, опитувальником тСАТ, 

шкалою задишки Борга, а також середньої сили негативний кореляційний 

зв'язок між рівнем eNOS/NOS3 та опитувальником mMRC, опитувальником 

тСАТ, шкалою задишки Борга (табл. 4.5). 

При аналізі найбільш істотних кореляцій рівня hsCRP з рядом інших 

показників життєдіяльності організму відмічено сильний обернений 

кореляційний зв'язок між рівнем hsCRP та показниками ФЗД, а саме між 

рівнем hsCRP і ОФВ1 (r=-0,60) (p<0,05), що продемонстровано на рисунку 5.4. 

Також відмічається сильний обернений кореляційний зв'язок між рівнем 

hsCRP і ФЖЄЛ (r=-0,61) ( p<0,05), обернений кореляційний зв'язок між рівнем 

hsCRP і ОФВ1/ФЖЄЛ (r=-0,47) (p<0,05), обернений кореляційний зв'язок між 

рівнем hsCRP і ЛПВЩ (r=-0,37) (p<0,05), обернений кореляційний зв'язок між 

рівнем hsCRP і ФВ (r=-0,40) (p<0,05). Відмічається позитивний кореляційний 

зв'язок між рівнем hsCRP і рівнем тригліцеридів (r=0,57) (p<0,05), позитивний 

кореляційний зв'язок між рівнем hsCRP і mMRC (r=0,58) ( p<0,05), позитивний 

кореляційний зв'язок між рівнем hsCRP та рівнем розміром ПШ (r=0,45) 
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(p<0,05), також відмічено позитивний кореляційний зв'язок між рівнем hsCRP 

розміром ПП (r=0,42) ( p<0,05) та опитувальниками т САТ(r=0,73) (p<0,05) і 

шкали Борга (r=0,62) (p<0,05), що вказує на системне запалення маркером 

якого є hsCRP і його негативний вплив на ФЗД , який в свою чергу призводить 

до посилення задишки, кашлю, скутості грудної клітки, зниження 

працездатності та зменшення енергії, порушення ліпідного обміну призводячи 

до збільшеного ризику серцевого судиних подій у пацієнтів з ХОЗЛ та ХКС а 

також сприяє ремоделюванню правих відділів серця (рис.5.4). 

 

          Прямий кореляційний зв'язок 

          Обернений кореляційний зв'язок 

Рис 5.4 Істотні кореляційні зв’язки hsCRP. 

Також ми проаналізували найбільш істотні кореляційні зв'язки між 

рівнем eNOS/NOS3, виявлено сильний обернений кореляційний зв'язок між 

рівнем eNOS/NOS3 та показниками опитувальників, а саме між рівнем 

eNOS/NOS3 і mMRC (r=-0,34) ( p<0,05), що продемонстровано на рисунку 5.2. 

Також відмічається сильний обернений кореляційний зв'язок між рівнем 

eNOS/NOS3 і т САТ (r=-0,49) ( p<0,05), обернений кореляційний зв'язок між 

рівнем eNOS/NOS3 і шкалою Борга (r=-0,43) ( p<0,05). Відмічається 
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позитивний кореляційний зв'язок між рівнем eNOS/NOS3 і розміром ПШ 

(r=0,48) ( p<0,05), позитивний кореляційний зв'язок між рівнем eNOS/NOS3 і 

розміром ПП (r=0,58) ( p<0,05), позитивний кореляційний зв'язок між рівнем 

eNOS/NOS3 та розміром КДР ЛШ (r=0,66) (p<0,05), також відмічено 

позитивний кореляційний зв'язок між рівнем eNOS/NOS3 та розміром КСР 

ЛШ (r=0,60) ( p<0,05) та ФЖЄЛ (r=0,48) (p<0,05), що може вказувати на 

ендотеліальну дисфункцію у пацієнтів з ХОЗЛ та ХКС та спробу цього ензиму 

компенсувати її негативний вплив на організм і процеси ремоделювання що 

відбуваються в легенях та серці (рис. 5.5). 

 

          Прямий кореляційний зв'язок 

     Обернений кореляційний зв'язок 

Рисунок 5.5 Істотні кореляційні зв’язки eNOS/NOS3. 

5.5. Прогностичний маркер SIRT1, показники рівня SIRT1 в крові у 

пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням легень, хронічним 

коронарним синдромом та їх поєднаним перебігом. 

ХОЗЛ та ХКС є серйозними медичними проблемами, які значно 

впливають на якість життя мільйонів людей по всьому світу. Отже, 

ідентифікація прогностичних маркерів, що передують або супроводжують ці 

стани, стає ключовим завданням для ранньої діагностики та ефективного 

ФЖЄЛ 
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впливу на ці захворювання. SIRT1 – це представник класу Над+- залежних 

деацетилазі AДФ–рибозилтрансфераз, який здатен регулювати різноманітні 

біологічні процеси – від підтримки стабільності геному до метаболічного 

контролю, живлення та процесів проліферації, дозволяючи клітинам 

адаптуватися до стресів, включаючи старіння клітин, апоптоз, метаболізм 

глюкози і ліпідів, окислювальний стрес і запалення. Таким чином, навіть 

незначні зміни в експресії та функції SIRT1 можуть значно вплинути на 

клітинні реакції та перебіг захворювань. 

Дослідження рівня SIRT1 за ХОЗЛ та коморбідної патології, як 

вважається, може допомогти встановити спільні або відмінні особливості цих 

станів, відкрити можливості для глибшого розуміння ролі SIRT1 у формуванні 

патологічних процесів в легенях та серці, та послужити основою для розвитку 

нових стратегій діагностики та лікування зазначених захворювань. 

Таблиця 5.15 

Показники рівня SIRT1 в крові залежно від патології 

 

Показник 

Хворі на 

ХКС+ХОЗЛ 

(n=30) 

Хворі на 

ХКС 

(n=30) 

Хворі 

на ХОЗЛ 

(n=30) 

Контроль 

(n=20) 

Sirt1, 

нг/мл 

2,26 ± 0,63  

[1,56; 3,32] 

6,56 ± 1,36 

[4,45; 9,10] 

5,21 ± 1,01  

[4,00; 7,28] 

12,23 ± 1,59 

[8,54; 15,12] 

p p1-4<0,01; p2-4<0,01; p3-4<0,01; p2-1<0,01; p3-1<0,01; p2-3<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-4 – різниця показників між групою 

І та контролем, р2-4 – різниця показників між групою ІІ та контролем, р3-4 – різниця 

показників між групою ІІІ та контролем, р2-1 –між групами ІІ і І, р3-1 – між групами ІІІ та І. 
 

У хворих на ХКС відзначали на 46,4% нижчий рівень SIRT1 порівняно з 

контрольною групою. У групі хворих на ХОЗЛ теж виявлено значне зниження 

рівня SIRT1 в крові - на 57,4% в порівнянні з контролем. Найсуттєвіше 
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зниження вмісту SIRT1 виявлене у пацієнтів з діагнозом ХКС+ХОЗЛ - на 

81,6% порівняно з контрольною групою (табл. 5.15).  

При порівнянні концентрації сиртуїну-1 в крові пацієнтів різних груп 

між собою встановлено, що найвищий його рівень властивий для хворих на 

ХКС: він перевищував на 65,5% вміст сиртуїну-1 у крові пацієнтів з 

поєднаною патологією, та був на 20,6% вищим порівняно з результатом 

хворих на ХОЗЛ. Всі зазначені відмінності були підтверджені статистично. 

Для виявлення клініко-лабораторних особливостей перебігу ХОЗЛ 

залежно від рівня SIRT1 ми дослідили динаміку сиртуїну-1 у крові хворих на 

ХОЗЛ з різних клінічних груп за GOLD, що продемонстровано в таблиці 5.16. 

 

Таблиця 5.16 

Показники рівня SIRT1 в крові залежно від клінічних груп ХОЗЛ  

Показник  Клінічна група 

ХОЗЛ А 

(n=10) 

Клінічна група 

ХОЗЛ В 

(n=35) 

Клінічна група 

ХОЗЛ Е 

(n=15) 

Sirt1 нг/мл 4,47 ± 1,45* 2,68 ± 0,32* 2,16 ± 0,38 

 p1-2<0,01; p1-3<0,01; p2-3<0,01 

Примітки: p1-2=0,21; p1-3=0,32; p2-3=0,49, достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – 

різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ А та В, р1-3 – різниця показників між 

клінічною групою ХОЗЛ А та Е, р2-3 – різниця показників між клінічною групою ХОЗЛ В 

та Е. 

Виявлено, що найвищий середній рівень SIRT1 (4,47 нг/мл) відмічався у 

хворих з клінічною групою ХОЗЛ А (рис.5.6), у той час, як хворі з клінічною 

групою ХОЗЛ В та ХОЗЛ Е мають достовірно нижчі середні рівні SIRT1 

(відповідно 2,68 нг/мл та 2,16 нг/мл, 40,0% і 51,7% відповідно). 
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Рисунок 5.6. Динаміка рівня SIRT1 в порівнянні з клінічною групою ХОЗЛ А. 

Очевидно, вміст SIRT1 чіткіше, ніж інші досліджені маркери, реагує на 

поступове погіршення стану хворих, і може розглядатися як чутливий маркер 

прогресування ХОЗЛ. 

Таблиця 5.17 

Показники рівня SIRT1 в крові залежно від фактору паління  

Показник  Пацієнти, які палять 

(n=49) 

Пацієнти, які не 

палять (n=41) 

  

p 

SIRT1 нг/мл 3,84 ± 1,44 5,22 ± 1,59 p<0,05 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05 
 

Рівень SIRT1 в пацієнтів, які палять (3,84 ± 1,44), виявився значно 

нижчим - на 26,4% (p<0,05) порівняно з рівнем SIRT1 у некурців (5,22 ± 1,59) 

(табл. 5.17). Ці дані відповідають світовим спостереженням і свідчать на 

користь факту шкідливості впливу тютюнопаління на стан легеневої тканини. 

Це розглядають як один з основних механізмів збільшеного ризику розвитку 

та прогресування ХОЗЛ серед курців. 
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В таблиці 5.18 продемонстровано дані щодо рівня SIRT1 у крові у 

обстежених пацієнтів у залежності від наявності легеневих ускладнень. У 

пацієнтів як з емфіземою, так і з пневмосклерозом відзначали тенденцію до 

зменшення вмісту у крові (на 14,7% та 14,1%) SIRT1, однак, вона не була 

підтверджена статистично.  

 

 Таблиця 5.18 

Показники рівня SIRT1 в крові залежно від патології 

 Показник Пацієнти з 

емфіземою 

(n=7) 

Пацієнти 

без 

емфіземи 

(n=53) 

Пацієнти з 

пнемо-

склерозом 

(n=15) 

Пацієнти 

без пневмо-

склерозу 

(n=45) 

SIRT1, нг/мл 2,62 ± 0,94 3,07 ± 1,18  2,81 ± 0,73 3,27 ± 1,02 

 p=0,19 p=0,10 

 Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників між групою 

пацієнтів з емфіземою та без, р3-4 – різниця показників між групою пацієнтів з 

пневмосклерозом та без.  

Однією з характерних особливостей ХОЗЛ та ХКС є той факт, що ці 

захворювання можуть тривати десятиліттями. Тривалість захворювання 

відіграє важливу роль у формуванні клінічного образу хвороби та прогнозу 

для пацієнтів даних груп. 

У пацієнтів на ХОЗЛ з тривалістю захворювання 5-10 років спостерігали 

вищий рівень SIRT1 на 16,5% порівняно з хворими, які хворіли понад 10 років. 

Подібна динаміка виявилася і у хворих на ХКС: при тривалості захворювання 

5-10 років спостерігали на 14,5% вищий рівень SIRT1 порівняно з тими, хто 

хворів 10-15 років, та на 30,2% показник достовірно перевищував результат 

хворих, які хворіли понад 15 років (табл. 5.19.). 
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Таблиця 5.19 

Показники рівня SIRT1 в залежності від тривалості захворювання 

Тривалість 

захворювання 

ХОЗЛ  ХКС  

5-10 років 10-15 

років 

5-10 років 10-15 

років 

більше 15 

років 

SIRT1, нг/мл 3,71 ± 

1,16 

3,10 ± 

1,05 

3,95 ± 

0,93 

3,38 ± 

1,17 

2,76 ± 

0,88  

 p1-2=0,07 p1-2=0,10; p1-3<0,01; p2-3=0,13. 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників у хворих з 

з тривалістю ХОЗЛ 5-10 та 10-15 років, р3-4 – різниця показників хворих з тривалістю ХКС 

5-10 років та 10-15 років, р3-5 – різниця показників у хворих з тривалістю ХКС 5-10 років і 

більше 15 років, р4-5 –різниця показників хворих з тривалістю ХКС 10-15 років та більше 15 

років 

Отже, вміст сиртуїну-1 у крові хворих на ХОЗЛ та ХКС зменшується по 

мірі збільшення тривалості захворювання і його прогресування. Виявлено 

тренд до зменшення концентрації сиртуїну-1 у крові хворих на ХОЗЛ з 

розвитком легеневих ускладнень - пневмосклерозу та емфіземи, однак, не 

підтверджений статистично. Паління спричиняє достовірне змешення 

сиртуїну-1 як за ХОЗЛ, так у і пацієнтів з патологією ССС.  

 

5.6. Аналіз кореляційних взаємозв'язків SIRT1 з показниками 

ехокардіографії, спірометрії, ліпідограми, маркерами системного 

запалення та ендотеліальної дисфункції. 

В ході аналізу кореляційних зв’язків між рівнем SIRT1 та показниками 

ехокардіографії виявленно середньої сили негативні кореляційні зв'язки з 

показниками ехокардіографії ПШ, ПП, ТМ ШП, КСОЛШ, КСР ЛШ, КДО ЛШ, 

КСОЛШ, ЛП. Також відмічався середньої сили позитивний кореляцій зв'язок 

між рівнем SIRT1 та фракцією викиду (табл. 5.20). 
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Таблиця 5.20 

Кореляційний аналіз рівня SIRT1 з даними ехокардіографії у хворих із 

ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням 

Показники 

ЕхоКГ 

SIRT1 

r P 

ПШ, см -0,43 <0,05 

ЛП, см -0,50 <0,05 

ТМ ШП, см -0,40 <0,05 

КДРЛШ, см -0,32 <0,05 

КСР ЛШ, см -0,28 0,095 

КДО ЛШ, мл -0,22 0,203 

КСО ЛШ, мл -0,20 0,241 

ЛП, см -0,33 <0,05 

ФВ, % 0,36 <0,05 

 

Результати кореляційного аналізу показують, що рівень SIRT1 корелює 

з різними параметрами ехокардіографії у хворих із ХОЗЛ, ХКС та їх 

поєднанням. Зниження рівня SIRT1 пов'язане зі збільшенням ПШ, ПП та ТМ 

ШП, КДРЛШ, КСРЛШ, ЛП а збільшення SIRT1 пов'язане з покращенням 

функції лівого шлуночка, вираженої через ФВ. 

При аналізі кореляційних зв’язків між SIRT1 та показниками 

ліпідограми відмічається середньої сили негативні кореляційні зв'язки з 

показниками ліпідограми холестерином, ЛПНЩ, а також сильний негативний 

кореляційний зв'язок з тригліцеридами. Також відмічався середньої сили 

позитивний кореляцій зв'язок між рівнем SIRT1 та ЛПВЩ (табл. 5.21) 
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 Таблиця 5.21 

Кореляційний аналіз рівня SIRT1 з даними ліпідограми у хворих із 

ХОЗЛ, ХКС та їх поєднанням. 

Показники 

ліпідограми 

SIRT1 

r P 

Холестерин, ммоль/л -0,37 <0,05 

Тригліцериди, ммоль/л -0,58 <0,05 

ЛПВЩ, ммоль/л 0,33 <0,05 

ЛПНЩ, ммоль/л -0,35 <0,05 

 

Отже, результати кореляційного аналізу показують, що рівень SIRT1 

корелює з різними показниками ліпідограми у пацієнтів із ХОЗЛ, ХКС та їх 

поєднанням. Зниження рівня SIRT1 пов'язане зі збільшенням рівня 

холестерину та тригліцеридів, а підвищення SIRT1 пов'язане зі збільшенням 

рівня ліпопротеїнів великої щільності і зменшенням рівня ліпопротеїнів 

низької щільності, що дуже важливо в контексті прогресування ХОЗЛ та ХКС. 

Відмічається сильний позитивний кореляційний зв'язок між рівнем 

SIRT1 та показниками ФЗД, що може вказувати на важливі механізми 

регуляції цих процесів через SIRT1. Зростання рівня SIRT1 може сприяти 

покращенню ОФВ1, ФЖЄЛ, ОФВ1/ФЖЄЛ , що може бути особливо цінним у 

випадку пацієнтів із захворюваннями дихальних шляхів (рис.5.7). В ході 

дослідження виявлено сильний позитивний кореляційний зв'язок між рівнем 

SIRT1 і ОФВ1 (r=0,65, p<0,05), що продемонстровано на рисунку 5.2.. Також 

відмічається сильний позитивний кореляційний зв'язок між рівнем SIRT1 і 

ФЖЄЛ (r=0,68) (p<0,05), позитивний кореляційний зв'язок між рівнем SIRT1 і 

ОФВ1/ФЖЄЛ (r=0,59) (p<0,05). Відмічається обернений кореляційний зв'язок 



156 
 

між рівнем SIRT1 і віком (r=-0,51) (p<0,05), mMRC (r=-0,65) (p<0,05), та рівнем 

hsCRP (r=-0,720) (p<0,05). Також відмічено позитивний кореляційний зв'язок 

між рівнем SIRT1 і сатурацією (r=0,62) ( p<0,05) та рівнем eNOS/NOS3 (r=0,42) 

(p<0,05). 

 

 Прямий кореляційний зв'язок 

 Обернений кореляційний зв'язок 

Рис 5.5. Істотні кореляційні зв’язки SIRT1. 

Наше дослідження виявило позитивну кореляцію між рівнями SIRT1 та 

деякими параметрами ліпідограми, такими як ліпопротеїни високої щільності. 

Також відмічалося середньої сили негативні кореляційні зв'язки з показниками 

ліпідограми холестерином, ЛПНЩ, а також сильний негативний кореляційний 

зв'язок з тригліцеридами. Це може свідчити про те, що підвищені рівні SIRT1 

можуть бути пов'язані з покращенням метаболізму ліпідів, яке матиме 

позитивний вплив на загальний стан серцево-судинної системи. Важливою 

знахідкою було виявлення зв'язку між SIRT1 та спірометричними 

параметрами. Зокрема, ми виявили, що підвищені рівні SIRT1 корелюють із 

показниками функції зовнішнього дихання, що може мати важливе значення 
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для пацієнтів з хронічними захворюваннями легень. Крім того, відмічалася 

кореляційні зв'язки з деякими показниками ехокардіографії, що вказує на його 

можливий вплив SIRT1 на структурно-функціональний стан серця. 

Резюме. За ізольованого перебігу ХОЗЛ, виявляється тенденція до 

розвитку гіперліпідемії, що проявляється зростанням вище фізіологічного 

рівня вмісту у крові хворих загального холестеролу (12,4% вище норми) та 

підвищення рівня ЛПНЩ (10,0% вище норми). Очевидно, у пацієнтів старших 

вікових груп, які мають верифікований діагноз ХОЗЛ, доцільним є регулярний 

моніторинг ліпідограми та рекомендації щодо модифікації способу життя, які 

б сприяли запобіганню подальшого прогресування цих змін.  

У хворих на ХОЗЛ у поєднанні з ХКС є ознаки клінічно значимого 

підвищення активності низькоінтенсивного системного запального процесу, 

що проявляється зростанням на 65,0% рівня hsCRP порівняно з групою ХКС 

та 85,0% порівняно з групою ХОЗЛ і може сприяти швидшій прогресії у них 

атеросклерозу, дисліпідемії та ендотеліальної дисфункції. 

Як за ХОЗЛ, так і за ХКС виявляється підвищення рівня у крові хворих 

eNOS/NOS3 (на 91% і в 2 рази відповідно) порівняно зі здоровими особами 

того ж віку і статі, при цьому більша тривалість захворювання як за ХОЗЛ, так 

і за ХКС асоціюється зі збільшенням рівня eNOS/NOS3 в крові. Це явище може 

розглядатися як спроба адаптації до зміненої реактивності ендотелію з 

компенсаторною гіперпродукцією ензима для подолання проявів 

ендотеліальної дисфункції. По мірі прогресування ХОЗЛ від клінічної групи 

А до Е рівень eNOS/NOS3 зростає на 28,3%, що може свідчити про не 

вичерпані до кінця відновлювальні резерви навіть на важких стадіях 

захворювання. 

Коморбідне поєднання ХКС+ХОЗЛ характеризується суттєвішим 

порушенням функцій ендотелію, компенсувати які виключно за рахунок 

eNOS/NOS3 не вдається. Концентрація даного ензиму в крові є вищою на 

79,1% за показники здорових людей, але меншою за показники при ХОЗЛ та 
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ХКС. Така нестійка динаміка концентрації у крові даного фермента викликає 

сумніви щодо можливості його використання в якості надійного маркера ЕД. 

У хворих на ХКС, ХОЗЛ та їх поєднання відзначали на 46,4% ,57,4% і 

81,6% відповідні нижчий рівень SIRT1 порівняно з контрольною групою. 

Найбільший його вміст у крові властивий для хворих на ХКС: він був на 20,6% 

вищим порівняно з результатом хворих на ХОЗЛ та перевищував на 65,5% 

вміст сиртуїну-1 у крові пацієнтів з поєднаною патологією. Вміст сиртуїну-1 

у крові хворих на ХОЗЛ та ХКС зменшується на 16,5% і на 14,5% та 30,2% при 

ХКС по мірі збільшення тривалості захворювання, а також його прогресування 

зі збільшенням ступеня важкості. Виявлено тренд до зменшення концентрації 

сиртуїну-1 у крові хворих на ХОЗЛ з розвитком легеневих ускладнень - 

пневмосклерозу та емфіземи. Очевидно, вміст сиртуїну-1 чіткіше, ніж інші 

досліджені маркери, реагує на поступове погіршення стану хворих, і може 

розглядатися як чутливий маркер прогресування ХОЗЛ. 

Матеріали розділу 5 висвітлено в наукових працях [11, 32, 33].  
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РОЗДІЛ 6 

МОЖЛИВОСТІ ТЕРАПЕВТИЧНОЇ КОРЕКЦІЇ ХВОРИХ НА 

ХРОНІЧНЕ ОБСТРУКТИВНЕ ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ В 

ПОЄДНАННІ З ХРОНІЧНИМ КОРОНАРНИМ СИНДРОМОМ 

 

Станом на 2021 рік, ХОЗЛ є глобальною світовою проблемою. Він 

вразив здоров’я понад 300 мільйонів людей по всьому світу. Дотепер, 

більшість напрямків лікування носить патогенетичний і симптоматичний 

характер, прикладними точками його є фізіологічні процеси на організмовому 

рівні без урахування тканинно - клітинних взаємодій. Успіхи у розумінні 

патобіології легеневої гіпертензії може стати основою до нових терапевтичних 

підходів, які сприятимуть нормалізації балансу між вазоактивними та 

вазорелаксуючими факторами, продукованими ендотелієм. ХОЗЛ 

характеризується нейтрофільним запаленням тканин бронхіального дерева та 

перибронхіального простору. Гіпоксія за ХОЗЛ запускає деструктивний 

«гіперсекреторний» фенотип нейтрофілів, посилюючи їх здатність до 

пошкодження ендотелію внаслідок їх дегрануляції. Цей факт розглядають як 

один з механізмів погіршення кардіоваскулярного ризику і потенційний 

напрям для корекції ендотеліального пошкодження. Мітохондріальний 

окислювальний стрес є ключовим пусковим механізмом перебудови фенотипу 

клітин у бік передчасного старіння і гіперпродукції прозапальних факторів, а 

тому, всі антиоксиданти, що здатні виявляти дію на мітохондріальному рівні, 

розглядають як перспективні терапевтичні засоби за ХОЗЛ. Зокрема, 

здійснюють пошук реактиваторів сиртуїну – від можливостей блокування 

мРНК-34а (сеностатики) до природних факторів, що здатні індукувати апоптоз 

клітин зі зміненим фенотипом, усуваючи їх з організму (сенолітики). 

Очікується, що застосування їх на ранніх стадіях захворювання, особливо при 

поєднанні з іншими коморбідними станами, виявлятиме комплексну дію, 

зменшуватиме прогресування, запобігатиме ускладненням і подовжуватиме 

тривалість життя. Враховуючи, що нові ліки проходять довгий шлях - від 
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моменту синтезу молекул і до клінічних випробувань до часу появи на ринку 

та включення у національні та міжнародні протоколи можуть пройти 

десятиліття - додаткове дослідження вже апробованих засобів, які виявляють 

системну метаболічну дію, виглядає перспективним і актуальним завданням 

внутрішньої медицини.  

Мельдоній може бути ефективним засобом для покращення стану 

пацієнтів з ХОЗЛ в поєднанні з ХКС. Це досягається завдяки ряду механізмів: 

препарат регулює ряд метаболічних процесів, зокрема, тканинного дихання і 

обміну жирних кислот; має виражені антиоксидантні властивості та здатен 

зменшити окиснювальний стрес, що сприяє зменшенню токсичних продуктів 

метаболізму і вільних радикалів, усуненню прооксидантно-антиоксидантних 

розладів та обмеженню розвитку і прогресування ЕД та зумовлених нею 

патофізіологічних процесів. Препарат, таким чином, сприяє покращенню 

киснезабезпечення тканин і може знизити ризик ішемічних подій у пацієнтів з 

ХКС; може покращити функцію легень, підвищуючи ефективність газообміну. 

Клінічно, серед очікуваних його ефектів у хворих на ХОЗЛ з ХКС - збільшення 

витривалості та покращення переносимості фізичних навантажень, 

покращення якості життя. Загалом, мельдоній володіє потенціалом як 

сеностатичний (протистаріючий препарат), оскільки він впливає на ключові 

метаболічні процеси, забезпечує антиоксидантні властивості та поліпшує 

функцію серця та легень. Його безпека та тривалий період елімінації роблять 

його об'єктом інтересу для досліджень та використання в лікуванні пацієнтів з 

ХОЗЛ та ХКС. 

У даному розділі представлено динаміку ряду показників під впливом 

лікування у пацієнтів групи порівняння, які отримували стандартну терапію, 

та у хворих основної групи, яким додатково призначали мельдоній по 500 мг 

2 рази на добу упродовж одного місяця, а саме ФЗД, ехокардіографії, ліпідного 

спектру крові, рівня маркерів системного запалення, ЕД та SIRT1. 
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6.1 Динаміка даних опитувальників, клінічних проявів, функції 

зовнішнього дихання, у хворих з хронічним обструктивним 

захворюванням легень та хронічним коронарним синдромом на тлі 

комплексного застосування базисної терапії та мельдонію. 

 

Оцінка динаміки клінічного перебігу поєднаного перебігу ХОЗЛ та ХКС 

під впливом лікування у пацієнтів групи порівняння, які отримували 

стандартну терапію, та у хворих основної групи, яким додатково призначали 

мельдоній по 500 мг 2 рази на добу, наведена у табл. 6.1. 

 

Таблиця 6.1 

Клінічні показники у хворих із ХОЗЛ при поєднаному перебігу з 

ХКС під впливом терапії мельдонієм 

Характерні 

клінічні 

прояви 

Група 

долікування 

n=30 

Група 

порівняння 

n=15 

Основна група 

n=15 

р 

ЧД за 1 хв 19,87 ± 1,60 

[17,00; 22,00] 

17,62 ± 1,70 

[15,00; 20,00] 

16,62 ± 1,80 

[14,00; 19,00] 

p1-2<0,05 

p1-3<0,05 

p2-3=0,38 

Пульс, уд./хв 86,63 ± 6,43 

[75,00; 95,00] 

83,75 ± 5,43 

[73,00; 90,00] 

78,41 ± 6,45 

[67,00; 89,00] 

p1-2=0,56 

p1-3<0,05 

p2-3=0,40 

САТ, мм рт. 

ст. 

136,24 ± 16,93 

[110,00; 155,00] 

122,14 ± 13,43 

[105,00; 135,00] 

121,52 ± 14,01 

[100,00; 130,00] 

p1-2<0,05 

p1-3<0,05 

p2-3=0,63 

ДАТ, мм рт. 

ст. 

92,15 ± 6,62 

[80,00; 110,00] 

85,98 ± 8,79 

[75,00; 90,00] 

82,36 ± 6,64 

[70,00; 95,00] 

p1-2<0,05 

p1-3<0,05 

p2-3=0,51 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників між 

групою до лікування та групою порівняння, р1-3 – різниця показників між групою до 

лікування та основною групою, р2-3 – різниця показників між групою порівняння та 

основною групою. 
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У пацієнтів обох груп спостерігали тенденцію до зменшення рівнів САТ 

та ДАТ на фоні проведеної терапії порівняно з результатами до лікування 

(р<0,05). Рівень САТ та ДАТ в основній групі досяг цільових цифр і 

наближався до оптимальних значень. Частота пульсу та ЧД зменшились в обох 

групах після лікування, в основній групі відмічали зниження частоти дихання 

до рівня нормопное.  

 

 

Рисунок 6.1 Динаміка змін рівня сатурації на фоні проведеної терапії 

у хворих із ХОЗЛ в поєднанні з ХКС. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05),#- різниця 

вірогідна порівняно з групою порівняння. 

 

Рівень сатурації в основній групі (94,5±1,66%) збільшився на 2,5 % 

відносно групи порівняння (93,2±1,15%) (р<0,05) та на 2,8% - відносно значень 

до лікування(92,95± 0,86%) (р<0,05) на фоні проведеної терапії відбувається 

значний ріст сатурації та суттєве зменшення проявів ДН (рис. 6.1). Мельдоній 

є опесеродкованим індуктором метаболізму оксиду азоту за рахунок впливу 

на процеси оксидантного стресу. Оптимізуючи синтез АТФ у мітохондріях, 

покращує метаболізм тканин, зменшує їх потребу у кисні та підвищує їх 

стійкість до кисневої недостатності. 
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Динаміка скарг хворих за опитувальниками у хворих з поєднаним 

перебігом ХОЗЛ та ХКС на фоні проведеної терапії продемонстрована на 

рисунку 6.1. При оцінці задишки за опитувальником mMRC через місяць 

проведеної терапії, встановлено що в групі порівняння зменшилась кількість 

балів оцінки задишки - на 8,9 % відносно значень до лікування (2,05 ± 0,57 і 

2,25 ± 0,54 балів відповідно, р<0,05), в основній групі прояви задишки 

зменшились ще істотніше- на 12,2% відносно групи порівняння (р<0,05), та на 

21,1% порівняно зі значеннями до лікування (1,8 ± 0,64балів, р<0,05) (рис. 6.2). 

Оцінюючи задишку за шкалою Борга, встановлено, що в групі порівняння її 

вираженість зменшилась на 18,3% відносно вихідного значення до лікування 

(2,82 ± 0,49 та 3,45 ± 1,02 балів відповідно, р<0,05). В свою чергу, основна 

група відмічала зменшення прояву задишки - на 18,8% відносно групи 

порівняння (р<0,05) та на 33,7% (2,29 ± 0,72 балів, р<0,05) порівняно зі 

значеннями до лікування. 

 

 

Рисунок 6.2 Динаміка скарг хворих за опитувальниками у хворих із 

ХОЗЛ в поєднанні з ХКС на фоні проведеної терапії. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05), #- різниця 

вірогідна порівняно з групою порівняння 
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Оцінюючи симптоми ХОЗЛ за тСАТ, встановлено, що після проведеної 

терапії в групі порівняння зменшилась оцінка симптомів у балах ХОЗЛ: на 

12,9% відносно значення до лікування (18,65 ± 1,81 та 16,25 ± 2,23 балів 

відповідно (р<0,05)). Основна група відмічала достовірно меншу оцінку 

проявів симптомів ХОЗЛ - на 17,3% (13,45 ± 2,62 балів) відносно групи 

порівняння та на 30,2% порівняно з значенням до лікування (р < 0,05).  

 

 

Рисунок 6.3 Динаміка скарг хворих за опитувальниками тСАТ у 

хворих із ХОЗЛ в поєднанні з ХКС на фоні проведеної терапії. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05),#- різниця 

вірогідна порівняно з основною групою. 

 

Ми проаналізували вплив терапії на вираженість основних (рис. 6.4) та 

додаткових (рис. 6.5) симптомів ХОЗЛ за тСАТ.  
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Рисунок 6.4. Вираженість основних симптомів ХОЗЛ на фоні терапії 

проведеної терапії. 

 

При добавленні до базисної терапії мельдонію вираженість основних 

скарг - таких як кашель (1,52 ± 1,1 балів), задишка (2,5 ± 0,96 балів), скутість 

грудної клітки (2,0 ± 0,94 балів) - за опитувальником САТ достовірно 

зменшились в основній групі відносно групи порівняння (2,05±0,84, 3,03±0,82 

та 2,5±0,92 балів відповідно)(р<0,05) та значеннями до лікування (2,52±0,78, 

3,51±0,68 та 3,04±0,74 балів відповідно) (р<0,05). 

Пацієнти основної групи відмічали достовірне збільшення енергії 

(2,04±0,79 балів) та покращення сну (2,53±0,88 балів), зменшення порушення 

діяльності поза домом (2,55±0,91 балів), порівняно з даними до лікування 

(2,52±0,67, 3,06±0,74 та 3,52±0,71 балів відповідно) (р<0,05). Отже, додаткове 

призначення мельдонію до базисної терапії пацієнтів з поєднаним перебігом 

ХОЗЛ та ХКС призводить до достовірного зменшення вираженості симптомів 

ХОЗЛ. 
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Рисунок 6.5. Вираженість додаткових симптомів ХОЗЛ на фоні 

проведеної терапії. 

 

При оцінці, що стосується якості життя за допомогою St. 

Georges Respiratory Questionnaire (SGRQ) через місяць проведеної терапії, 

який оцінює такі компоненти, як активність, симптоми, вплив та загальний 

рахунок, встановлено, що в групі порівняння зменшилась оцінка компоненту 

«вплив» на 11,5 % порівняно з групою до лікування (р<0,05), в свою чергу в 

основній групі аналогічно зменшилась оцінка впливу - на 8,8% відносно групи 

порівняння (р<0,05), та на 20,3% - порівняно зі значеннями до лікування 

(р<0,05). В компоненті «активність» група порівняння відмітила зменшення 

оцінки балів на 18,4% порівняно з групою до лікування(р<0,05),а основна 

група на 5,1% відносно групи порівняння та на 23,5% порівняно з даними до 

лікування (р<0,05).Оцінка компоненту «симптоми» після 30 днів проведеної 

терапії в групі порівняння відзначила зменшення симптомів на 1,7%, а основна 

група відмітила зменшення симптомів на 7,2% відносно групи порівняння 

(р<0,05) та на 8,9% відносно значень до лікування (р<0,05). Компонент 

«загальний рахунок» в групі порівняння зменшився на 10,4% порівняно з 

3,50

3,00 3,00

2,502,50

3,00 3,00

2,00

2,50

2,00

2,50

2,00

0,00

0,50

1,00

1,50

2,00

2,50

3,00

3,50

4,00

Порушення діяльностіПорушення діяльності  
поза домом 

Порушення сну Зменшення енергії

Група до 
лікування 
Група порівняння

Основна група



167 
 

групою до лікування (р<0,05), а в основній групі - на 3,0% відносно групи 

порівняння та на 13,4 % - відносно значень до лікування (р<0,05) (рис.6.6.). 

 

Рисунок 6.6. Оцінка якості життя за опитувальником на фоні 

проведеної терапії St. Georges Respiratory Questionnaire (SGRQ). 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05), # - різниця 

вірогідна порівняно з основною групою. 

 

Показник ОФВ1 збільшився в групі порівняння (55,34± 6,95) на 2,1 % 

відносно значень до лікування (54,15 ± 7,78), а в основній групі (56,25± 7,23) 

на 1,6% відносно групи порівняння та на 3,8% порівняно значень до лікування. 

ФЖЄЛ зросла на 0,7% в групі порівняння (79,85± 6,34) відносно значень до 

лікування (79,25± 6,74), в свою чергу в основній групі (80,40± 6,95) показник 

ФЖЄЛ збільшився на 1,1% відносно групи порівняння та на 1,8% порівняно 

значення до лікування, а показник ОФВ1/ФЖЄЛ в групі порівняння 

збільшився на 2,3% порівняно з значенням до лікування, аналогічно 

відмічається збільшення показника в основній групі на 0,9% відносно групи 

порівняння. 
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Рисунок 6.7 Динаміка змін показників спірометрії на фоні 

проведеної терапіїу хворих із ХОЗЛ в поєднанні з ХКС. 

 

Достовірної різниці між групами за вентиляційними показниками після 

лікування не виявлено, але відмічався статистично не підтверджений тренд, 

що, додавання до стандартної терапії мельдонію призводить у пацієнтів з 

поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС до зменшення проявів бронхіальної 

обструкції (рис.6.7). 

 

6.2 Динаміка параметрів структурно-функціонального стану серця 

у хворих з хронічним обструктивним захворюванням легень та хронічним 

коронарним синдромом під впливом проведеної терапії. 

Після 1 місяця проведеної терапії у пацієнтів групи порівняння 

спостерігалася незначна тенденція до зменшення розмірів ПШ та ПП на 0,4% 

та 0,3% відповідно в порівнянні з даними до лікування, в основній групі 

спостерігалося на 0,7% та 0,8% зменшення розмірів відносно групи 

порівняння та на 1,1% порівняно з значеннями до лікування. Достовірної 

різниці між групами за розмірами ПШ та ПП після лікування не виявлено 

(табл. 6.2). В групі порівняння відмічалось зменшення КДО ЛШ на 3,0% в 
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порівнянні з значенням до лікування, а в основній групі на 4,6% відносно 

групи порівняння та на 7,6% відносно значення до лікування.КСО ЛШ також 

зменшився в групі порівняння на 2,2% відносно значень до лікування, а в 

основній групі на 1,4% відносно групи порівняння та на 3,6% відносно значень 

до лікування. Це призвело до збільшення ФВ ЛШ в групі порівняння на 1,8% 

та 4,2% в основній групі. В обох групах відмічалось незначне зменшення КДР 

та КСР ЛШ, в групі порівняння на 0,3% та 0,9 % відповідно, аналогічна 

тенденція спостерігалась в основній групі відносно групи порівняння на 0,6% 

та 0,9% відповідно. Крім того відмічено зменшення розміру ТМШП основної 

групи на 1,7% відносно групи порівняння. Вірогідної різниці між значеннями 

ТМШП, ЛП, КСР ЛШ, КДР ЛШ, КСО ЛШ, КДО ЛШ, товщини стінки ЛШ до 

та після лікування не спостерігалося у хворих основної та групи 

порівняння(p>0,05), проте спостерігалась незначна, хоч і стійка тенденція до 

нормалізації показників ехокадіографії, особливо на фоні додаткового 

призначення мельдонію. Такі результати, імовірно, пов’язані з незначною 

тривалістю лікування, що є недостатньою для якісних структурних змін серця 

та достовірного покращення показників цього виду дослідження.  

 

Таблиця 6.2 

Зміни структурно-функціональних показників серця у хворих із 

ХОЗЛ при поєднаному перебігу з ХКС під впливом проведеної терапії  

Показники 

ЕхоКГ 

Група до 

лікування 

n=30 

Група 

порівняння 

n=15 

Основна група 

n=15 

р 

ПШ, см 2,95 ± 0,57 

[2,50; 3,60] 

 

2,94 ± 0,48 

[2,50; 3,50] 

 

2,93 ± 0,42 

[2,40; 3,50] 

p1-2=0,53 

p1-3=0,22 

p2-3=0,46 

ПП, см 4,19 ± 0,62 

[3,50; 5,60] 

4,17 ± 0,63 

[3,40; 5,50] 

4,16 ± 0,56 

[3,40; 5,40] 

p1-2=0,45 

p1-3=0,19 

p2-3=0,48 
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Показники 

ЕхоКГ 

Група до 

лікування 

n=30 

Група 

порівняння 

n=15 

Основна група 

n=15 

р 

ТМШП, см 1,25 ± 0,15 

[1,00; 1,70] 

1,24 ± 0,11 

[1,00; 1,70] 

1,22 ± 0,13 

[1,00; 1,60] 

p1-2=0,67 

p1-3=0,25 

p2-3=0,53 

Стінка ЛШ, см 1,22 ± 0,15 

[1,10; 1,38] 

1,22 ± 0,12 

[1,10; 1,30] 

1,21 ± 0,11 

[1,10; 1,30] 

p1-2=0,72 

p1-3=0,70 

p2-3=0,97 

КДР ЛШ, см 5,15 ± 0,50 

[4,86; 6,50] 

5,14 ± 0,45 

[4,80; 6,40] 

4,12 ± 0,49 

[4,80; 6,30] 

p1-2=0,67 

p1-3=0,45 

p2-3=0,53 

КСР ЛШ, см 3,58 ± 0,61 

[3,10; 5,00] 

3,55 ± 0,35 

[3,00; 4,70] 

3,52 ± 0,28 

[3,00; 4,80] 

p1-2=0,61 

p1-3=0,25 

p2-3=0,83 

КДО ЛШ, мл 128,24 ± 30,41 

[108,00; 

211,00] 

124,48 ± 23,17 

[100,00; 

190,00] 

122,35 ± 25,48 

[105,00; 

190,00] 

p1-2=0,73 

p1-3=0,21 

p2-3=0,87 

КСО ЛШ, мл 68,10 ± 17,93 

[51,00; 106,00] 

66,64 ± 18,02 

[50,00; 95,00] 

65,56 ± 20,18 

[48,00; 100,00] 

p1-2=0,63 

p1-3=0,19 

p2-3=0,72 

ФВ, % 53,86 ± 4,86 

[47,00; 62,00] 

54,84 ±7,86 

[55,00; 65,00] 

56,16 ±8,17 

[50,00; 68,00] 

p1-2=0,60 

p1-3=0,41 

p2-3=0,87 
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Показники 

ЕхоКГ 

Група до 

лікування 

n=30 

Група 

порівняння 

n=15 

Основна група 

n=15 

р 

ЛП, см 4,37 ± 0,87 

[3,90; 7,60] 

4,36 ± 0,84 

[3,80; 7,40] 

4,35 ± 0,97 

[3,50; 7,50] 

p1-2=0,83 

p1-3=0,91 

p2-3=0,97 

Примітки: достовірною вважалась різниця при р<0,05, р1-2 – різниця показників між 

групою до лікування та групою порівняння, р1-3 – різниця показників між групою до 

лікування та основною групою, р2-3 – різниця показників між групою порівняння та 

основною групою. 

 

Таким чином, використання мельдонію призводило до незначного 

покращення морфологічної структури та скоротливої функції міокарда за 

рахунок комплексного впливу на метаболічні процеси та прояви ЕД. А отже, 

додаткове призначення мельдонію до базисної терапії пацієнтів з поєднаним 

ХОЗЛ та ХКС може сприяти сповільненню патологічного ремоделювання 

серця у даної групи пацієнтів. 

 

6.3 Динаміка показників ліпідограми у хворих з хронічним 

обструктивним захворюванням легень та хронічним коронарним 

синдромом під впливом проведеної терапії. 

 

При оцінці ліпідного профілю у пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ 

та ХКС через місяць проведеної терапії, встановлено що в групі порівняння 

достовірно зменшився рівень холестерину на 24,3 % порівняно з групою до 

лікування (3,90 ± 0,86 та 5,15 ± 0,75 ммоль/л відповідно), в свою чергу в 

основній групі склав 3,59 ± 0,91 ммоль/л, що на 8,5% (р < 0,05) менше групи 

порівняння та на 32,8 % менше за значення до лікування (р < 0,05) (рис.6.6). 

Рівень тригліцеридів в групі порівняння зменшився на 4,6% відповідно 

значень до лікування (2,30 ± 0,58 та 2,41 ± 0,55 ммоль/л відповідно, р<0,05). В 
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основній групі спостерігалося зниження рівня тригліцеридів до 2,14 ± 0,60 

ммоль/л, що було на 7,0 % менше відносно групи порівняння та на 11,6 % - 

менше значень до лікування. 

Рівень ЛПНЩ після проведеної терапії в групі порівняння зменшився на 

4,4% і склав (3,05 ± 0,87 ммоль/л) відносно даних до лікування (3,19 ± 0,85 

ммоль/л) (р<0,05). В основній групі відмічалося істотніше зниження - 2,69 ± 

0,90 ммоль/л, що було на 5,3% менше відносно групи порівняння (р<0,05) та 

на - 9,7% нижче порівняно зі значеннями до лікування (р<0,05). 

Рівень ЛПВЩ наприкінці курсу лікування був достовірно вищим в 

основній групі (1,45 ± 0,45 ммоль/л) відносно групи порівняння (1,28 ± 0,37 

ммоль/л) (р < 0,05) на 13,2% та на 25,1% відповідно в порівнянні з групою до 

лікування (1,16 ± 0,25 ммоль/л) (р<0,05). 

 

 

Рисунок 6.8. Динаміка змін ліпідограми у хворих із ХОЗЛ в поєднанні з 

ХКС на фоні проведеної терапії. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05), #- різниця 

вірогідна порівняно з основною групою. 

 

Отже, включення в схему лікування пацієнтів з поєднаним перебігом 

ХОЗЛ та ХКС мельдонію призводить до достовірного зниження середніх 

значень холестерину, ЛПНЩ, тригліцеридів та збільшення рівня ЛПВЩ, що 



173 
 

дуже важливо в плані прогнозу серцево-судинного ризику у пацієнтів з 

поєднаним перебігом (рис.6.8). 

 

6.4. Динаміка рівнів маркерів системного запалення, ендотеліальної 

дисфункції та SIRT1 у хворих з хронічним обструктивним захворюванням 

легень та хронічним коронарним синдромом під впливом проведеної 

терапії. 

В групі порівняння, які отримували тільки базову терапію рівень 

сироваткового hsCRP достовірно зменшився: склав 1,4 ± 0,66 мг/дл, що на 

28,5% менше ніж значення до лікування (1,80 ± 0,53 мг/дл, p<0,05), при 

добавленні до базисної терапії мельдонію в основній групі (1,10 ± 0,27 мг/дл) 

рівень сироваткового hsCRP значно зменшився: на 27,2% відносно групи 

порівняння та на 38,9% відносно значень до лікування (p<0,05).  

 

Рисунок 6.9 Динаміка змін рівня hsCRP у хворих із ХОЗЛ в 

поєднанні з ХКС на фоні проведеної терапії.  

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05),#- різниця 

вірогідна порівняно з групою порівняння. 

 

Отримані результати свідчать про те, що мельдоній має потенціал для 

зменшення низькоінтенсивного системного запалення у пацієнтів на ХОЗЛ в 
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поєднанні з ХКС, що може бути важливим аспектом в лікуванні та уповільнені 

прогресування даного дуету захворювань (рис. 6.9.). 

У пацієнтів, які отримували тільки базову терапію, в групі порівняння рівень 

сироваткового eNOS/NOS3 склав 235,51 ± 108,25 пг/мл - достовірно зменшився на 

12,2% в порівнянні з групою до лікування (440,13 ± 121,76 пг/мл) (р<0,05) після місяця 

терапії. В основній групі після проведення базової терапії з додаванням мельдонію 

динаміка рівня eNOS/NOS3 була набагато суттєвішою: вміст фермента склав 235,95± 

57,30 пг/мл, тобто зменшився на 46,6 % в порівнянні з групою до лікування (p<0,05) 

та на 39,2% з групою порівняння (p<0,05).Також в основній групі відмічався менший 

рівень ферменту eNOS/NOS3 на 4,3% порівняно з групою практично здорових людей 

(245,85 ± 36,95 пг/мл). Отже, отримані результати демонструють, що мельдоній 

здатен нормалізувати активність eNOS/NOS3 та підверджує нашу гіпотезу про 

компенсаторну гіперпродукцію ензима з метою подолання проявів ендотеліальної 

дисфункції у пацієнтів на ХОЗЛ в поєднанні з ХКС (рис.6.10.). 

 

 

Рисунок 6.10. Динаміка змін рівня активності eNOS/NOS3 у хворих 

із ХОЗЛ в поєднанні з ХКС на фоні проведеної терапії. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05),#- різниця 

вірогідна порівняно з групою порівняння. 
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В групі порівняння, які отримували тільки базову терапію, рівень 

сироваткового SIRT1 достовірно збільшився на 25,6% в порівнянні з 

значеннями до лікування (2,84 ± 1,33 і 2,26 ± 0,63 нг/мл відповідно) (p<0,05). 

В основній групі спостерігалося істотніше збільшення рівня сироваткового 

SIRT1 (3,47±0,92 нг/мл) - на 53,5 % порівняно з значеннями до лікування 

(p<0,05) та на 22,1% з групою порівняння (p<0,05), через місяць стандартної 

терапії, доповненої мельдонієм. Порівнюючи основну групу з групою 

практично здорових людей (12,23 ± 2,51 нг/мл), відмічається позитивна 

тенденція до збільшення рівня SIRT1: якщо значення рівня SIRT1 до лікування 

було менше в 5,5 разів порівняно з групою практично здорових людей 

(p<0,05), то в основній групі після проведеної терапії різниця склала лише 3,5 

рази (p<0,05) (рис.6.11.). 

 

 

Рисунок 6.11 Динаміка змін рівня SIRT1 у хворих із ХОЗЛ в 

поєднанні з ХКС на фоні терапії мельдонієм. 

Примітка: * ‒ різниця вірогідна порівняно з групою до лікування (p < 0,05),#- різниця 

вірогідна порівняно з групою порівняння. 

 

Значення підвищеного рівня SIRT1 в результаті лікування мельдонієм 

може бути ключовим у контексті хворих з поєднаним перебігом ХОЗЛ та 
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ХКС, оскільки SIRT1 відомий своєю роллю у регулюванні запалення, 

оксидантного стресу, ЕД, метаболізму та процесів клітинної регенерації. 

Отже отримані результати зміни рівня SIRT1, можуть свідчити про 

опосередкований позитивний вплив мельдонію на рівень SIRT1. У 

відношенні до пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС, мельдоній 

може бути однією з можливих опцій для поліпшення їхнього стану здоров'я, 

зокрема шляхом підвищення рівня SIRT1 та зменшення процесів запалення, 

оксидантного стресу, ЕД.  

Резюме. Отже, додаткове призначення мельдонію до базисної терапії 

пацієнтів з поєднаним ХОЗЛ та ХКС виявляє сеностатичні властивості: може 

сприяти сповільненню патологічного ремоделювання серця та зменшення 

бронхіальної обструкції у даної групи пацієнтів. 

Включення в схему лікування мельдонію у пацієнтів з поєднаним 

перебігом ХОЗЛ та ХКС призводить до достовірного зниження ЧСС ( на 

9,5%), САТ (на 10,9%), ДАТ ( на 10,7%), ЧД (16,4%), зменшує явища ДН, 

покращує якість життя, зменшує клінічну симптоматику ХОЗЛ за даними 

опитувальників, шляхом опесеродкованого впливу на метаболізм оксиду азоту 

та процеси оксидантного стресу, оптимізуючи синтез АТФ у мітохондріях, 

покращуючи метаболізм тканин, зменшує їх потребу у кисні та підвищує їх 

стійкість до кисневої недостатності. 

Використання мельдонію потенціює гіполіпідемічний ефект основного 

лікування: зменшує середні значення холестерину (на 32,8%), ЛПНЩ (на 

9,7%), тригліцеридів (на 11,6%) та збільшення рівня ЛПВЩ (на 25,1%) шляхом 

зниження інтенсивності процесів перекисного окиснення ліпідів та 

відновленням антиоксидантного захисту. 

Мельдоній зменшує вираженість системного запалення (знижуючи 

рівень hsCRP на 38,9%, p<0,05) та проявів ЕД (знижуючи рівень eNOS/NOS3 

на 46,6%, p<0,05) у пацієнтів на ХОЗЛ в поєднанні з ХКС, що є важливим 

аспектом в лікуванні та уповільнені прогресування даного дуету захворювань.  
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У пацієнтів на тлі терапії мельдонієм відмічається підвищення рівня 

SIRT1 ( на 53,5%, p<0,05) в крові у пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ та 

ХКС, що згідно сучасних даних, має позитивний прогностичний ефект, 

покращує прогноз та якість життя у таких пацієнтів. 

Матеріали розділу 4 висвітлено в наукових працях [12, 13, 14, 15]. 
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 РОЗДІЛ 7 

АНАЛІЗ І ОБГОВОРЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

За даними статистики, в Україні поширеність ІХС становить 7,75 

мільйонів осіб, а смертність від ІХС за 2020 рік склала 745,6 на 100 тисяч 

населення [4, 19]. Загалом, можна відзначити тенденцію до постійного 

зростання смертності від ІХС в нашій країні [19]. 

Реальна поширеність ХОЗЛ є вищою через проблеми з гіподіагностикою 

ХОЗЛ. За даними провідних пульмонологів до 30% пацієнтів із ХОЗЛ навіть 

не підозрюють про наявність у них захворювання, а діагноз ХОЗЛ зазвичай не 

встановлюється до розвитку клінічно виражених стадій: лише 25% випадків 

діагностують своєчасно [23, 25, 30]. Згідно з офіційною статистикою, 

поширеність ХОЗЛ в Україні складає 2969,1 на 100 тисяч дорослого 

населення, що становить 2,9%. Однак результати наукових досліджень 

вказують на значно вищі показники, зазвичай в діапазоні від 8% до 22% серед 

осіб старше 40 років [21, 24]. Європейські дослідження також підтверджують 

вищі рівні поширеності цієї патології, зокрема 10% серед осіб старше 40 років 

та різке збільшення до 20% серед осіб віком понад 70 років [71, 257]. У 

пацієнтів із СН поширеність ХОЗЛ коливається від 13% до 39%, а у випадку 

фібриляції передсердь, у діапазоні 10–15%, хоча деякі дослідження вказують 

про поширеність понад 20% [109].Зазвичай до третини людей з ІХС також 

мають ХОЗЛ. Дослідження, проведене Франссеном та його колегами виявили, 

що обмеження повітряного потоку діагностувалось у 30,5% пацієнтів, які 

відвідували 15 серцево-судинних амбулаторних клінік. Важливо, що більшість 

пацієнтів які мали обмеження повітряного потоку, раніше не діагностувували 

у себе захворювання легенів та не проходили спірометрію. Поєднаний перебіг 

ІХС та ХОЗЛ призводить до погіршення якості життя, збільшення частоти 

госпіталізацій та зростання соціально-економічних збитків від даного дуету 

захворювань [109,125, 178, 189]. 
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ІХС та ХОЗЛ часто поєднуються в одного пацієнта. Chen J. та ін. 

отримали дані дослідження, в якому брали участь 201 752 пацієнтів з ІХС. 

Вони показали, що ХОЗЛ зустрічається у таких хворих в 21% [82]. 

Ситуації не сприяє той факт, що ХОЗЛ має ті ж симптоми, що й деякі 

ССЗ, зокрема серцева недостатність. Альвеолярний та інтерстиціальний 

набряк внаслідок декомпенсації серцевої недостатності може призвести до 

стиснення дихальних шляхів і задишки та зниження непереносимості 

фізичного навантаження. Хоча додаткові ознаки та симптоми (наприклад, 

ортопное, пароксизмальна нічна задишка, периферичний набряк, бендопное,) 

можуть вказувати на більшу ймовірність серцевої недостатності і виникнення 

деяке небажання з боку лікаря, який прийшов до одного діагнозу, який 

пояснює наявні симптоми, шукати інші варіанти. Це може бути результатом 

недооцінки того, наскільки тісно пов’язані ці два захворювання. 

Наявність поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ неминуче ускладнює 

лікування ХОЗЛ. Завдання не полегшується відсутністю спеціальних 

клінічних рекомендацій щодо лікування ІХС у пацієнтів із ХОЗЛ. Сучасні 

рекомендації стверджують, що серцево-судинні захворювання слід лікувати у 

людей з ХОЗЛ так, ніби вони не мають ХОЗЛ [2, 28].  

Вивчення теми поєднаного перебігу ІХС та ХОЗЛ є актуальним у зв’язку 

з високою поширеністю даних захворювань та однаковими патогенетичними 

особливостями (системне запалення, ендотеліальна дисфункція, гіпоксемія, 

патологічне ремоделювання серця, оксидантний стрес) та пошуку варіантів 

для покращення діагностики та лікування.  

Головною метою нашої роботи було підвищення ефективності 

діагностики ХОЗЛ у пацієнтів, які страждають від ІХС. Це досягалося шляхом 

клініко-функціонального обстеження показників функції серцево-судинної 

системи, дихальної системи та параметрів якості життя. Дослідження 

спрямовувалось на підвищення ефективності діагностики та корекцію 

відхилень в функціональному стані бронхів, серця та ендотелію судин, а також 

системної запальної відповіді у пацієнтів із ХОЗЛ та ІХС, в залежності від 
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рівня сиртуїну-1. Це відбувалося на основі вивчення клініко-функціональних 

особливостей перебігу цих захворювань та порівняння впливу мельдонію, 

включеного до комплексної терапії. 

Після попереднього проведеного скринінгу обстежено 90 хворих, 

Залежно від наявності ХКС чи ХОЗЛ усіх хворих було розподілено на такі 

клінічні групи: 30 пацієнтів з ізольованим перебігом ХКС (группа ІІ), 30 

пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ (група ІІІ), 30 обстежуваних з 

поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС(група І). Групу контролю складали 20 

практично здорових осіб. Хворих з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС було 

поділено на дві підгрупи: 1-у (контрольну) – 15 пацієнтам призначали 

стандартну терапію, 2- у (основну) – 15 хворим до складу стандартної терапії 

добавляли мельдоній у дозі 500 мг 2 рази на добу протягом 1 місяця. 

В дослідження включено 54 (60%) чоловіків та 36 (40%) жінок з 

ізольованим перебігом ХОЗЛ та ХКС, а також їх поєднанням. Група контролю 

була зіставна за віком і статтю.  

Гендерний склад хворих був однаковим у всіх трьох групах: серед 

обстежених переважали чоловіки. Так, у групі І чоловіків було 20 (66,7%), 

жінок - 10 (33,3%); у другій - 16 (53,3%) чоловіків, та 14 (46,7%) жінок; у третій 

відповідно - 18 (60,0%) і 12 (40,0 %). Пацієнти І групи були дещо старшими за 

осіб ІІ та ІІІ груп, така тенденція простежується і при гендерному розподілі – 

і чоловіки, і жінки І групи старші за осіб відповідної статі інших груп.  

Як серед хворих із поєднанням ХОЗЛ та ХКС, так і в групі з ізольованим 

перебігом ХОЗЛ переважали пацієнти групи В: вони становили 60,0% в І групі 

та 57 % в ІІІ групі (18 і 17 хворих, відповідно). До групи Е належало 8 (26,66 

%) пацієнтів І групи та 7 (23,33 %) пацієнтів ІІІ групи. Такий подібний 

розподіл по клінічних групах дозволяє адекватно оцінювати вплив 

коморбідної патології серцево-судинної системи на клініко-функціональні 

параметри організму за ХОЗЛ. 

Виявлено залежність важкості перебігу ХОЗЛ від тривалості 

захворювання і віку хворих. Як у групі І, так і ІІІ у хворих всіх досліджених 
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вікових груп довша тривалість ХОЗЛ сприяла розвитку важчих форм і 

складнішого перебігу. 

Як серед осіб із поєднанням ХОЗЛ та ХКС, так і серед хворих із 

ізольованим перебігом ХКС переважали пацієнти з функціональним класом 

стенокардії ІІ обох статей: 24 (80,0%) в 1 групі та 21 (70,0 %) в ІІ групі. СН ФК 

І виявлено у 5 (16,66 %) пацієнтів І групи та 7 (23,33 %) пацієнтів ІІ групи, 

ознаки СН ФКІІ мали 14 (46,66 %) пацієнтів І групи та 7 (23,33 %) пацієнтів ІІ 

групи. СН ФК ІІІ виявлено у 11 (36,66 %) пацієнтів І групи та 9 (30,0 %) 

пацієнтів ІІ групи. 

Пацієнти із поєднанням ХОЗЛ та ХКС також значно частіше відмічали 

епізоди погіршення, які підлягали амбулаторному лікуванню, ніж особи із 

ізольованим перебігом ХОЗЛ. Лише 9 (30 %) осіб із поєднаною патологією 

відмічали 1 загострення впродовж року, 2 рази – 19 (63,3%), 3 рази та більше 

– 2 (6,7 %). В той же час, серед пацієнтів з ізольованим перебігом ХОЗЛ 

відмічали 1 загострення чи менше протягом року 13 (43,3%) осіб, 2 рази – 17 

(56,7%), 3 рази та більше – не відмітив жоден з обстежуваних пацієнтів. 

Проаналізовані клінічні ознаки ХКС та ХОЗЛ серед осіб різних груп, 

встановлено, що навіть у період ремісії у хворих на ХОЗЛ з та без ХКС 

зберігається ряд типових для захворювань органів дихання скарг, основними 

з яких були; задишка; кашель, сухий або малопродуктивний; відчуття 

ригідності і скутості у грудній клітці; погана толерантність до фізичних 

навантажень, порушення сну.  

При розвитку і прогресуванні ХОЗЛ у пацієнтів з попередньо існуючим 

ІХС факт посилення задишки набуває об’єктивного підтвердження 

(збільшення показника mMRC на 39,0 % порівняно з даними хворих на ХОЗЛ 

і в 2,5 рази - порівняно з результатами в групі ІХС); частіше виявляються і 

інтенсивніше проявляють себе скутість грудної клітки (на 50% порівняно з 

групою ХОЗЛ, (р<0,05) та в 3 рази порівняно з групою ІХС(р<0,05)), 

порушення сну (на 40% порівняно з групою ХОЗЛ, (р<0,05) та в 3 рази 

порівняно з групою ІХС (р<0,05)), обмеження переносимості фізичних 
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навантажень, які призводять у підсумку до достовірного і суттєвішого 

порушення якості життя хворих (зростання індексу SGRQ в блоці опитування 

“активність” на 19,0%, “вплив” на 26,4”, “симптоми” на 8,3%, загальний 

рахунок - 20,3%). Це може бути пов'язане з синергічним ефектом обох 

захворювань, коли взаємодія різних ланок патогенезу призводить до 

загострення клінічних проявів та погіршення якості життя пацієнтів. 

В період ремісії у хворих на ХОЗЛ з супутнім ІХС та без нього 

зберігається ряд типових для захворювань органів дихання скарг, основними 

з яких були: задишка; кашель; відчуття ригідності і скутості у грудній клітці; 

погана толерантність до фізичних навантажень; порушення сну. 

У пацієнтів з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ першочергово 

змінюється характер і інтенсивність задишки: вона набуває змішаного 

характеру, відмічають частіші епізоди погіршення задишки у нічний час, що 

призводить до порушення якості сну і нічного відпочинку пацієнтів. Третина 

пацієнтів із поєднанням нозологій виявляли у себе ознаки бендопное, що може 

слугувати клінічною ознакою даного стану. Також, у пацієнтів з поєднаним 

перебігом захворювань відзначались стійкіші і суттєвіші явища дихальної 

недостатності, що виявлялись при первинному огляді.  

Зниження толерантності до фізичного навантаження турбувало майже 

всіх пацієнтів групи поєднаного перебігу 23 (76,7 %); в групі ХОЗЛ його 

відмічали у себе 8 (26,7%) обстежених, а в групі ХКС ця скарга виникала 

порівняно рідко: про неї зазначали 5 (16,7%) пацієнтів. При цьому, хворі 

зазначали, що труднощі, які виникали, порушували не лише здатність 

виконувати побутові чи професійні обов'язки, але й позначалася на 

соціальному функціонуванні: спілкуванні з родиною, змогою активно 

проводити час, відвідувати різні заходи. 

Крім оцінки клінічних проявів захворювань, важливим етапом 

діагностики у пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС, а також 

ізольованим перебігом ХКС, ХОЗЛ та є визначення структурно-

функціонального стану серця. 
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Уточнено, що пацієнтам з поєднаним перебігом ІХС та ХОЗЛ 

притаманні більш виражені структурно-функціональні зміни серця (вищі 

значення розмірів ПШ (p<0,05), ПП (p<0,05), ЛП (p<0,05)). У пацієнтів з ХОЗЛ 

розвивається систолічна дисфункція, гіпертрофія та дилатація ПШ, навіть за 

відсутності легеневої гіпертензії . Також у пацієнтів з поєднаним перебігом 

ХОЗЛ та ХКС частіше виявляються ознаки легеневої гіпертензій та 

збільшення розміру ПП [4, 32]. 

Нами також встановлено, що пацієнти із поєднанням ХОЗЛ та ХКС 

мають зміни правих відділів серця, що відрізняють їх від пацієнтів з 

ізольованим перебігом ХОЗЛ та ізольованим перебігом ХКС, а саме 

достовірно більший розмір ПП та ПШ. Наведені дані підтверджують 

формування синдрому взаємного обтяження ІХС та ХОЗЛ за умови їх 

поєднаного перебігу та з подальшим розвитком легеневого серця [3, 31].  

Фаббрі та Рейб запропонували комплексний підхід до діагностики, 

оцінки тяжкості та лікування ХОЗЛ та його частих супутніх захворювань, який 

спрямований не на обмеження діагностичного підходу лише на ХОЗЛ, а на 

пошук ознак більш загального розладу, який називається «хронічний 

системний запальний синдром». Обґрунтування цієї пропозиції, детально 

описане в Lancet, можна коротко підсумувати як: системне запалення є 

найбільш вірогідним ключовим загальним механізмом, за допомогою якого 

основні фактори ризику, такі як куріння, гіперліпідемія, ожиріння та 

гіпертонія, призводять до хронічних захворювань включаючи ХОЗЛ [35, 60, 

248, 236]. 

Епідеміологічні, патогенетичні та клінічні докази зв’язку ХОЗЛ із 

хронічним системним запальним синдромом стрімко зростають. Навіть під час 

стабільного ХОЗЛ було описано збільшення ряду запальних білків у 

системному кровообігу, включаючи СРБ фактор некрозу пухлини-альфа 

(TNF- α), інтерлейкін IL-6 та IL-8 [174].  

Високочутливий С-реактивний протеїн (hsCRP) був в основному 

оцінений як відповідний кандидат для прогнозування серцево-судинного 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2857618/#B13
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2857618/#B14
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2857618/#B18
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ризику. Ця ідея була вперше підтверджена піонерськими дослідженнями 

Рідкера та ін., які продемонстрували вищі рівні hsCRP у очевидно здорових 

суб’єктів, у яких під час спостереження розвинулися серцево-судинні події 

[218, 219]. Потім Американська кардіологічна асоціація (AHA) і Консенсус 

CDC включили hsCRP у стратегію прогнозування ризику ССЗ [219]. 

Вимірювання hsCRP вважається доцільним для оцінки абсолютного ризику 

ХКС в осіб із проміжним ризиком, з оцінкою ризику за Фремінгемом від 10% 

до 20%. Ця рекомендація була підтверджена в рекомендаціях ACCF/AHA у 

2010 році і в опублікованих рекомендаціях Європейського товариства 

кардіологів щодо профілактики [223]. Крім того, пацієнти з вищим рівнем 

hsCRP при госпіталізації з приводу гострого коронарного синдрому мали 

більший рівень порушення перфузії міокарда і смерті. 

HsCRP є показником системного запалення низького ступеня. Зараз він 

використовується для стратифікації в загальній популяції для оцінки серцево-

судинного ризику за категоріями легкого (0-1 мг/дл), середнього (1-3 мг/дл) і 

важкого (>3 мг/дл) . Крім того, hsCRP розглядається як незалежний фактор 

ризику, крім дисліпідемії [219]. 

Висока концентрація різних системних маркерів запального процесу 

пов'язана з посиленням атеросклерозу та призводить до розвитку його 

ускладнень. Підвищена продукція прозапальних цитокінів сприяє посиленню 

адгезії лейкоцитів ендотелієм судин, стимулює захоплення ЛПНЩ 

макрофагами, сприяє розвитку гострого запалення в основі атеросклеротичної 

бляшки, її дестабілізації, звуження судин, утворення тромбів та оклюзії 

коронарних артерій, які лежать у основі гострого коронарного синдрому [198, 

219, 248]. 

У пацієнтів з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС визначалися ознаки 

значимого підвищення активності низькоінтенсивного системного запального 

процесу, що проявляється зростанням на 65,0% рівня hsCRP порівняно з 

групою ХКС та на 85,0% порівняно з групою ХОЗЛ. Відмічається сильний 

обернений кореляційний зв'язок між рівнем hsCRP та ЛПВЩ, ФВ, ОФВ1, 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4110603/#B118
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4110603/#B119
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4110603/#B121
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4110603/#B123
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ЖЄЛ, ОФВ1/ЖЄЛ, та сильний позитивний кореляційний зв'язок з рівнем 

тригліцеридів та розмірами ПШ і ПП. 

В останні роки велика увага приділяється ролі оксиду азоту (NO) у 

функціонуванні кровоносних судин, а також у запальному процесі [83]. NO 

виробляється сімейством ферментів синтази оксиду азоту (NOS). Існує три 

форми NOS: нейрональна (nNOS, NOS1), індуцибельна (iNOS, NOS2) і 

ендотеліальна (eNOS, NOS3), eNOS/NOS3 регулюється динамічним 

субклітинним націлюванням, фосфорилюванням і білок-білковими 

взаємодіями. Загалом, у базовому стані eNOS негативно регулюється 

декількома білками, таким чином продукуючи низький рівень NO [231]. Коли 

присутній подразник, такий як підвищена напруга зсуву або місцеві аутакоїди, 

спричинені пошкодженням тканини, активність eNOS посилюється 

позитивними регуляторами ферменту, таким чином швидко збільшуючи 

місцеві рівні NO [97, 231].  

Як за ХОЗЛ, так і за ХКС виявляється підвищення активності у крові 

хворих eNOS/NOS3 (на 91% та в 2 рази відповідно) порівняно зі здоровими 

особами, при цьому більша тривалість захворювання як за ХОЗЛ, так і за ХКС 

асоціюється зі збільшенням рівня eNOS/NOS3 в крові. По мірі прогресування 

ХОЗЛ від клінічної групи А до Е рівень eNOS/NOS3 зростає на 28,3%. 

Поєднаний перебіг ХОЗЛ та ХКС характеризується вищою активністю даного 

ензиму на 79,1% порівняно зі здоровими особами, але меншою при 

ізольованому перебігу ХОЗЛ та ХКС. Активність eNOS/NOS3 мала сильний 

позитивний кореляційний зв'язок з розмірами ПШ і ПП, КДР та КСР ЛШ. 

Активно обговорюється й значення рівня SIRT1 при ХОЗЛ та ІХС, як 

потенційного маркера прогресування цих захворювань запобігаючи розвитку 

і прогресуванню емфіземи при ХОЗЛ та попередження прогресування 

гіпертрофії міокарда та серцевої недостатності. Сиртуїни (SIRT) – невеликі 

білки з ензиматичною активністю, що належать до класу Над + - залежних 

деацетилазі AДФ – рибозилтрансфераз, та регулюють різноманітні 

фізіологічні процеси – від підтримки стабільності геному до метаболічного 
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контролю, живлення та процесів проліферації, дозволяючи клітинам 

адаптуватися до стресів. 

Деацетилювання, опосередковане SIRT1, глибоко впливає на численні 

біологічні процеси, включаючи старіння клітин, апоптоз, метаболізм глюкози 

і ліпідів, окислювальний стрес і запалення. Таким чином, навіть незначні 

зміни в експресії та функції SIRT1 можуть значно вплинути на клітинні реакції 

[127, 135, 210, 213]. 

Більшість хворих на ХОЗЛ є людьми похилого віку, і багато ознак ХОЗЛ 

характерні для старих легень. Нещодавно висунута «гіпотеза старіння для 

ХОЗЛ», яка припускає, що цей синдром є проявом прискореного старіння. 

SIRT1 бере участь у процесах старіння, асоційованих із віком захворювань 

включаючи діабет, нейродегенеративні синдроми та ССЗ [135, 144]. 

SIRT1 також відіграює важливу роль у біології судин і може регулювати 

аспекти вікового атеросклерозу. Частина цих ефектів може відбуватися через 

регуляцію метаболізму ліпідів і холестерину, включаючи здатність SIRT1 

модулювати активність ядерного рецептора печінки Х (LXR), критичного 

фактора зворотного транспорту холестерину. Лі та ін. продемонстрували, що 

SIRT1 є позитивним регулятором білків LXR і витоку холестерину, 

припускаючи, що взаємодія між дієтою та генетичними факторами може 

впливати на прогресування асоційованого з віком атеросклерозу через 

деацетилювання LXR SIRT1. Цікаво, що SIRT1, здається, протидіє 

атеросклерозу шляхом регуляції тканинної металопротеїнази 3 (TIMP3), 

ендогенного ферменту, який протидіє запаленню судин. Антиатерогенний 

ефект SIRT1 полягає також у тому, що він деацетилює і відповідно, модулює 

циркадіанну активність ацетилКоА-синтетази, що важливо для контролю 

процесу обміну жирних кислот, а також для ряду інших біохімічних процесів. 

які потребують цього фермента [107, 146]. 

Іншим важливим аспектом ремоделювання серця є ангіогенез. Розрив 

між ангіогенезом і ростом серцевого м’яза запускає розвиток патологічної 

гіпертрофії та зрештою викликає СН. Таким чином, вплив SIRT1 на фенотип 
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судин також бере участь у патогенезі серцевої недостатності. Інгібування 

SIRT1 блокує виробництво оксиду азоту (NO) і залежну від ендотелію 

вазодилатацію [184, 200, 209].  

У хворих з ізольованим перебігом ХКС, ХОЗЛ та їх поєднання 

відзначали на 46,4%, 57,4%, 81,6% відповідно нижчий рівень SIRT1 порівняно 

зі здоровими особами. Найбільший вміст SIRT1 у крові властивий для хворих 

на ХКС: він був на 20,6% вищим порівняно з результатом хворих на ХОЗЛ та 

перевищував на 65,5% вміст SIRT1у крові пацієнтів з поєднаною патологією. 

Виявлено тренд до зменшення концентрації SIRT1 у крові хворих на ХОЗЛ з 

розвитком легеневих ускладнень - пневмосклерозу та емфіземи. Відмічається 

сильний обернений кореляційний зв'язок між рівнем SIRT1 та рівнем hsCRP, 

тригліцеридами і віком, в свою чергу сильний позитивний кореляційний з 

ОФВ1, ФЖЄЛ, ОФВ1/ФЖЄЛ та активністю eNOS/NOS3. 

В зв'язку зі спільними патогенетичними взаємозвязками поєднаного 

перебігу ХОЗЛ та ХКС важливо обрати правильну терапевтичну тактику 

ведення цих пацієнтів. На нашу думку додаткове призначення мельдонію до 

складу стандартної терапії даної групи хворих є одним зі способів підвищення 

ефективності їх лікування. 

Мельдоній належить до класу парціальних інгібіторів β-окиснення 

жирних кислот. Препарат є структурним аналогом γ-бутиробетаїну, що, у свою 

чергу, є конкурентним інгібітором γ-бутиробетаїнгідроксилази, останнього 

ферменту в ланцюгу біосинтезу карнітину. Механізм дії мельдонію полягає в 

тому, що він зворотно знижує концентрацію карнітину як у плазмі, так і в 

цитозолі кардіоміоцитів. Зменшення концентрації карнітину в цитозолі 

знижує швидкість транспорту та активації довголанцюгових жирних кислот до 

місця окиснення в мітохондріях. Унаслідок цього попереджається блокада 

транспорту АТФ із мітохондрій до цитозолю. У свою чергу, накопичення 

жирних кислот у мітохондріях призводить до активації альтернативного 

шляху синтезу енергії, зокрема аеробного гліколізу, який потребує менше 

кисню, що є дуже важливим за умов гіпоксії. Мельдоній можна розглядати як 
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препарат, що позитивно впливає на функцію судинного ендотелію, бо ефір γ-

бутиробетаїну має структуру, подібну до ацетилхоліну, і здатний активувати 

відповідні рецептори; під його впливом відбувається виділення 

ендотеліоцитами монооксиду азоту, що викликає NO-залежну вазодилатацію 

[149]. Підвищення вмісту γ-бутиробетаїну індукує біосинтез оксиду азоту, що 

сприяє розслабленню гладеньких м’язів судинної стінки, зменшує агрегацію 

тромбоцитів. Підвищення стійкості мітохондріальних мембран є ключовим 

механізмом протизапального ефекту мельдонію. Таким чином, препарат 

володіє антиоксидантними, цитопротекторними, в тому числі і 

ендотеліопротекторними, властивостями, сприяє відновленню балансу між 

потребою клітин в кисні та його доставкою [2, 37, 149]. Мельдоній є клінічно 

використовуваним кардіопротекторним препаратом, який впливає на 

біодоступність довголанцюгових ацилкарнітинів L-карнітину, регулює шляхи 

енергетичного метаболізму та зберігає функцію мітохондрій під час ішемії-

реперфузії міокарда. У доклінічних умовах мельдоній зменшує розмір 

інфаркту серця та послаблює розвиток серцевої недостатності, аритмії, 

атеросклерозу, цукрового діабету. Мельдоній має хороший профіль безпеки і 

тривалий період елімінації в організмі людини [149]. У клінічній практиці 

мельдоній використовують у комплексній терапії хронічної серцевої 

недостатності. Крім того, було показано, що мельдоній покращує 

переносимість фізичних навантажень у пацієнтів зі стабільною 

стенокардією[6, 38, 66]. Загалом ці результати свідчать про те, що лікування 

мельдонієм може бути корисним при ССЗ пов’язаних із ХОЗЛ.  

Призначення мельдонію у складі базисної терапії сприяє покращеню 

ліпідного спектру крові (зниження рівня холестерину, тригіцеридів, ЛПНЩ- 

на 32,8% та 11,6%, 9,7% відповідно) відносно значень до лікування. 

Відмічалось покращення ФЗД (ОФВ1 на 3,8%), ФЖЄЛ (на 1,8%) відносно 

значень до лікування. Також відмічалось зменшення вираженості основних 

скарг таких як кашель, задишка, скутість грудної клітки і збільшення енергії 

та покращення сну. Додавання до комплексної терапії мельдонію призводило 
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до зменшення вираженості системного запалення( зменшувався вміст hsCRP 

на 38,9%) та проявів ЕД (зменшилась активність eNOS/NOS3 на 46,6%), а 

також збільшення рівня SIRT1 в крові( на 53,5%). 
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ВИСНОВКИ 

1. Поєднаний перебіг ХОЗЛ та ХКС характеризується посиленням 

задишки (збільшення показника mMRC на 39,0 % порівняно з даними хворих 

на ХОЗЛ і в 2,5 рази - порівняно з результатами в групі ХКС); частіше 

виявляються і інтенсивніше проявляють себе скутість грудної клітки (на 50% 

порівняно з групою ХОЗЛ, та в 3 рази порівняно з групою ХКС, порушення 

сну (на 40% порівняно з групою ХОЗЛ, та в 3 рази порівняно з групою ХКС), 

обмеження переносимості фізичних навантажень, які призводять у підсумку 

до достовірного і суттєвішого порушення якості життя хворих (зростання 

індексу SGRQ в блоці опитування “активність” на 19,0%, “вплив” на 26,4%, 

“симптоми” на 8,3%, загальний рахунок - 20,3%). У пацієнтів з поєднаним 

перебігом ХОЗЛ та ХКС відзначаються стійкіші і суттєвіші явища дихальної 

недостатності. Серед проявів ДН (достовірне і суттєвіше, порівняно із 

хворими на ізольований ХКС (4,2%) або ХОЗЛ (2,1%), зниження сатурації 

крові киснем; тенденція до розвитку тахіпное та збільшення частоти пульсу 

(на 10,2%), порівняно зі значеннями хворих на ХКС).  

2. Хворим з поєднаним перебігом ХОЗЛ та ХКС притамані більш 

виражені структурно-функціональні зміни серця: розмірів ПШ - на 21,1% 

порівняно з контрольною групою та на 20,0% - порівняно з групою із 

ізольованим перебігом ХКС, та на 9,6% порівняно з групою хворих на 

ізольований перебіг ХОЗЛ; розмірів ПП (на 11,2 % та 11,2% порівняно з 

групами з ізольованим перебігом ХКС та ХОЗЛ). У групі з поєднаним 

перебігом відмічались більші значення ТМШП на 13,6% порівняно з групою 

ХКС та на 5,0%, аніж в групі ХОЗЛ. КДР ЛШ та КСР ЛШ в групі з поєднаним 

перебігом ХОЗЛ та ХКС відмічались більші значення на 9,8% і 11,5% 

порівняно з групою ХКС, та на 7,0% і 11,0% порівняно з групою ХОЗЛ. 

Відмічено сильний обернений кореляційний зв'язок між ОФВ1 та розмірами 

ПШ та ПП і ТМШП. 

3. У хворих на ХОЗЛ у поєднанні з ХКС відмічалися ознаки клінічно 

значимого підвищення активності низькоінтенсивного системного запального 
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процесу, що проявляється зростанням на 65,0% рівня hsCRP порівняно з 

групою ХКС та 85,0% порівняно з групою ХОЗЛ. 

Поєднаний перебіг ХОЗЛ та ХКС характеризується вищою активністю 

даного ензиму на 79,1% порівняно зі здоровими особами, але меншою при 

ізольованому перебігу ХОЗЛ та ХКС. Як за ХОЗЛ, так і за ХКС виявляється 

підвищення активності у крові хворих eNOS/NOS3 (на 91% та в 2 рази 

відповідно) порівняно зі здоровими особами, при цьому більша тривалість 

захворювання як за ХОЗЛ, так і за ХКС асоціюється зі збільшенням рівня 

eNOS/NOS3 в крові. По мірі прогресування ХОЗЛ від клінічної групи А до Е 

рівень eNOS/NOS3 зростає на 28,3%. Відмічається сильний обернений 

кореляційний зв'язок між рівнем hsCRP та ЛПВЩ, ФВ, ОФВ1, ЖЄЛ, 

ОФВ1/ФЖЄЛ, та сильний позитивний кореляційний зв'язок з рівнем 

тригліцеридів та розмірами ПШ і ПП. В свою чергу активність eNOS/NOS3 

мала сильний позитивний кореляційний зв'язок з розмірами ПШ і ПП, КДР та 

КСР ЛШ. 

4. У хворих з ізольованим перебігом ХКС, ХОЗЛ та їх поєднання 

відзначали на 46,4%, 57,4%, 81,6% відповідно нижчий рівень SIRT1 порівняно 

зі здоровими особами. Найбільший вміст SIRT1 у крові властивий для хворих 

на ХКС: він був на 20,6% вищим порівняно з результатом хворих на ХОЗЛ та 

перевищував на 65,5% вміст SIRT1у крові пацієнтів з поєднаною патологією. 

Виявлено тренд до зменшення концентрації сиртуїну-1 у крові хворих на 

ХОЗЛ з розвитком легеневих ускладнень - пневмосклерозу та емфіземи. 

Відмічається сильний обернений кореляційний зв'язок між рівнем SIRT1 та 

рівнем hsCRP, тригліцеридами і віком, в свою чергу сильний позитивний 

кореляційний з ОФВ1, ФЖЄЛ, ОФВ1/ФЖЄЛ та активністю eNOS/NOS3 . 

5. Призначення мельдонію у складі базисної терапії сприяло зменшенню 

вираженості основних скарг таких як кашель, задишка, скутість грудної клітки 

і збільшення енергії та нормалізації сну, покращення ліпідного спектру крові 

(зниження рівня холестерину, тригліцеридів, ЛПНЩ- на 32,8% та 11,6%, 9,7% 

відповідно) відносно значень до лікування. Відмічається тенденція до 
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покращення ФЗД (ОФВ1 на 3,8%), ФЖЄЛ (на 1,8%) відносно значень до 

лікування. Додавання до комплексної терапії мельдонію призводить до 

зменшення вираженості системного запалення (зменшився вміст hsCRP на 

38,9%) та проявів ЕД (зменшилась активність eNOS/NOS3 на 46,6%), а також 

збільшення рівня SIRT1 в крові ( на 53,5%). 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

1. Рекомендовано приймати до уваги вираженість явищ дихальної 

недостатності, оцінку наявності бендопное і використовувати опитувальники 

mMRC, тCAT та Святого Георгія для оцінки симптомів ХОЗЛ у пацієнтів, які 

мають ХКС вік понад 40 років та фактори ризику розвитку ХОЗЛ, що надає 

можливість лікарям вирішити проблему гіподіагностики ХОЗЛ у пацієнтів з 

ІХС через подібність клінічних симптомів. 

2. Доцільно визначати рівень SIRT1 хворих за поєднаного перебігу 

ХОЗЛ та ХКС, як маркер тяжкості та фактор прогнозування перебігу 

захворювання - оскільки він є чутливим показником, вміст якого у крові 

достовірно корелює з рядом основних параметрів функції зовнішнього 

дихання, розмірами правого передсердя та шлуночка, показниками 

ендотеліальної дисфункції. 

3. При поєднаному перебігу ХОЗЛ та ХКС рекомендовано додавання 

стандартної терапії хворих мельдоній у дозі 500 мг двічі на добу з метою 

зменшення симптомів захворювання, покращення показників ФЗД, 

структурно-функціональних параметрів серця, функціонального стану 

ендотелію, системного запалення, нормалізації показників ліпідного профілю 

крові, а також підвищення рівня SIRT1 в крові. 
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