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ЧАСТОТА ТА СПЕКТР ХРОМОСОМНИХ 
АБЕРАЦІЙ, АСОЦІАЦІЙ АКРОЦЕНТРИЧНИХ 

ХРОМОСОМ У ДОВГОЖИТЕЛІВ  
РІЗНИХ ЕКОЛОГІЧНИХ РАЙОНІВ  
ІВАНО-ФРАНКІВСЬКОЇ ОБЛАСТІ 

 
 

Проведений аналіз частоти та спектра хромосомних аберацій 
(ХА), асоціацій акроцентричних хромосом (ААХ) залежно від 
екологічних умов проживання 264 довгожителів (90—102 роки) 
і 218 осіб групи порівняння (36—60 років). Встановлено, що 
середньогрупова частота ХА у довгожителів із зони екологіч-
ного благополуччя становила (2,85 ± 0,25) %, із зони помірно-
го екологічного навантаження – (2,98 ± 0,24) % та із зони з 
несприятливими екологічними умовами – (3,05 ± 0,15) %, що 
було вірогідно менше, ніж у групі порівняння, – в 1,5; 1,7 і 
1,8 рази, відповідно. Водночас виявлено індивідуальну мінли-
вість частоти ХА серед обстежених довгожителів – від 0,2 до 
5 %. При вивченні показника ААХ істотних вікових і статевих 
змін у всіх обстежених довгожителей не виявлено. Отримані 
результати частоти ААХ корелювали з показниками частоти 
ХА, що підтвердило негативний вплив екологічних умов на 
імуногенетичний статус та адаптивні можливості людини. 
 
Ключові слова: довгожителі, каріотип, хромосомні аберації, 
асоціації акроцентричних хромосом. 
 
Ключевые слова: Drosophila melanogaster, налтрексон, продолжи-
тельность жизни, газообмен, двигательная активность, стресс. 
 
 

Проблема комплексної дії чинників довкілля на живі організми знахо-
диться в центрі уваги наукових досліджень медичних генетиків. Різні 
види живого мають приблизно однаковий набір реакцій на вплив мута-
___________  
 Р. В. Козовий, 2013. 
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генів [2]. Збільшення мутагенного навантаження до рівня, здатного 
подвоїти частоту виникнення мутацій у людини, може призвести до 
істотних змін організму. Особливо це характерно для осіб похилого 
віку, оскільки при старінні інтенсивність мутаційного процесу зростає 
через погіршення стану репаративних систем та підвищення чутливості 
до дії негативних чинників, що призводить до більш стрімкого згасання 
життєвої активності. 

Старіння протікає на всіх рівнях організації живого: від молекуляр-
но-генетичного до організмового [9]. Згідно із сучасними уявленнями 
клітинної теорії старіння, вагомими чинниками є накопичення клітин-
них порушень, послаблення механізмів виживання та відновлення клі-
тин і тканин. Найбільш частими серед них є спонтанні мутації в сома-
тичних клітинах, зокрема структурні аберації хромосом. У багатофак-
торному процесі старіння останнім належить суттєва роль [3]. При до-
слідженні різних цитогенетичних і молекулярно-генетичних порушень у 
більшості випадків було встановлено, що частота їх виникнення збіль-
шується з віком. Це стосувалося хромосомних аберацій (ХА) [14], мік-
роядер [12], втрати теломерних повторів [15], мутацій в глікофорино-
вому локусі [13], розривів ДНК [1], тощо. Однак робіт із вивчення 
особливостей стану хромосомного апарату довгожителів Прикарпаття, 
які проживали в різних екологічних умовах, не проводилось. 

У попередніх дослідженнях нами було встановлено, що на території 
Івано-Франківської області проживає 4566 довгожителів віком 90 років 
і більше. Порівняльний аналіз кількості цих осіб у різних районах об-
ласті засвідчив їх перевагу в Калуському та Коломийському районах – 
відповідно, 568 та 503 довгожителі [8]. Найменше таких людей заре-
єстровано у Верховинському (108) та Богородчанському (189) райо-
нах. В зоні екологічного благополуччя відносна кількість довгожителів 
була меншою порівняно з такою в районах із помірними та не-
сприятливими екологічними умовами – відповідно в 1,5 та 1,9 рази. 
Закономірним продовженням досліджень в даному напряму було 
вивчення стану хромосомного апарату довгожителів Прикарпаття. 

Мета дослідження – вивчення частоти та спектра ХА, асоціацій 
акроцентричних хромосом (ААХ) у довгожителів Івано-Франківської 
області залежно від екологічних умов проживання. 

 
Обстежувані та методи. Розподіл населення за екологічними зонами 

проводили на основі результатів попередніх наших досліджень, еколо-
гічних паспортів області та звітів екологічних досліджень [6, 9]. До ос-
новної групи належали довгожителі віком 90—102 роки, групу порівнян-
ня склали особи віком від 36 до 60 років, у родоводах яких не було 
довгожителів. Серед усіх обстежених переважали люди з населених 
пунктів з помірним екологічним навантаженням (табл. 1). 

Проведення цитогенетичного аналізу довгожителів базувалось на 
дослідженні каріотипу лімфоцитів периферійної крові. Вивчення цито-
генетичних характеристик лімфоцитів периферійної крові є інформа-
тивним та достовірним методом для оцінки стану спадкового апарату 
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людини. Саме зміни каріотипу можуть вказувати на структурні пору-
шення хромотипу, зумовлені екзо- та ендогенними чинниками, стан 
адаптивних можливостей організму тощо. 

Таблиця 1 
Розподіл обстежених, що проживають в різних екологічних зонах Івано-Франківської області 

Група 
Зона екологічного 
благополуччя  

(n = 137) 

Зона помірного 
екологічного 
навантаження 

(n = 196) 

Зона з несприят-
ливими еколо-
гічними умовами 

(n = 149) 

36—60 років (n = 218) 62 89 67 

90—102 роки (n = 264) 75 107 82 

 
Забір матеріалу проводили стерильними шприцами з додаванням 

0,01 мл розчину гепарину, поміщали в сумку-термос (5—7 oC) та про-
тягом 1—2 год доставляли до акредитованої генетичної лабораторії 
Івано-Франківського національного медичного університету. Культиву-
вання лімфоцитів та приготування препаратів хромосом проводили за 
допомогою реактивів "PB MAX" фірми "Gibco" за методичними реко-
мендаціями, затвердженими МОЗ України [7]. Фарбування метафазних 
пластинок здійснювали за GTG-методом. Виготовлены препарати до-
сліджували на оптико-електронному комплексі "Метаскан-2". 

Аналізували метафазні пластинки з добрим розкидом хромосом. Від 
кожної людини проаналізовано не менше 30 метафазних пластинок. 
Окрім ідентифікації ХА визначали кількість ААХ, наявність яких оці-
нювали за критеріями, розробленими О. К. Фроловим та співавт. [10]. 
Враховували специфічність розміщення акроцентричних хромосом у 
метафазі: відсутність накладання хромосом, короткі плечі акроцентри-
ків, орієнтовані одне до одного, і відстань між ними без урахування су-
путників (сателітів) не перевищує розміру довгого плеча хромосоми з 
групи G; більша відстань приймалася за асоціацію, якщо акроцентрики 
були зв’язані видимими нитками або лежали на одній хромосомній осі. 
Вираховували асоціативний індекс як співвідношення кількості клітин з 
асоціаціями до загальної кількості проаналізованих клітин у перера-
хунку на 100 %. Також визначали середне число ААХ в одній клітині та 
середнє число хромосом в одній асоціації. 

 
Результати та їх обговорення. При дослідженні метафазних пласти-

нок людей Івано-Франківської області нами встановлено, що середньо-
групова частота ХА у довгожителів залежала від екологічних умов про-
живання. Так, у осіб із зони екологічного благополуччя вона становила 
(2,85 ± 0,25) %, із зони помірного екологічного навантаження – 
(2,98 ± 0,24) % та із зони з несприятливими екологічними умовами – 
(3,05 ± 0,15) %, що було вірогідно менше, ніж частота ХА у групі порів-
няння – в 1,5; 1,7 і 1,8 рази (Р < 0,05), відповідно. У той же час, ви-
явлено індивідуальну мінливість частоти ХА серед обстежених довгожи-
телів – від 0,2 до 5 %. У довгожителів, які проживали в несприятливих 
екологічних умовах, максимальне значення частоти ХА досягало 5 %, у 
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групі порівняння – 7 %. Індивідуальні коливання рівня ХА зумовлені, 
на нашу думку, комплексним впливом радіаційних та хімічних мутаге-
нів. Коливання значень кількісних показників хромосомного апарату 
зумовлені не тільки варіаціями репаративних процесів, але й генетично 
детермінованими механізмами біотранформації ксенобіотиків (му-
тагенів) [4]. Отримані результати не суперечать багаточисельним цитоге-
нетичним дослідженням, які були проведені Н. П. Бочковим та співавт. 
[5]. Ними встановлено відсутність змін загальної кількості аберантних 
метафаз залежно від статі та віку людини. Проте після 80 років кількість 
фрагментів зростає, а кількість хроматидних обмінів зменшується. Це 
підтверджено науковими працями А. М. Чеботарьова [11], які пов’язують 
це з більш ефективним перебігом репараційних процесів у молодому віці. 

Згідно з однією з відомих гіпотез старіння, причиною вікових змін 
організму виступають чисельні пошкодження генетичного апарату мута-
генними чинниками різної природи [2]. Це узгоджується з отриманими 
нами даними про більшу частоту ХА у всіх жителів екологічно не-
сприятливих районів. ХА обстежених нами осіб мали широкий спектр 
маркерів негативного впливу зовнішніх чинників. Одиночні фрагменти, 
хроматидні мости засвідчили перевагу мутагенного фону хімічної при-
роди. Маркери радіаційного мутагенезу (дицентрики, парні фрагменти, 
розриви) частіше зустрічалися в осіб із зони з несприятливими еколо-
гічними умовами (рис. 1). В деяких метафазних пластинках довгожите-
лів зустрічалися пробіли в 1-ій та 22-ій хромосомах. 

 
Метафазна пластинка 

 

Ідіограма 

1 2 3
4 5

6 7 8 9 10 11 12

13 14 15 16 17 18 19 20

21 22
23  

Рис. 1. Каріотип довгожителя В. (93 роки), який проживає в зоні з 
несприятливими екологічними умовами. Стрілка – хромо-
сомна аберація: розрив у 2-ій хромосомі (забарвлено за 
Гімза. Зб.: ок. 15, об. 100). 

 
Нестабільні ХА (дицентрики, кільця, фрагменти) призводять до заги-

белі клітин, стабільні ХА (транслокації, інсерції), як відомо, супроводжу-
ють онтогенез, а також можуть впливати на життєво важливі функції клі-
тин [3]. Подібна генетична нестабільність соматичних клітин передумов-
лює глибокий вплив на генну експресію, що призводить до генетичних 
та епігенетичних змін, а в подальшому – до дегенерації та атрофії клітин 
і тканин. Останнє є причиною старіння організму в цілому. 
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При вивченні показника адаптивних можливостей та імуногенетич-
ного статусу організму – ААХ – істотних вікових і статевих змін у всіх 
обстежених довгожителей не виявлено. Відзначалися коливання кілько-
сті ААХ залежно від зони проживання (табл. 2). Так, у довгожителів із 
зони з несприятливими екологічними умовами частота клітин ААХ і 
число ассоційованих хромосом в одній клітині були більшими порівня-
но з такими показниками із зони екологічного благополуччя та помір-
ного екологічного навантаження; абсолютно така ж залежність спосте-
рігалася у групі порівняння (див. табл. 2). 

Таблиця 2 
Частота асоціацій акроцентричних хромосом (ААХ) у лімфоцитах периферійної крові залежно 

від віку та зони проживання обстежених Івано-Франківської області, % (М ± m) 

Зона проживання Група Частота 
клітин з ААХ

Середня 
кількість ААХ 
в одній клітині

Число 
асоційованих 

хромосом в одній 
клітині 

Екологічного 
благополуччя 

36—60 років
90—102 роки

91,0 ± 0,24 
85,0 ± 0,12* 

1,64 ± 0,41 
1,50 ± 0,18 

2,1 ± 0,32 
1,80 ± 0,31 

Помірного 
екологічного 
навантаження 

36—60 років
90—102 роки

92,2 ± 0,41# 

91,0 ± 0,33# 
1,67 ± 0,13 
1,51 ± 0,19 

3,3 ± 0,27# 

3,2 ± 0,15# 

З несприятливи-
ми екологічними 
умовами 

36—60 років
90—102 роки

95,3 ± 0,26# α 

93,0 ± 0,17*# α 
1,97 ± 0,74 
1,66 ± 0,17 

4,5 ± 0,34# α 

3,8 ± 0,18# α 

Примітки: * – P < 0,05 порівняно з групою 36—60 років, # – P < 0,05 порівняно з 
відповідною віковою групою зони екологічного благополуччя, α – P < 0,05 порівняно з 
відповідною віковою групою зони помірного екологічного навантаження. 

 
При аналізі враховували всі можливі варіанти асоціацій між парами 

хромосом. Найчастіші асоціації зустрічались між 15, 16 та 22 хромосо-
мами (рис. 2). 

 
Рис. 2. Каріотип довгожителя С. (94 роки), який проживає в зоні з 

несприятливими екологічними умовами. Стрілки – асоціа-
ції акроцентричних хромосом (забарвлено за Гімза. Зб.: 
ок. 15, об. 100). 
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Середня кількість ААХ в одній клітині коливалася у довгожителів 
залежно від умов проживання: від (1,50 ± 0,18) до (1,66 ± 0,17) та була 
меншою, ніж така в осіб із групи порівняння, – від (1,64 ± 0,41) до 
(1,97 ± 0,74). Отже, найбільшу частоту ААХ та кількість асоціацій в 
одній клітині зареєстровано в осіб групи порівняння, що проживають в 
зоні з несприятливими екологічними умовами. 

Найчастіше зустрічалися ААХ з двома та трьома асоційованими 
хромосомами, рідше – з трьома, чотирма та п’ятьма (див. рис. 2). Се-
редні значення показники ААХ залежали від екологічних умов прожи-
вання. Отримані результати частоти ААХ корелювали з показниками 
частоти ХА (r коливались від 0,73 до 0,9), що підтвердило негативний 
вплив екологічних умов на імуногенетичний статус та адаптивні можли-
вості людини. 

Отже, перспективи подальших досліджень у даному напряму поля-
гають у визначенні частоти поліморфних варіантів делецій генів систе-
ми детоксикації ксенобіотиків GSTT1 і GSTM1 у довгожителів, які 
сприяють адаптації організму до впливу різноманітних екзогенних чин-
ників. 
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Проведен анализ частоты и спектра хромосомных аберраций 
(ХА), ассоциаций акроцентрических хромосом (ААХ) в за-
висимости от экологических условий проживания 264 долго-
жителей (90—102 года) и 218 лиц группы сравнения (36—
60 лет). Установлено, что среднегрупповая частота ХА у дол-
гожителей из зоны экологического благополучия составляла 
(2,85 ± 0,25) %, из зоны умеренной экологической нагрузки – 
(2,98 ± 0,24) % и из зоны с неблагополучными экологически-
ми условиями – (3,05 ± 0,15) %, что было достоверно мень-
ше, чем в группе сравнения, – в 1,5; 1,7 и 1,8 раза, 
соответственно. Одновременно выявлена индивидуальная 
изменчивость частоты ХА среди обследованных долгожите-
лей – от 0,2 до 5 %. При изучении показателя ААХ сущест-
венных возрастных и половых изменений у всех обследо-
ванных долгожителей не выявлено. Полученные результаты 
частоты ААХ коррелировали с показателями частоты ХА, 
что подтвердило негативное влияние экологических условий 
на иммуногенетический статус и адаптивные возможности 
человека. 
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FREQUENCY AND SPECTRUM OF CHROMOSOMAL 
ABERRATIONS, ASSOCIATIONS OF ACROCENTRIC 

CHROMOSOMES IN LONGEVOUS PEOPLE OF VARIOUS 
ECOLOGICAL REGIONS OF IVANO-FRANKIVSK OBLAST 

 
R. V. Kozovyi 

 
Ivano-Frankivsk National Medical University Ministry of Health 

Ukraine, 76018 Ivano-Frankivsk 
 
Analyzed were a frequency and spectrum of chromosomal 
aberrations (CA), associations of acrocentric chromosomes 
(AAC) depending on the ecological conditions of living of 264 
long-living subjects (aged 90—102) and 218 persons of compa-
rison group (aged 36—60). The average group frequency of CA in 
longevous people from the wellbeing zone was found to be 
(2.85 ± 0.25) %, in the zone of moderate ecological load – 
(2.98 ± 0.24) % and in the zone with unfavorable ecological 
conditions – (3.05 ± 0.15) %, which was significantly less, com-
pared to comparison group, – by 1.5, 1.7 and 1.8 times, respec-
tively. Also found was an individual variability of the frequency of 
CA among the longevous people examined – from 0.2 до 5 %. 
No significant age- or gender-related changes were found in AAC 
of all examined longevous people. The results of AAC frequency 
correlated with indices of CA frequency, thus confirming a nega-
tive effect of ecological conditions on the immunogenetic status 
and adaptive capacities of man. 
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ГЕРОПРОТЕКТОРНЫЙ ЭФФЕКТ БЛОКАТОРА 
µ-ОПИОИДНЫХ РЕЦЕПТОРОВ НАЛТРЕКСОНА 

У САМОК DROSOPHILA MELANOGASTER 
 

 
В опытах на самках плодовых мух D. melanogaster изучали влия-
ние малых доз блокатора µ-опиоидных рецепторов налтрексона 
на выживаемость и продолжительность жизни (ПЖ), а также на 
показатели, характеризующие локомоцию, интенсивность мета-
болизма и адаптационные возможности у 38—40-суточных насе-
комых. Налтрексон добавляли в питательную среду до конечной 
концентрации 0,1 мкг/мл. Дрозофилы подопытной группы по-
требляли такой корм в течение 48 ч 1 раз в неделю, начиная с 
5 сут имагинальной жизни до смерти. Потребление питательной 
среды, содержащей налтрексон, повышало выживаемость и уве-
личивало максимальную ПЖ дрозофил, а также снижало потреб-
ление кислорода и усиливало влияние агониста мю-опиоидных 
рецепторов на двигательную активность мух. Дрозофилы, кото-
рые содержались на среде с налтрексоном, оказались подвижнее, 
чем контрольные животные аналогичного возраста: тесты фото- 
и геотаксиса удавалось выполнить большему числу мух, потреб-
лявших налтрексон, причем за меньшее время по сравнению с 
контролем. Продолжительность наркотического сна, вызванного 
парами диэтилового эфира у мух, потреблявших налтрексон, бы-
ла меньше, а устойчивость к голоданию – выше по сравнению с 
соответствующим возрастным контролем. Вместе с тем, по-
требление налтрексона снижало резистентность насекомых к 
тепловому шоку. Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что потребление налтрексона в малых дозах наряду с повы-
шением выживаемости и увеличением ПЖ дрозофил вызывало 
снижение интенсивности метаболизма и ап-регуляцию эндо-
генной опиоидной активности, а также привело к замедлению 
процесса старения, о чем свидетельствует относительное сохра-
нение локомоции и устойчивости насекомых к метаболическому 
и токсическому стрессу. 
 
Ключевые слова: Drosophila melanogaster, налтрексон, продолжи-
тельность жизни, газообмен, двигательная активность, стресс. 
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Настоящее время характеризуется прогрессирующим постарением насе-
ления и потому требует поиска геропротекторных средств, которые 
способствуют не только долголетию как таковому, но и сохранению 
высокого качества жизни. Таким образом, в решении основной пробле-
мы геронтологии – увеличении продолжительности жизни (ПЖ) наи-
более перспективным представляется поиск геропротекторов, замедля-
ющих процесс старения и одновременно активирующих процесс вита-
укта (антистарения) [5]. 

Активация процесса витаукта проявляется, в частности в восста-
новлении адаптационных возможностей стареющего организма и кор-
рекции ряда возрастных функциональных нарушений, как было ранее 
показано нами в опытах на старых крысах с хронической электричес-
кой стимуляцией гипоталамических зон награды [1]. Таким образом, в 
тех экспериментах была продемонстрирована возможность увеличения 
ПЖ наряду с улучшением ее качества. 

Возрастные изменения различных видов обмена и функций в про-
цессе старения формируются в результате нарушения взаимодействия 
трех основных регуляторных систем организма – нервной, эндокрин-
ной и иммунной [48]. Как известно, в качестве сигнальных молекул в 
этой межсистемной коммуникации участвуют гормоны, цитокины и 
нейромедиаторы. По нашему мнению, среди множества перечисленных 
регуляторных компонентов особую роль играют эндогенные опиоиды, 
поскольку они непосредственно связаны с функционированием си-
стемы награды и весьма важны для обеспечения жизнедеятельности 
стареющего организма. В пользу этого свидетельствуют результаты на-
ших опытов по восстановлению опиоидной регуляции у старых жи-
вотных путем хронического применения агонистов, а также малых доз 
блокаторов опиоидных рецепторов. Как оказалось, оба типа воздей-
ствий на организм старых мышей и мух дрозофил способны привести к 
повышению выживаемости и увеличению ПЖ. [2, 4, 15]. Вместе с тем, 
применение блокаторов опиоидных рецепторов в качестве геропротек-
торов представляется более предпочтительным. Судя по данным лите-
ратуры, в основе их эффективности лежит ап-регуляция собственной 
системы эндогенных опиоидов [14, 32, 40, 51], тогда как примененение 
агонистов ассоциируется с принципом "заместительной терапии", а 
также может представлять опасность в виде формирования наркоти-
ческой зависимости. До сих пор оставались неизученными механизмы 
геропротекторного действия малых доз блокаторов опиоидных рецепто-
ров, а также их влияние на качество жизни стареющего организма. 

Целью настоящей работы было изучить показатели, характеризующие 
состояние мух Drosophila melanogaster, стареющих на фоне хронического 
потребления блокатора мю-опиоидных рецепторов налтрексона. 

 
Материал и методы. Эксперименты проведены на самках аутбредной 

лабораторной популяции D. melanogaster линии Oregon-R. Разведение и 
содержание контрольной популяции мух проводили при 25 °С на стан-
дартной питательной среде, содержащей сахар, манную крупу, дрожжи, 
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бензойную кислоту и агар-агар. На 3 сутки после вылета отсортиро-
ванных под эфирным наркозом мух рассаживали по 25 особей в пробир-
ки высотой 150 мм и диаметром 15 мм, содержащие по 2 мл корма. Пе-
ресадку на свежий корм осуществляли 3 раза в неделю, одновременно 
проводя подсчет погибших насекомых. Условия потребления налтрек-
сона были аналогичны тем, которые в наших предыдущих экспериментах 
способствовали повышению выживаемости и увеличению ПЖ мух: дро-
зофилы потребляли корм с препаратом в концентрации 0,1 мкг/мл 1 раз 
в неделю на протяжении 48 часов, начиная с 5 суток имагинальной жиз-
ни до смерти [4]. После полного вымирания дрозофил рассчитывали 
среднюю и максимальную ПЖ (максимальную ПЖ определяли как сред-
нюю ПЖ 10% последних оставшихся в живых особей). 

Часть мух из контрольной и подопытной групп в возрасте 38—40 сут 
была изъята для исследования газообмена, двигательной активности, а 
также устойчивости к голоданию, тепловому шоку и парам диэтилового 
эфира. Все исследования проводили через 6 сут после последнего при-
менения налтрексона. Дополнительным контролем служили молодые 
мухи в возрасте 6—7 сут. 

Для оценки двигательной активности мух пробирки, в которых они 
находились, извлекали из термостата, слегка встряхивали и размещали 
в специальной установке с видеокамерой. При изучении положитель-
ного фототаксиса пробирки устанавливали горизонтально, при этом 
нижняя часть пробирок накрывалась черной шторкой длиной 5 см. В 
течение 4 мин регистрировали перемещение мух из затемненной в ос-
вещенную часть пробирки, учитывая количество насекомых, проявив-
ших фототаксис, а также время их выхода на свет. При изучении от-
рицательного геотаксиса пробирки располагали вертикально при равно-
мерном освещении. В течение 4 мин регистрировали перемещение мух 
вверх по стенке пробирки до отметки 5 см, учитывая количество насе-
комых, поднявшихся на данную высоту, а также время их подъема. При 
тестировании чувствительности к морфину мухам за 24 часа до иссле-
дования отрицательного геотаксиса в корм добавляли гидрохлорид мор-
фина в концентрации 0,25 мг/мл.  

Для изучения интенсивности газообмена мух рассаживали по 10—
20 особей в пластиковые пробирки объемом 5 мл с небольшим коли-
чеством (10—20 мг) стандартного корма. Пробирки помещали в пласти-
ковые шприцы объемом 100 мл (по 3 пробирки в каждый) и, плотно 
закрыв носик шприца, выдерживали 6 часов в термостате при 25 °С. 
После этого пробу воздуха из шприца вводили в газоспектрометр (Gerb 
MIJNHARDT, Нидерланды) для определения содержания кислорода и 
углекислого газа.  

Для изучения устойчивости к голоданию мух рассаживали по 
10 особей в стеклянные пробирки без корма и через 18 ч регистриро-
вали количество погибших насекомых. 

Для изучения устойчивости к парам диэтилового эфира 18—20 мух 
отсаживали в пластиковую пробирку объемом 5 мл. На дно пробирки 
помещали вату, смоченную эфиром (20 мкл). Пробирку плотно закры-
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вали пробкой на 2 мин, после чего насекомых высыпали на лист бума-
ги и регистрировали продолжительность наркотического сна. 

Для изучения устойчивости к тепловому шоку мух рассаживали 
по10—12 особей в стеклянные пробирки без корма. Пробирки помеща-
ли на 25 мин в термостат при 38 °С. Через 24 ч после окончания теста 
производили подсчет погибших насекомых. 

Статистическую значимость групповых различий средней и макси-
мальной ПЖ, показателей газообмена, двигательной активности (время 
реакции), длительности наркотического сна, устойчивости к голоданию 
и тепловому шоку оценивали с помощью t-критерия Стьюдента. До-
стоверность различий выживаемости определяли по критерию Колмо-
горова – Смирнова, различий в количестве насекомых, проявлявших 
реакции фото- и геотаксиса – по критерию хи-квадрат. Для оценки 
влияния морфина на двигательную активность мух использовали двух-
факторный дисперсионный анализ (two-way ANOVA) с последующим 
сравнением исследуемых групп по методу Tukey HSD test. 

 
Результаты и их обсуждение. Жизнеспособность дрозофил, периоди-

чески потреблявших налтрексон, оказалась лучше, чем контрольных 
мух: применение препарата повышало выживаемость и увеличивало 
максимальную ПЖ насекомых (рис. 1, табл. 1). 

 

 

Рис. 1. Влияние налтрексона на выживаемость самок D. melanogaster. 

Таблица 1 
Влияние налтрексона на продолжительность жизни (ПЖ) самок D. melanogaster, сут (M ± m) 

Группа Средняя ПЖ Максимальная ПЖ 

Контроль 62,2 ± 1,5 (166) 76,8 ± 0,3 (17) 

Налтрексон  65,4 ± 1,8 (127) 78,8 ± 0,4*(13) 

Примечания (здесь и в табл. 4):  * – P < 0,05 по сравнению с контролем, в скобках – 
количество особей в группе. 

Для изучения геропротекторного действия налтрексона на следую-
щем этапе работы исследовали его влияние на ряд показателей, харак-
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теризующих состояние и адаптационные возможности 38—40-суточных 
дрозофил. Как известно, одной из важнейших характеристик функцио-
нального состояния мух является двигательная активность. С возрастом у 
дрозофил существенно снизились значения показателей, характери-
зующие локомоцию (табл. 2). В то же время, у мух, потреблявших нал-
трексон, значения этих показателей были лучше, чем у контрольных на-
секомых аналогичного возраста. Так, в группе мух, получавших пре-
парат, количество животных, выполнивших тесты фототаксиса и гео-
таксиса, оказалось больше, чем в контроле. При этом промежуток вре-
мени, за который мухи, потреблявшие налтрексон, достигали финишной 
отметки в тесте на фототаксис, был меньше почти в 2 раза, а в тесте на 
геотаксис – более чем в 4 раза, чем у контрольных особей. 

Таблица 2 
Влияние налтрексона на возрастные изменения двигательной активности самок 

D. melanogaster, M ± m 

6—7 сут 38—40 сут 
Показатель 

контроль (100) контроль (136) налтрексон (150) 

Фототаксис 

Количество вышедших в осве-
щенную часть пробирки, %  

100 17* 64*# 

Продолжительность выхода 
первых 15 % мух, с 2,7 ± 0,3 6,9 ± 1,2* 3,5 ± 0,7# 

Геотаксис 

Количество поднявшихся до 
отметки 5 см, % 

100 15* 25*# 

Время подъема первых 15 % 
мух, с 5,5 ± 0,4 120,7 ± 19,3* 28,8 ± 5,4*# 

Примечания (здесь и в табл. 3): * – P < 0,05 по сравнению с 6—7-суточными контроль-
ными мухами, # – P < 0,05 по сравнению с 38—40-суточными контрольными мухами, в 
скобках – количество особей в группе. 

 
Адаптационные возможности организма можно оценить по резуль-

татам исследования его устойчивости к неблагоприятным влияниям ок-
ружающей среды. Для такой оценки мы использовали моделирование 
ряда экзогенных дестабилизирующих факторов: метаболического стрес-
са, вызванного полным лишением пищи, химического стресса, вызван-
ного токсическим действием паров диэтилового эфира, а также теп-
лового стресса. Показано, что по сравнению с 6—7-суточными мухами 
(молодой контроль) у 38—40-суточных (старый контроль) снизилась ус-
тойчивость к голоданию, что проявилось в более высокой смертности, 
и устойчивость к парам диэтилового эфира, что проявилось в большей 
продолжительности наркотического сна (табл. 3). В то же время у  
38—40-суточных дрозофил, потреблявших налтрексон, смертность в 
тесте на устойчивость к голоданию оказалась в 1,8 раза меньше по 
сравнению с соответствующим возрастным контролем, а продолжитель-
ность наркотического сна, вызванного парами диэтилового эфира, 
практически не отличалась от взрослого контроля. Таким образом, по-
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требление налтрексона замедляло возрастные изменения двигательной 
активности, а также снижение устойчивости к голоданию и токсичес-
кому действию диэтилового эфира. Вместе с тем, дрозофилы, потреб-
лявшие налтрексон, оказались менее устойчивыми к действию тепло-
вого шока, что проявилось в более высокой смертности по сравнению с 
контрольными мухами (см. табл. 3). 

Таблица 3 
Влияние налтрексона на смертность при голодании или тепловом шоке и длительность 

наркотического сна самок D. melanogaster разного возраста, M ± m 

6—7 сут 38—40 сут 38—40 сут 
Показатель 

контроль контроль налтрексон 

Смертность при голодании, % 11,2 ± 0,3 (100) 43,6 ± 3,5* (79) 24,4 ± 2,7*# (80) 

Смертность при тепловом шоке, % 0,9 ± 0,9 (120) 26,1 ± 5,1* (97) 46,4 ± 7,2*# (93) 

Длительность наркотического сна, с 520 ± 30 (20) 838 ± 31* (19) 503 ± 22# (18) 

 
Принимая во внимание данные литературы о зависимости ПЖ 

дрозофил от интенсивности обменных процессов [34], мы исследовали 
влияние периодического потребления налтрексона на показатели газо-
обмена. У дрозофил, получавших налтрексон, были обнаружены досто-
верное уменьшение скорости потребления кислорода и тенденция к 
уменьшению скорости выделения углекислого газа по сравнению с 
контрольными особями аналогичного возраста (табл. 4). Полученные 
данные свидетельствуют о снижении скорости обменных процессов у 
мух, потреблявших налтрексон.  

Таблица 4 
Влияние налтрексона на газообмен у самок D. melanogaster, M ± m 

Группа CO2, мл/(г⋅ч) O2, мл/(г⋅ч) CO2/O2 

Контроль (112) 4,92 ± 0,27 5,78 ± 0,07 0,85 ± 0,04 

Налтрексон (177) 4,52 ± 0,08 5,38 ± 0,13* 0,84 ± 0,02 
 
Результаты настоящего исследования о влиянии налтрексона на вы-

живаемость и ПЖ дрозофил в целом соответствуют полученным нами 
ранее [4]. Тогда было показано, что периодическое потребление дрозофи-
лами и старыми мышами малых доз налтрексона увеличивало их выжи-
ваемость и среднюю ПЖ. По данным литературы, малые дозы налтрексо-
на при хроническом применении у мышей и крыс вызывают ап-регу-
ляцию эндогенной опиоидной активности [14, 36, 40], а у людей способ-
ствуют усилению стресс-резистентности, улучшению физического состоя-
ния, социального поведения и эмоционального статуса при терапии ряда 
заболеваний аутоммунного, воспалительного и стрессорного генеза [8, 9, 
13, 25, 45, 52]. Таким образом, ап-регуляция системы эндогенных опиои-
дов a priori представляется полезной для сохранения качества жизни ста-
реющего организма. Известные данные литературы о влиянии на орга-
низм малых доз налтрексона в совокупности с результатами наших пре-
дыдущих исследований о благоприятном влиянии периодического потреб-
ления этого препарата на выживаемость и ПЖ старых мышей позволили 
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предположительно объяснить увеличение жизнеспособности таких жи-
вотных с явлениями ап-регуляции эндогенной опиоидной активности [4]. 
В соответствии с данными литературы, действие налтрексона у насекомых 
такое же, как и у млекопитающих. Так, налтрексон блокирует вызванное 
морфином повышение порогов таких оборонительных реакций, как избе-
гания боли у сверчков [53], активного оборонительного поведения у пчел 
[37], реакции страха у богомолов [54], а также блокирует повышение локо-
моторной активности, вызванное морфином у тараканов [27]. 

Следует отметить, что действующие дозы налтрексона в опытах на 
насекомых соответствуют таковым у млекопитающих [37]. Примером 
сходного действия этого препарата на организм млекопитающих и на-
секомых являются также наши данные о благоприятном влиянии на 
жизнеспособность мух и мышей налтрексона в близких дозах (соответ-
ственно, 0,1 мг/кг и 0,15 мг/кг). На основании сказанного можно пред-
положить, что увеличение выживаемости и ПЖ дрозофил, периоди-
чески потреблявших налтрексон, как в предыдущем [4], так и в данном 
исследовании было обусловлено опиоидной ап-регуляцией. Косвенным 
подтверждением такого предположения являются данные о влиянии 
морфина на двигательную активность дрозофил, предварительно по-
треблявших налтрексон (рис. 2). У этих насекомых отмечалось более 
выраженное по сравнению с контролем влияние морфина на показа-
тели геотаксиса, что может свидетельствовать об увеличении чувстви-
тельности к морфину локомоторных механизмов вследствие роста 
числа и/или аффинитета µ-опиоидных рецепторов. 

 

 
Рис. 2. Влияние морфина на скорость реакции геотаксиса у самок 

D. melanogaster в контроле и при потреблении налтрексона (в 
каждой группе по 30 мух); * – P < 0,05 по сравнению с контролем, 
# – P < 0,05 по сравнению с налтрексоном. 

Повышение жизнеспособности мух, потреблявших налтрексон, сопро-
вождалось комплексом изменений, включавших в себя улучшение функ-
ционального состояния, изменение метаболизма и увеличение адапта-
ционных возможностей. При изучении состояния как двигательной актив-
ности дрозофил обращает на себя внимание сходство ее возрастных изме-
нений у млекопитающих (в частности, у крыс) и мух. Так, у крыс при 
старении снижается спонтанная и мотивированная двигательная актив-
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ность [1, 3, 6]. То же самое происходит и у дрозофил. Показано, что у них 
уже на второй неделе жизни ослабевают гео- и фототаксис [44] и умень-
шается расстояние, пройденное от точки отсчета [31]. Как известно, воз-
растное снижение двигательной активности, а также появление симптомов 
паркинсонизма у млекопитающих обусловлено ослаблением дофаминер-
гической медиации [6]. По мнению ряда авторов, нарушения двигательной 
активности при экспериментальном паркинсонизме у дрозофил также 
обусловлены дефицитом дофамина, поскольку они исчезают при приме-
нении как его агонистов, так и L-DOPA [38]. На важную роль дофамина в 
осуществлении локомоции у дрозофил указывают данные о том, что у 
мутантов мух с дефицитом в мозге синтеза дофамина уменьшаются ско-
рость передвижения, расстояние перемещения, ослабевают отрицательный 
геотаксис и положительный фототаксис, но эти изменения исправляются 
при помощи L-DOPA [41]. Также показано, что выраженность возрастных 
изменений дофаминмодулируемого поведения соответствовала снижению 
содержания дофамина в теле дрозофил, и были выявлены дегенеративные 
изменения в телах катехоламинергических клеток мозга старых мух [35]. 
Результаты нашего настоящего исследования о возрастных изменениях 
двигательной активности полностью согласуются с данными литературы. 
Так, в наших опытах у мух в возрасте 38—40 сут обнаружилось сущест-
венное снижение значений показателей фото- и геотаксиса, и данные 
литературы позволяют трактовать эти результаты как следствие возраст-
ного угнетения дофаминмодулируемого поведения. Периодическое по-
требление налтрексона, вызвавшее ап-регуляцию эндогенной опиоидной 
активности, существенно ослабило выраженность возрастных изменений 
фото- и геотаксиса у дрозофил. Известно, что внутримозговое введение µ-
опиоидных агонистов вызывает дофаминзависимое усиление локомотор-
ной активности у грызунов [24, 28, 50]. Известно также сходство функцио-
нирования дофаминергических систем у грызунов и насекомых при фор-
мировании локомоторных проявлений в ответ на активацию опиоидных 
рецепторов агонистами, в частности морфином [7, 26, 53], а также сход-
ство проявлений активации системы награды [10]. Таким образом, можно 
предположить, что сохранению локомоторной активности 38—40-суточных 
мух, потреблявших налтрексон, в наших экспериментах способствовала 
опиоидная ап-регуляция и, как следствие, рост функциональной актив-
ности дофаминергической системы. 

Показано, что ПЖ дрозофил в значительной мере определяется ин-
тенсивностью метаболизма, о которой можно судить по скорости погло-
щения кислорода. Так, у дрозофил, потреблявших различные антиокси-
данты, была обнаружена отрицательная корреляция между скоростью по-
глощения кислорода и средней ПЖ [34]. В наших опытах периодическое 
добавление в корм налтрексона также способствовало снижению потреб-
ления кислорода у дрозофил. Следует отметить, что аналогичное явление 
мы наблюдали у старых мышей через 9 мес потребления морфина по схе-
ме, благоприятствующей выживаемости животных: (6,0 ± 0,2) л О2/(кг⋅ч) в 
контроле и (5,1 ± 0,3) л О2/(кг⋅ч) в опыте (P < 0,05) [2]. Снижение потреб-
ления кислорода в обоих случаях можно трактовать как феномен, затруд-
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няющий образование активных форм кислорода и формирование 
возрастных деструктивных изменений, способствующих уменьшению ПЖ 
[16]. Схожесть изменений метаболизма (снижение потребления кислорода) 
при потреблении морфина и налтрексона позволяет предположить, что 
снижение интенсивности метаболизма у мух под влиянием налтрексона 
было обусловлено ап-регуляцией эндогенной опиоидной активности. 

Возвращаясь к обсуждению благоприятного влияния налтрексона на 
двигательную активность 38—40-суточных дрозофил, следует привести из-
вестные данные о том, что у домашних мух снижение интенсивности ме-
таболизма сопровождается увеличением ПЖ и ослабляет возрастное сни-
жение активности полетов [46]. Таким образом, к замедлению типичных 
возрастных изменений моторики дрозофил в наших опытах могли быть 
причастны не только рост функциональной активности дофаминергичес-
кой медиаторной системы, но и относительная сохранность дофаминер-
гических нейронов в силу снижения интенсивности метаболизма. 

В соответствии с данными литературы, устойчивость дрозофил к ок-
сидативному стрессу при старении снижается в связи с ослаблением 
функций защитных систем клетки, в частности белков теплового шока и 
ферментов антиоксидантной защиты [16]. Результаты наших экспери-
ментов свидетельствуют также о более высокой смертности от теплового 
шока 38—40-суточных контрольных мух по сравнению с молодыми. Ока-
залось также, что потребление налтрексона, которое способствовало сни-
жению интенсивности метаболизма 38—40-суточных дрозофил в состоя-
нии относительного покоя, не препятствовало развитию оксидативного 
стресса в условиях теплового шока. Более того, у мух, потреблявших нал-
трексон, выживаемость по окончании тепловой экспозиции оказалась 
ниже, чем у контрольных животных аналогичного возраста. Этому, воз-
можно, способствовала "детренированность" систем антиоксидантной за-
щиты вследствие хронического снижения потребления кислорода и не-
достаточного образования его активных форм, которые являются сигналь-
ными молекулами митохондриального гормезиса и играют важную роль в 
устойчивости организма к оксидативному стрессу [42]. Однако следует 
отметить, что повторяющиеся и незначительные по силе стрессы, повы-
шая устойчивость организма к сильному стрессу по механизму гормезиса, 
тем не менее, приводят к снижению ПЖ дрозофил [39]. 

Усилению влияния теплового шока на выживаемость мух, потреб-
лявших налтрексон, также могли способствовать относительная сохран-
ность дофаминергических структур вследствие замедления метаболизма 
и высокая дофаминергическая активность вследствие эндогенной опио-
идной ап-регуляции. Известно, что тепловой стресс у дрозофил вызы-
вает существенный рост содержания дофамина [22] и что окисление 
дофамина в нервных клетках приводит к образованию реактивных 
форм кислорода, которые помимо повреждающего действия индуциру-
ют экспрессию µ-опиоидных рецепторов [30], т. е. способствуют эндо-
генной опиоидной ап-регуляции. 

Вместе с тем, повышение активности дофаминергических систем у 
дрозофил, потреблявших налтрексон, могло благоприятствовать выжи-
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ваемости животных в условиях полного голодания. Как известно, ли-
нейные мухи с относительно высоким содержанием дофамина хуже пе-
реносят тепловой шок, но лучше переживают голодание [19]. Аналогич-
но при этих видах стресса ведут себя линейные самки дрозофил с высо-
ким уровнем нейропептида коразонина, которому отводят роль гормона 
стресса [55]. По данным этих авторов, высокий уровень коразонина 
замедляет расход запасов триглицеридов и способствует выживаемости 
дрозофил при голодании. Известно также, что экспрессия µ-опиоидных 
рецепторов у дрозофил облегчает выделение коразонина из соответ-
ствующих нейроэндокринных клеток [43]. На основании приведенных 
данных можно предположить, что дрозофилы, потреблявшие налтрек-
сон, вызвавший ап-регуляцию эндогенной опиоидной активности, име-
ли преимущество в выживаемости при голодании, и это преимущество 
реализовалось при участии коразонина. Следует отметить, что масса 
тела контрольных дрозофил и мух, потреблявших налтрексон, существен-
но не различалась – соответственно, (1,06 ± 0,03) мг и (1,09 ± 0,03) мг. 

Периодическое применение налтрексона также проявилось в 
уменьшении длительности наркотического сна 38—40-суточных дрозо-
фил. Известно, что при старении у млекопитающих увеличивается про-
должительность наркотического сна, вызванного введением этанола 
или диазепама, что предположительно обусловлено изменениями фар-
макокинетики либо возрастными сдвигами в точках приложения дей-
ствия препаратов [20]. Увеличение продолжительности сна 38—40-су-
точных дрозофил, вызванного парами диэтилового эфира, показано в 
настоящей работе. Известны несколько возможных точек приложения 
действия диэтилового эфира у дрозофил. Так, предполагается, что ми-
шенью для эфира могут быть натриевые каналы и кальцийсвязываю-
щий белок эндоплазматического ретикулума – кальретикулин [18], 
причем чувствительность к эфиру в большей мере зависит от полимор-
физма локуса, кодирующего натриевые каналы, чем от других причин 
(например, состояния мембран) [47]. Показано также, что эфирный 
наркоз более продолжителен у мух с нарушением функции гистамин-
регулируемых хлорных каналов [23]. Продолжительность наркотическо-
го сна дрозофил, возможно, зависит от состояния гена shaker, кодирую-
щего потенциалзависимые калиевые каналы, которые контролируют 
реполяризацию мембраны и освобождение медиаторов. Мутация shaker 
приводит к резкому сокращению сна и снижению чувствительности к 
действию наркоза [12]. Активность калиевых каналов в мозге дрозофил 
снижается также в результате мутации гена sleepless, что приводит к 
уменьшению продолжительности сна [29]. 

Следует отметить, что сон у дрозофил и млекопитающих имеет 
много общих черт: продолжительность сна зависит от циркадной и 
гомеостатической регуляции, связана с изменениями активности мозга, 
характеризуется изменениями экспрессии сотен генов, состоит из пе-
риодов устойчивого покоя, связанного с повышенным порогом воз-
буждения, и модулируется возбуждающими и снотворными препара-
тами [11]. Пробуждение дрозофил так же, как и позвоночных, осущест-
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вляется при участии дофамина [49], а снижение или рост активности 
cAMP и CREB, соответственно, замедляет или ускоряет пробуждение 
[21]. Известно также, что у дрозофил регуляция сна осуществляется при 
тесном взаимодействии двух центральных систем – нейрогуморальной 
(элементом которой является эпидермальный фактор роста) и нейромо-
дулирующей дофаминергической системы. Показано, что активация 
первой системы увеличивает продолжительность сна, а активация вто-
рой способствует пробуждению [17]. Установлено, что при старении у 
крыс базальная тирозинкиназная активность рецептора эпидермального 
фактора роста существенно растет [33]. Аналогичное явление, а также 
возрастная недостаточность дофаминергической медиаторной системы 
у 38-40-суточных дрозофил могли бы способствовать увеличению про-
должительности эфирного сна в наших экспериментах. Напротив, мож-
но предположить, что ап-регуляция эндогенной опиоидной активности, 
вызванная периодическим применением налтрексона и способствую-
щая увеличению активности cAMP и CREB и восстановлению до-
фаминергической медиации, ускоряла пробуждение дрозофил от эфир-
ного наркотического сна. 

Результаты настоящего исследования свидетельствуют о том, что 
периодическое потребление налтрексона наряду с повышением выжи-
ваемости и увеличением ПЖ дрозофил замедляло такие проявления 
старения, как ухудшение локомоции, снижение жизнеспособности в ус-
ловиях голодания и увеличение чувствительности к токсическому дей-
ствию эфира. Приведенные результаты можно трактовать как качест-
венные показатели улучшения функционального состояния и повыше-
ния адаптационных возможностей 38—40-суточных дрозофил, периоди-
чески потреблявших налтрексон. Вместе с тем, снижение их жизнеспо-
собности в условиях теплового шока может свидетельствовать о небла-
гоприятном влиянии препарата на адаптацию к данному виду стресса. 
Основными механизмами геропротекторного действия налтрексона в 
наших опытах представляются ап-регуляция эндогенной опиоидной ак-
тивности и сохранение дофаминергической регуляции. Также, учитывая 
роль дофамина как основного медиатора положительного подкрепления 
у дрозофил [10], можно предположить относительное сохранение функ-
ций системы награды у мух, потреблявших налтрексон. Это представля-
ется важным компонентом геропротекторного действия этого препара-
та, поскольку поддержание функционального состояния системы поло-
жительного подкрепления у старых животных способствует повышению 
выживаемости и увеличению ПЖ [1]. 
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У дослідах на самицях плодових мух D. melanogaster вивчали 
вплив малих доз блокатора µ-опиоидных рецепторів нал-
трексона на виживаність і тривалість життя (ТЖ), а також 
на показники, що характеризують локомоцію, інтенсивність 
метаболізму та адаптаційні можливості у 38—40-добових ко-
мах. Налтрексон додавали в живильне середовище до кін-
цевої концентрації 0,1 мкг/мл. Дрозофіли піддослідної групи 
споживали такий корм протягом 48 год 1 раз у тиждень, 
починаючи з 5 діб імагінального життя до смерті. Спожи-
вання живильного середовища з налтрексоном підвищувало 
виживаність і збільшувало максимальну ТЖ дрозофіл, а 
також знижувало споживання кисню й підсилювало вплив 
агониста µ-опиоидных рецепторів на рухову активність мух. 
Дрозофіли, які утримувалися на середовищі з налтрексоном, 
виявилися більш рухливими, ніж контрольні тварини анало-
гічного віку: тести фото- і геотаксиса вдавалося виконати 
більшому числу мух, що споживали налтрексон, причому за 
менший час у порівнянні з контролем. Тривалість наркотич-
ного сну, викликаного парами диетилового ефіру у мух, що 
споживали налтрексон, була менше, а стійкість до голоду-
вання – вище у порівнянні з відповідним віковим контро-
лем. Разом з тим, споживання налтрексона знижувало рези-
стентність комах до теплового шоку. Отримані результати 
свідчать про те, що споживання налтрексона в малих дозах 
поряд із підвищенням виживаності й збільшенням ТЖ 
дрозофіл викликало зниження інтенсивності метаболізму й 
ап-регуляцію ендогенної опіоїдної активності, а також при-
звело до вповільнення процесу старіння, про що свідчить 
відносне збереження локомоції та стійкості комах до мета-
боліческого й токсичного стресу. 
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T. V. Tushinskaia 
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The effects of small doses of Naltrexon – µ-opioid receptors 
blocker – on the survival and life span (LS), as well as on the 
indices, which characterize locomotion, intensity of metabolism 
and adaptive capacities, were studied in 38—40-day-old female 
D. melanogaster. Naltrexon was added to nutrient medium to final 
concentration of 0.1 mcg/ml. Insects of experimental group 
consumed such feed during 48 h once a week, starting from day 
5 of imaginable life till death.  
The consumption of nutrient medium containing Naltrexon 
increase survival rate and increased maximal LS of flies. Also it 
decreased oxygen consumption and enhanced the effect of 
agonist of µ-opioid receptors on motor activity of flies. Flies on 
Naltrexon vs. control flies of the same age proved to be more 
mobile: more Naltrexon-fed flies managed to perform photo- and 
geotaxis tests within a shorter period of time compared to control 
flies. The duration of ether vapor-induced narcotic sleep of flies 
on Naltrexon was shorter, while stability to starvation – higher 
compared to related age control. At the same time, the intake of 
Naltrexon decreased resistance of insects to thermal shock. The 
results obtained suggest that the use of small doses of Naltrexon 
increased survival rate and LS of flies, as well as induced 
decrease of intensity of metabolism and up-regulation of the 
endogenous opioid activity. Another finding was a deceleration of 
the aging process demonstrated by relative maintenance of 
locomotion and stability of insects to metabolic and toxic stress. 
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АНТИДЕПРЕСИВНА І НЕЙРОЛЕПТИЧНА ДІЯ 
НОВИХ НІТРОГЕНОВМІСНИХ ПОХІДНИХ 

ІЗОФЛАВОНІВ 
 

 
Встановлена і досліджена нейротропна активність нових похід-
них ізофлавонів, що містять у своїй структурі піперидиновий 
(сполука 1/09) і піперазиновий (сполука 5/09) фрагменти. У 
дослідах на мишах лінії Balb/c при емоційно-стресових станах і 
в тестах нейрофармакологічної взаємодії з речовинами, які 
пригнічують (резерпін, трифтазин) або активують (апоморфін) 
ЦНС, встановлено, що сполука 1/09 виявляє нейролептичну 
активність, а сполука 5/09 – антидепресивну. Одержані дані 
свідчать про перспективність подальшого вивчення нейрофар-
макологічного спектра і механізмів дії похідних ізофлавонів як 
субстанцій для розробки нових лікарських засобів. 
 
Ключові слова: нітрогеновмісні ізофлавонів, нейролептична 
активність, антидепресивна активність. 
 

 
Старіння ЦНС створює передумови для розвитку багатьох видів залежної 
від віку патології, включаючи такі, що виявляються віковими змінами пси-
хіки, поведінкових і емоційних реакцій, порушенням пам’яті, зниженням 
розумової і фізичної працездатності, рухової активності і т. п. [20, 21]. Нев-
рологічні й психічні розлади в літньому віці дуже часто протікають одно-
часно з соматичними захворюваннями, ускладнюючи їх. Так, депресія по-
єднується з кардіологічними розладами у 32,1 % випадків, з кардіоваскуляр-
ними – у 27 %, респіраторними – у 21,1 %, цереброваскулярними – у 
16,4 % [5, 12]. Разом з тим, численні клінічні дослідження свідчать, що 
___________  

 І. С. Безверха, Т. М. Пантелеймонова, М. У. Заїка, Л. Б. Шарабура, М. С. Фрасинюк,  
   В. П. Хиля, С. П. Бондаренко, 2013. 
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зняттям депресії можна значно покращити якість життя хворих і позитивно 
змінити профіль ризиків [11, 14, 16, 23]. Однак застосування комплексної 
терапії з включенням психотропних препаратів у літніх хворих з психопа-
тологічними синдромами і соматичними захворюваннями має низку за-
стережень. Зниження з віком метаболічної активності печінки, сповільнен-
ня процесу всмоктування з травного тракту, зниження функціональної 
здатності нирок та сповільнення екскреції, зменшення вмісту альбуминів у 
плазмі крові, з якими зв’язується більшість антидепресантів, та підвищення 
рецепторної чутливості периферичної і центральної нервової системи при-
зводять до зростання ризику побічних і токсичних ефектів [15, 16]. Подібні 
обставини мають значення для психофармакотерапії літніх людей взагалі, а 
особливо при супутній соматичній патології. Тому в сучасних умовах істот-
ного зростання числа людей літнього віку в структурі населення, "помолод-
шання" захворювань за останні десятиліття та збільшення частоти виявлен-
ня психопатологічних синдромів при соматичній патології все більшого 
значення набуває пошук нових засобів профілактики і медикаментозної 
терапії розладів ЦНС, тісно поєднаних із проблемами геропротекції [1, 22]. 

Однією зі сфер пошуку нових нейроактивних речовин є природні 
біологічно активні сполуки, серед яких особливе місце займають ізо-
флавони – фенольні гетероциклічні кисневмісні сполуки, відомі перш 
за все своїми естрогеноподібними властивостями [3, 6, 10]. Структурна 
схожість ізофлавонів із багатьма речовинами, що беруть участь у жит-
тєдіяльності клітин, пояснює їх вплив на активність ферментів та зв’я-
зування із цитоплазматичними і ядерними рецепторами гормонів і ме-
діаторів. Вони можуть вибірково виявляти як естрогенну, так і анти-
естрогенну активність, спричиняти опосередковані нейропротекторні 
[32, 33, 35, 42], кардіопротекторні [28, 46], протиостеопоротичні [27], 
протиатеросклеротичні [29], протидіабетичні [3], протиканцерогенні 
[41] та деякі інші ефекти. Численні дослідження свідчать про здатність 
ізофлавонів імітувати дію естрогенів на мозок, впливати на естрогенні 
альфа- и бета-рецептори (рецептори окситоцину в гіпоталамусі і ре-
цептори регулювання мРНК у паравентрикулярному ядрі), викликати 
зміни в естрогензалежних генах, модулювати вплив головного мозку на 
поведінку, змінювати рівень нейромедіаторів у мозку (зокрема, у старих 
тварин), послаблювати депресивні прояви [18, 24, 26, 37, 45]. 

Ізофлавонам, як і іншим флавоноїдам, властива антиоксидантна дія, 
зумовлена високою рухливістю електронів в ароматичному ядрі їх молекул 
[3, 13, 30, 31]. Антиоксидантними властивостями пояснюється протектор-
ний вплив ізофлавонів на нервову систему, оскільки саме в нервовій тка-
нині небезпека виникнення оксидативного стресу більша, ніж в інших тка-
нинах, завдяки високій інтенсивності окислювального метаболізму, висо-
кому вмісту ліпідів та нижчій активності антиоксидантних ферментів. Вста-
новлено, що при нейроінтоксикації у тварин ізофлавони запобігають деге-
нерації нейронів, стресіндукованому пошкодженню ДНК та апоптозу [3, 8, 
25, 39, 44]. Ізофлавони збільшують резистентність нейронів до окислюваль-
ного стресу та гіпоксії, виявляють мембраностабілізуючу дію, впливають на 
активність рецепторів та динаміку фізіологічно активних речовин у нерво-
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вих клітинах, причому цей вплив носить модулюючий і нормалізуючий ха-
рактер і не виходить за рамки фізіологічної норми [2, 9, 17, 32, 36, 38, 43]. 

Нейропсихотропна активність ізофлавонів залишається недостатньо 
вивченою, але дані літератури та результати наших власних попередніх 
досліджень свідчать про перспективність розробок у цьому напряму. 
Структурна різноманітність флавоноїдів та їх здатність до хімічної мо-
дифікації створюють невичерпні можливості в плані одержання нових 
похідних, дозволяють змінювати їх у потрібному напрямку для підви-
щення активності, зниження токсичності або розширення спектра фар-
макологічної дії. Слід зазначити, що важливе місце серед сучасних 
лікарських препаратів (у тому числі нейротропної дії) посідають нітро-
геновмісні гетероциклічні сполуки. У зв’язку з цим було синтезовано 
ряд нітрогеновмісних похідних ізофлавонів, з яких в результаті скри-
нінгу виділено дві біологічно активні сполуки: 8-амінометильна похідна 
7-гідроксиізофлавону, що містить залишок 3-метилпіперидину (лабора-
торний шифр 1/09), та 7-[2-(4-етилпіперазин-1-іл)етокси] похідна 2-
метил-4-хлорізофлавону (лабораторний шифр 5/09). 
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Метою роботи було експериментальне вивчення антидепресивної і 

нейролептичної активності вказаних сполук. 
 
Матеріал та методи. Досліди виконані на самцях і самках мишей віком 

5—7 міс лінії Balb/c. Досліджувані сполуки – це представлені вище нітро-
геновмісні ізофлавони 1/09 (7-гідрокси-8-[(3-метилпіперидин-1-іл)метил]-
3-феніл-4H-хромен-4-он) та 5/09 (7-[2-(4-етилпіперазин-1-іл)етокси]-2-
метил-3-(4-хлорофеніл)-4H-хромен-4-он). В якості референтних препара-
тів застосовували нейролептик хлорпротиксен (Труксал, Х.Лундбек АО, 
Данія) та антидепресант амітриптилін (Зентіва, Словакія). 

Сполуки вводили тваринам одноразово або коротким курсом, перо-
рально у вигляді завису на 2 % крохмальному гелі із розрахунку 0,2 мл 
на 10 г маси тіла. Дози досліджуваних сполук та еталонних препаратів 
відповідали 1/25 ЛД50, що в розрахунку становило 36 мг/кг сполуки 
1/09, 28 мг/кг сполуки 5/09, 10 мг/кг амітриптиліну, 8 мг/кг труксалу. 
Контрольним тваринам у відповідному об’ємі вводили крохмальний 
гель. У групах утримувалось від 8 до 10 тварин. 

Нейротропну дію вивчали за поведінковими показниками при екс-
периментальних емоційно-стресових станах та нейрофармакологічними 
тестами взаємодії з речовинами, що пригнічують або активують ЦНС і 
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за якими можна орієнтовно визначити задіяні нейромедіаторні меха-
нізми [7, 19]. Емоційно-стресові стани моделювали в умовах вимуше-
ного плавання мишей при 27 °С (тест Порсолта) та при їх іммобілізації – 
підвішуванні за хвіст (тест ПЗХ). У тесті Порсолта реєстрували кількість 
випадків і тривалість періодів зупинки плавання (пасивне плавання) за 
6 хв спостереження [40]. У тесті ПЗХ визначали час нерухомого зави-
сання (період "відчаю") за 6 хв іммобілізації [34]. 

У тесті взаємодії із симпатолітиком резерпіном мишам коротким 
курсом (один раз на добу протягом 3 діб) вводили досліджувані спо-
луки, а через 1 год після останнього введення – резерпін із розрахунку 
2,5 мг/кг, внутрішньоочеревинно [19]. Через 5 год визначали показ-
ники, що характеризують вплив на депресивні ефекти резерпіну – 
зниження рухової активності, гіпотермію та блефароптоз. 

Для встановлення антидепресивної активності вивчали також 
взаємодію сполук з нейролептиком, який пригнічує ЦНС та викликає у 
тварин кататонію. Для цього мишам через 1 год після введення до-
сліджуваної сполуки внутрішньоочеревинно вводили трифтазин із роз-
рахунку 5 мг/кг. Протикаталептичну дію оцінювали в динаміці протя-
гом 4 год за здатністю тварини утримувати надану незвичну для неї 
позу (поза "лектора") на сходинці висотою 3 см. Результати оцінювали 
за 3-бальною шкалою: при утриманні пози протягом 15—29 с – 1 бал, 
30—59 с – 2 бали, >60 с – 3 бали [19]. 

У тесті з апоморфіном (агоністом дофамінових рецепторів) виявляли 
нейролептичну активність сполук, оскільки нейролептики як правило за-
побігають розвитку апоморфінової стереотипії ("вертикалізації"). Апомор-
фін вводили підшкірно, із розрахунку 5 мг/кг після введення досліджува-
них сполук. Відразу ж тварину поміщали у циліндричну дротяну камеру ді-
аметром 12 см і висотою 15 см. Стереотипну поведінку оцінювали сумарно 
у балах кожні 2 хв протягом 1 год спостереження, реєструючи випадки об-
нюхування (1 бал), кусання/гризіння (2 бали) та "вертикалізації" – піднят-
тя на вертикальну сітку (число балів відповідало числу лап на сітці) [19]. 

Статистичну значимість відмінностей між групами оцінювали за 
t-критерієм Стьюдента [4]. 

 
Результати та їх обговорення. Встановлено, що при вимушеному 

плаванні у мишей, яким вводили сполуку 1/09, достовірно збільшува-
лось число випадків зупинки плавання та спостерігалась тенденція до 
зростання часу пасивного плавання, тобто прояви депресивної поведін-
ки посилювались. Навпаки, після введення сполуки 5/09 депресивність 
послаблювалась, про що свідчить вірогідне скорочення числа зупинок 
та тривалості пасивного плавання (табл. 1). Подібні результати одержані 
у тесті ПЗХ, де після введення сполуки 5/09 у мишей дослідної групи 
статистично вірогідно (у 2,4 рази) зменшувався час нерухомості порів-
няно з контролем. У сполуки 1/09 ефект був відсутній. 

Результати тесту на антидепресивну дію з резерпіном показали, що 
у контрольних мишей після введення резерпіну очікувано спостеріга-
лись блефароптоз, гіпотермія та помірне зниження рухової активності. 
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У мишей, яким вводили сполуку 1/09, значення досліджуваних показ-
ників як до введення резерпіну, так і після його введення не відрізня-
лись від контрольних, за виключенням посилення гіпотермії. Навпаки, 
після введення сполуки 5/09 (до резерпіну) спостерігалось зниження 
ректальної температури та значне (на 160 % відносно контролю) підви-
щення горизонтальної рухової активності у "відкритому полі". Введення 
резерпіну на цьому фоні нівелювало активуючу дію сполуки 5/09 на 
рухливість мишей, в результаті чого кількість перетнутих квадратів у 
відкритому полі знижувалась до рівня контрольних тварин. Встанов-
лено також достовірне зменшення блефароптозу, що свідчить про ан-
тагонізм з резерпіном і може бути пов’язане з дією на моноамінергічні 
системи мозку. Відсутність впливу на резерпінову гіпотермію може по-
яснюватись встановленою нами раніше власною гіпотермічною дією 
сполуки 5/09. 

Таблиця 1 
Антидепресивні ефекти ізофлавонів при різних депресивноподібних станах у мишей, M ± m 

Показник Контроль Сполука 1/09 Сполука 5/09 

Тест Порсолта 

Час пасивного плавання, с 72,8 ± 13,0 120,8 ± 22,0 35,0 ± 6,6*# 

Число епізодів зупинки плавання 5,8 ± 0,4 8,9 ± 0,6* 3,8 ± 0,5*# 

Тест ПЗХ 

Час нерухомості, с 139,0 ± 13,9 107,0 ± 11,6 58,0 ± 8,0*# 

Введення резерпіну 
Блефароптоз, бали 

до резерпіну 
після резерпіну 

 
0α 

1,9 ± 0,1α 

 
0 

1,5 ± 0,2α 

 
0 

1,3 ± 0,2*α 

Ректальна температура, °С 
до резерпіну 
після резерпіну 

 
37,7 ± 0,1 
36,3 ± 0,1α 

 
37,5 ± 0,1 

35,6 ± 0,2*α 

 
37,6 ± 0,1 
35,9 ± 0,4α 

Число перетнутих квадратів 
до резерпіну 
після резерпіну 

 
7,2 ± 2,0 
5,3 ± 1,4 

 
6,9 ± 1,8 
9,6 ± 3,5 

 
18,8 ± 4,7*# 
6,5 ± 1,3α 

Примітки: * – Р < 0,05 у порівнянні з контролем, # – Р < 0,05 у порівнянні зі сполукою 
1/09, α – Р < 0,05 у порівнянні з даними до резерпіну. 

 
Результати тесту на антидепресивну дію з резерпіном показали, що 

у контрольних мишей після введення резерпіну очікувано спостеріга-
лись блефароптоз, гіпотермія та помірне зниження рухової активності. 
У мишей, яким вводили сполуку 1/09, значення досліджуваних показ-
ників як до введення резерпіну, так і після його введення не відрізня-
лись від контрольних, за виключенням посилення гіпотермії. Навпаки, 
після введення сполуки 5/09 (до резерпіну) спостерігалось зниження 
ректальної температури та значне (на 160 % відносно контролю) підви-
щення горизонтальної рухової активності у "відкритому полі". Введення 
резерпіну на цьому фоні нівелювало активуючу дію сполуки 5/09 на 
рухливість мишей, в результаті чого кількість перетнутих квадратів у 
відкритому полі знижувалась до рівня контрольних тварин. Встанов-
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лено також достовірне зменшення блефароптозу, що свідчить про ан-
тагонізм з резерпіном і може бути пов’язане з дією на моноамінергічні 
системи мозку. Відсутність впливу на резерпінову гіпотермію може по-
яснюватись встановленою нами раніше власною гіпотермічною дією 
сполуки 5/09. 

Базуючись на тому, що скорочення тривалості періодів нерухомості 
в тестах Порсолта і ПЗХ, а також антагонізм із резерпіном високо коре-
люють з антидепресивною активністю, можна прогнозувати активуючі 
(антидепресивні, антистресорні) властивості у сполуки 5/09 і депри-
муючу дію на ЦНС у сполуки 1/09. Ці припущення були підтверджені у 
наступних дослідах. У тесті на взаємодію з агоністом дофамінових ре-
цепторів апоморфіном сполука 1/09 статистично вірогідно збільшувала 
латентний період та пригнічувала феномен "вертикалізації", зменшуючи 
силу стереотипії (табл. 2). Подібний анатагонізм з апоморфіном харак-
терний для типових та деяких атипових нейролептиків і дозволяє при-
пустити вплив сполуки на дофамінергічні системи мозку. У цьому до-
сліженні сполука 5/09 не виявила активності, тоді як сполука 1/09 за 
вираженістю ефекту не поступалась референтному нейролептику трук-
салу. 

Таблиця 2 
Вплив ізофлавонів на розвиток апормофінової стереотипії у мишей, M ± m 

Показник Контроль Сполука 1/09 Сполука 5/09 Труксал 

Латентний період, с 2,5 ± 0,4 4,7 ± 0,9* 4,0 ± 0,8 10,3 ± 0,9*#α 

Сили стереотипії, бали 77,8 ± 8,4 51,3 ± 5,3* 63,6 ± 10,0 56,2 ± 6,0* 

Примітки: * – Р < 0,05 у порівнянні з контролем, # – Р < 0,05 у порівнянні зі сполукою 
1/09, α – Р < 0,05 у порівнянні зі сполукою 5/09. 

 

При каталепсії, викликаній у мишей нейролептиком трифтазином, 
сполука 5/09 в різному ступені (залежно від часу спостереження та вве-
деної дози) послаблювала або повністю запобігала виникненню ката-
лепсії (табл. 3). Зменшення числа тварин із каталепсією та сили кате-
лептогенної дії нейролептика свідчить про антагонізм зі трифтазином і 
є показовим для антидепресантів. Протикаталептична активність сполу-
ки 5/09 відповідала референтному препарату амітриптиліну. 

Таким чином, вперше виявлена і досліджена нейротропна активність 
нітрогеновмісних похідних ізофлавону, які містять піперидиновий або 
піперазиновий фрагменти. У дослідах на тваринах сполука 1/09 виявила 
ознаки нейролептичної активності, а сполука 5/09 – антидепресивної 
активності. Результати нейрофармакологічних тестів дозволяють прогно-
зувати, що механізм дії сполуки 1/09 вірогідно пов’язаний зі впливом на 
дофамінергічну систему, тоді як сполука 5/09 впливає на моноамінер-
гічну систему мозку. Одержані дані свідчать про перспективність подаль-
шого вивчення спектра фармакологічної активності та механізмів дії ніт-
рогеновмісних похідних ізофлавонів як потенційних субстанцій для но-
вих лікарських засобів корекції психоемоційних розладів, зокрема в осіб 
літнього віку із супутньою соматичною патологією. 
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Таблиця 3 
Вплив різних доз ізофлавону 5/09 на розвиток трифтазинової каталепсії у мишей, M ± m 

Група Частка мишей з 
каталепсією, % 

Тривалість епізоду 
каталепсії, с 

Інтенсивність 
каталепсії, бали 

Через 1 год 

Контроль 71 54 ± 18 2,0 ± 0,6 

Сполука 5/09, 30 мг/кг 25 26 ± 15 0,8 ± 0,5 

Сполука 5/09, 100 мг/кг 0 0*# 0*# 

Амітриптилін 0 0*# 0*# 

Через 2 год  

Контроль 86 53 ± 11 2,1 ± 0,4 

Сполука 5/09, 30 мг/кг 25 24 ± 16 0,5 ± 0,3* 

Сполука 5/09, 100 мг/кг 25 8 ± 6*β 0,4 ± 0,3* 

Амітриптилін 14 2,0 ± 1,8*#βλ 0,3 ± 0,2* 

Через 3 год  

Контроль 86 55 ± 6 2,1 ± 0,2 

Сполука 5/09, 30 мг/кг 50  44 ± 17 1,5 ± 0,3λ 

Сполука 5/09, 100 мг/кг 25  7 ± 5*#β 0,4 ± 0,3*# 

Амітриптилін 57  21 ± 8*β 1,0 ± 0,4*β 

Через 4 год  

Контроль 100  50 ± 9 2,3 ± 0,4 

Сполука 5/09, 30 мг/кг 75  53 ± 18 1,5 ± 0,4λ 

Сполука 5/09, 100 мг/кг 38 10 ± 6* 0,5 ± 0,3* 

Амітриптилін 71  28 ± 8λ 1,3 ± 0,4βλ 

Примітки: * – Р < 0,05 у порівнянні з контролем, # – Р < 0,05 у порівнянні зі сполукою 5/09 
(30 мг/кг), α – Р < 0,05 у порівнянні зі сполукою 5/09 (100 мг/кг), β – Р < 0,05 у порівнянні з 
відповідною групою через 1 год, λ – Р < 0,05 у порівнянні з відповідною групою через 2 год. 
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Обнаружена и исследована нейротропная активность новых 
производных изофлавонов, содержащих в своей структуре 
пиперидиновый (соединение 1/09) и пиперазиновый (соеди-
нение 5/09) фрагменты. В опытах на мышах лінії Balb/c при 
эмоционально-стрессовых состояниях и в тестах нейрофар-
макологического взаимодействия с веществами, угнетающи-
ми (резерпин, трифтазин) или активирующими (апоморфин) 
ЦНС, установлено, что соединение 1/09 проявляет нейро-
лептическую активность, а соединение 5/09 – антидепрес-
сивную. Полученные данные свидетельствуют о перспектив-
ности дальнейшего изучения нейрофармакологического 
спектра и маханизмов действия производных изофлавонов в 
качестве субстанций для разработки новых лекарственных 
средств. 
 
 

 
 
 
 



 АНТИДЕПРЕСИВНА І НЕЙРОЛЕПТИЧНА ДІЯ НОВИХ НІТРОГЕНОВМІСНИХ ПОХІДНИХ ІЗОФЛАВОНІВ 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2013. Т.22. № 2 

155 

ANTIDEPRESSANT AND NEUROLEPTIC ACTION OF NEW 
DERIVATIVES OF NITROGEN-CONTAINING 

ISOFLAVONES 
 

I. S. Bezverha, T. N. Panteleymonova, M. U. Zaika,  
L. B. Sharabura, M. S. Frasiniuk1, V. P. Hilia2,  

S. P. Bondarenko3 

 
State Institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 

NAMS Ukraine", 04114 Kyiv 
1Institute of Bioorganic Chemistry and Petrochemistry  

NAS Ukraine, 02660 Kyiv 
2Taras Shevchenko National University of Kyiv, 01601 Kyiv 

3National University of Food Technologies, 01601 Kyiv 
 
Detected and studied was the neurotropic activity of new 
isoflavone derivatives, containing in their structure piperidine 
(compound 1/09) and piperazine (compound 5/09) fragments. 
The results of experiments on Balb/c mice in emotional-stress 
conditions and in tests on neuropharmacological interaction with 
substances inhibiting (reserpine, triftazine) or activating (apomor-
phine) the CNS revealed the neuroleptic activity of compound 
1/09 and antidepressant one — of compound 5/09. The data 
obtained are indicative of prospectivity of further studies of 
neuropharmacological spectrum and mechanisms of action of 
derivatives of isoflavones as substances for developing new 
medicinal products. 
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ВЛИЯНИЕ КОМБИНИРОВАННОЙ 
ГЕМОДИНАМИЧЕСКОЙ И МЕТАБОЛИЧЕСКОЙ 
ТЕРАПИИ С ПРИМЕНЕНИЕМ КАЛИЕВОЙ  
И МАГНИЕВОЙ СОЛЕЙ D-ГЛЮКОНОВОЙ 

КИСЛОТЫ НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ 
СОСТОЯНИЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ 
СИСТЕМЫ У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО 

ВОЗРАСТА С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ 
И СОПУТСТВУЮЩЕЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ 

БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА 
 

 
Обследовано 60 больных в возрасте 60—75 лет с артериаль-
ной гипертензией (АГ) и сопутствующей ишемической бо-
лезнью сердца (ИБС): 30 больных (основная группа) прини-
мали калиевую и магниевую соли D-глюконовой кислоты в 
составе комплексной гемодинамической терапии, 30 паци-
ентов (контрольная группа) продолжали базисную терапию. 
Показано, что дополнительное назначение солей глюконо-
вой кислоты потенцирует антиангинальную. антиишемичес-
кую эффективность базисной терапии и оказывает допол-
нительное антиаритмическое влияние. 
 
Ключевые слова: артериальная гипертензия, ишемическая 
болезнь сердца, калиевая и магниевая соли D-глюконовой 
кислоты. 
 

 
В настоящее время в литературе остро дискутируется вопрос о приме-
нении в кардиологической практике препаратов метаболической на-
правленности, имеющих различные точки приложения [2, 6, 10]. Кли-

___________  
 А. М. Христофорова, П. П. Чаяло, 2013. 
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нический опыт свидетельствует, что введение в схемы лечения препа-
ратов метаболического действия, улучшающих энергетические процес-
сы в миокарде, сопровождается меньшим количеством побочных реак-
ций, большей безопасностью и лучшей переносимостью терапии, что 
особенно важно для пациентов пожилого возраста [6, 12, 14]. Наиболее 
широко применяемые в практической медицине триметазидин и милд-
ронат оказывают преимущественно стимулирующее влияние на про-
цессы гликолиза, блокируя синтез свободных жирных кислот [16, 18]. 
Однако и другие биохимические реакции могут служить мишенью для 
воздействия цитопротекторов [15]. 

В основе метаболической активности  оригинального отечествен-
ного препарата, содержащего калиевую и магниевую соли пентоокси-
капроновой (D-глюконовой) кислоты (Ритмокор) лежит активация пен-
тозного шунта окисления глюкозы, что сопровождается повышением 
внутриклеточного уровня АТФ и креатинфосфата [3]. Принципиальным 
отличием в механизме действия препарата является активация обмена 
глюкозы при ишемии без блокады окисления жирных кислот, которые 
в нормоксических условиях выполняют основную энергетическую роль. 
Кроме того, в условиях гипоксии и ишемии, повышая активность су-
пероксидисмутазы, препарат угнетает интенсивность свободнорадикаль-
ного окисления белков и перекисного окисления липидов, что  дает  
возможность его применения в качестве дополнительной терапии у па-
циентов с сердечно-сосудистой патологией [3, 7, 20]. 

Цель исследования – изучение антиишемической и антиангиналь-
ной эффективности калиевой и магниевой солей D-глюконовой кис-
лоты в составе базисной гемодинамической терапии у пожилых па-
циентов с артериальной гипертензией (АГ) и сопутствующей ишеми-
ческой болезнью сердца (ИБС). 

 
Обследуемые и методы. Обследованы 60 пациентов (33 мужчины и 

27 женщин) в возрасте 60—75 лет с АГ (мягкая – умеренная АГ) и со-
путствующей хронической ИБС: стабильной стенокардией напряжения 
II—III функционального класса. Критериями отбора в исследования 
были прием базисной гемодинамической терапии не менее 3 мес до 
момента включения в исследования, приверженность к лечению и до-
стижение целевых уровней артериального давления (АД) в соответствии 
с критериями, регламентируемыми Украинским обществом кардиоло-
гов [9]. Базисная терапия включала в себя ингибиторы ангиотензинпре-
вращающего фермента – периндоприл (10 мг в сутки) или лизиноприл 
(20 мг в сутки), блокаторы кальциевых каналов – амлодипин (5 мг в 
сутки), а также мочегонные – гидрохлортиазид (12,5 мг в сутки) и 
бета-адреноблокаторы – бисопролол (2,5—5 мг в сутки). Из сопутству-
ющих препаратов назначали ацетилсалициловую кислоту (75—125 мг в 
сутки), нитраты краткого действия для купирования приступов стено-
кардии и статины в виде симвастатина. 

Все пациенты были распределены на две группы, сопоставимые по 
возрасту, полу, стадии АГ, гипотензивной и сопутствующей терапии: 
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1 группа (контрольная) – 30 пациентов, продолжавших прием назна-
ченной ранее базисной гемодинамической терапии; 2 группа (основ-
ная) – 30 больных, которым к назначенной базисной терапии добав-
ляли калиевую и магниевую соли D-глюконовой кислоты в капсулах по 
0,36 г. Режим приема –  2 капсулы 2 раза в день в течение 3 мес. 

Наряду с рутинными клиническими, лабораторными и инструмен-
тальными исследованиями определяли количество приступов стено-
кардии и принимаемых таблеток нитроглицерина в неделю. Стандарт-
ную  ЭКГ в покое и при велоэргометрии (ВЭМ, физический стресс) 
регистрировали на аппаратно-программном комплексе Megacart с 
велоэргометром ЕМ 940 ("Siemens", Германия; программная версия 4.8) 
в режиме 3-минутной ступенчато возрастающей непрерывной нагруз-
ки начальной мощностью 25 Вт. Достижение субмаксимальной часто-
ты сердечных сокращений (ЧСС), появление болевого ангинозного 
приступа (1 балл – слабый, 2 балла – умеренный, 3 балла –  выра-
женный болевой синдром) и ишемические изменения ЭКГ (депрессия 
сегмента ST более 1 мм в одном и более отведениях ЭКГ) наряду с 
другими регламентированными критериями были использованы для 
прекращения ВЭМ [19]. ЧСС и АД регистрировали на каждом этапе 
нагрузки и через каждую минуту восстановительного периода. Оцени-
вали в секундах общую продолжительность ВЭМ, время до появления 
ангинозного приступа, время появления ишемической депрессии сег-
мента ST более 1 мм в одном или более отведениях ЭКГ, время вос-
становления исходной ЭКГ, а также глубину ишемической депрессии 
сегмента ST (в мм). Согласно рекомендациям для проведения ВЭМ [2, 
19], рассчитывали показатели, характеризующие функциональное со-
стояние сердечно-сосудистой системы во время физического стресса: 
объем выполненной работы (ОВР) в кгм/мин, пороговую мощность 
(ПМ) в Вт, двойное произведение (ДП) в усл. ед., хронотропный ре-
зерв (ХР) в ЧСС, максимальное потребление кислорода (МПО2) в 
МЕ. Для оценки эффективности терапии определяли коэффициенты 
прироста величин показателей ХР (КПХР), ДП (КПДП) и МПО2 
(КПМПО2) на единицу выполненной работы, что дало возможность 
сравнивать полученные результаты при выполнении нагрузки различ-
ной мощности в динамике [13]. 

Холтеровское мониторирование ЭКГ (ХМ ЭКГ) проводили на ап-
парате "Кардиотехника-2000" (Санкт-Петербург, Россия) с автоматичес-
ким анализом полученных данных. Во время мониторирования пациен-
ты вели дневник, в котором указывали время начала и окончания при-
ступов стенокардии в покое и при выполнении повседневных физичес-
ких нагрузок. Показатели ХМ ЭКГ сопоставляли с данными, получен-
ными при анализе дневников пациента. За эпизод ишемии принимали 
отрезок времени, в течение которого величина депрессии сегмента ST 
на расстоянии 0,08 с от точки J составляла 1 мм при продолжитель-
ности эпизода не менее 1 мин и самом кратком интервале между двумя 
эпизодами – не менее 1 мин. Определяли среднюю ЧСС за сутки, 
количество болевых и безболевых ишемических эпизодов за сутки, сум-
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марную длительность безболевых и болевых эпизодов за сутки, ампли-
туду смещения сегмента ST в отведениях V4, Y,V6 ЭКГ (мм), величину 
суммарного значения интеграла смещения амплитуды и наклона эпизо-
дов (мкВ/мин), количество желудочковых экстрасистол (ЖЭ), наджелу-
дочковых экстрасистол (НЖЭ) и пароксизмов фибрилляции пред-
сердий (ПФП) [11, 17]. 

Достоверность различий попарно связанных выборок оценивали 
при помощи параметрических и непараметрических методов с исполь-
зованием t-критерия Стьюдента и критерия Вилкоксона – Манна – 
Уитни. Для оценки межгрупповых различий независимых выборок ис-
пользовали t-критерий Стьюдента и методы факторного дисперсион-
ного анализа (ANOVA). 

 
Результаты и их обсуждение. Присоединение калиевой и магниевой 

солей глюконовой кислоты к стабильной гемодинамической терапии 
пациентов с АГ сопровождалось положительной динамикой клиничес-
ких проявлений сопутствующей ИБС (рис. 1). Наряду со значимым по 
сравнению с группой контроля снижением числа ангинозных присту-
пов на (21,0 ± 3,5) % (Р = 0,0006) и уменьшением количества потребля-
емого нитроглицерина в неделю на (40,6 ± 4,6) % (Р = 0,002) допол-
нительное применение соли глюконовой кислоты сопровождалось по-
вышением антиангинального эффекта (табл. 1). 

 

 
Рис. 1. Антиангинальная эффективность дополнительного приема 

калиевой и магниевой солей глюконовой кислоты у пожи-
лых больных с АГ и сопутствующей ИБС; * – P < 0,05 по 
сравнению с контрольной группой. 

 
Анализ независимых выборок показал наличие межгрупповых разли-

чий по таким параметрам, как время возникновения ангинозного при-
ступа (Р = 0,00001) и интенсивность болевого приступа (Р = 0,000004) во 
время  выполнения физической нагрузки. Так, если интенсивность боле-
вого приступа в основной группе уменьшилась в среднем на 23 %, а время 
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до появления ангинозного приступа – на 3,7 %, то в группе сравнения – 
соответственно, на 13,7 % и 2,8 %. Несмотря на значимое повышение 
антиангинальной эффективности терапии, не было выявлено существен-
ных различий между группами в отношении таких параметров, как дли-
тельность теста (Р = 0,59), ПМ (Р = 0,15) и ОВР (Р = 0,78). Наряду с 
этим в основной группе отмечаются более весомые достоверные сдвиги 
в отношении восстановительного периода, длительность которого со-
кратилась более чем на 10 % и была статистически значимой при сопо-
ставлении с группой сравнения (рис. 2). 

Таблица 1 
Влияние комбинированной гемодинамической и метаболической терапии с применением 
калиевой и магниевой солей глюконовой кислоты на сдвиги значений показателей теста  

с физической нагрузкой у пожилых больных с АГ и сопутствующей ИБС 

Контрольная группа 
n = 30 

Основная группа 
n = 30 

Показатель 
до лечения

M ± m 

после 
лечения 
∆M ± m 

до лечения
M ± m 

после 
лечения 
∆M ± m 

Продолжительность 
нагрузочного теста, с 639,0 ± 22,5 21,0 ± 5,5** 607,3 ± 22,1 25,1 ± 5,3** 

Время до появления  
ишемической депрессии 
сегмента ST, с 

475,6 ± 26,0 6,3 ± 2,8* 474,7 ± 25,0 25,3 ± 12,3* 

Время до ангинозного 
приступа, с 617,8 ± 21,7 16,2 ± 5,2** 580,7 ± 22,3 19,7 ± 5,5**# 

Мощность пороговой 
нагрузки, Вт 88,7 ± 3,1 3,0 ± 0,8** 78,1 ± 3,0 5,0 ± 1,1** 

Глубина ишемической де-
прессии сегмента ST, мм 1,67 ± 0,04 —0,18 ± 0,06** 1,72 ± 0,06 —0,16 ± 0,05** 

Интенсивность болевого 
синдрома, баллы 

1,96 ± 0,08 —0,3 ± 0,1* 2,1 ± 0,1 —0,5 ± 0,1**# 

Время восстановления 
ЭКГ, с 299,3 ± 15,6 —1,3 ± 15,7 314,0 ± 18,4 —30,7 ± 9,7**# 

Объем выполненной 
работы, кгм/мин 3772 ± 237 212 ± 300** 3449 ± 224 233 ± 272** 

Примечания (здесь и в табл. 2—3):* – P < 0,05, ** – P < 0,01 по сравнению с до лечения;  
# – P < 0,05 (достоверность сдвига по сравнению с соответствующей контрольной 
группой). 
 

В основной группе наблюдалось не только более быстрое восста-
новление параметров ЭКГ, но и достоверное по сравнению с конт-
рольной группой уменьшение более чем в 3 раза времени купирования 
болевого синдрома на (15,2 ± 3,9) % и времени восстановления исход-
ной ЧСС на (12,0 ± 3,2) %, что свидетельствует о повышении резерв-
ных способностей сердца после физической нагрузки. Об улучшении 
адаптационных возможностей  сердечно-сосудистой системы под влия-
нием комбинированной метаболической и гемодинамической терапии 
свидетельствует и анализ показателей, характеризующих ее функциони-
рование в условиях физического стресса (табл. 2). 
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Рис. 2. Влияние дополнительного приема калиевой и магниевой 

солей глюконовой кислоты на длительность восстанови-
тельного периода после физического стресса у пожилых 
больных с АГ и сопутствующей ИБС; межгрупповой эф-
фект: F = 9,446 (Р = 0,003), вертикальные линии – 95 % 
доверительный интервал. 

Таблица 2 
Влияние комбинированной гемодинамической и метаболической терапии с применением 

калиевой и магниевой солей глюконовой кислоты на изменения функционального состояния 
сердечно-сосудистой системы во время физического стресса у пожилых больных с АГ  

и сопутствующей ИБС 

Контрольная группа 
N = 30 

Основная группа 
n = 30 

Показатель 
до лечения

M ± m 
после лечения

∆M ± m 
до лечения

M ± m 
после лечения 

∆M ± m 

ЧСС исходная, мин—1  70,7 ± 1,8 —1,0 ± 0,9 68,1 ± 1,5 —1,1 ± 1,6 

ЧСС пороговая, мин—1 128,4 ± 2,5 —2,0 ± 1,2 117,9 ± 3,5 —2,7 ± 1,4*# 

Хронотропный резерв 
(ХР) (ЧСС пороговая — 
ЧСС исходная), мин—1 

57,7 ± 2,9 —1,0 ± 1,3 49,8 ± 3,4 —1,7 ± 1,7*# 

ХР/ОВР⋅100, усл. ед. 1,67 ± 0,10 —0,13 ± 0,05 1,55 ± 0,10 —0,17 ± 0,05*# 

МПО2, МЕ 5,0 ± 0,2 0,14 ± 0,03** 4,6 ± 0,2 0,22 ± 0,05** 

ДП/ОВР⋅100, усл. ед. 6,9 ± 0,4 —0,64 ± 0,13** 6,8 ± 0,4 —0,80 ± 0,15** 

МПО2/ОВР⋅100, усл. ед. 0,141 ± 0,006 —0,004 ± 0,001* 0,142 ± 0,005 —0,003 ± 0,002* 

 
В условиях терапии, ограничивающей прирост ЧСС и АД, для оценки 

полученных результатов рассчитывали коэффициенты прироста показате-
лей на единицу выполненной работы, позволяющие объективно судить о 
резервных возможностях сердечно-сосудистой системы во время физичес-
кого стресса [13]. Из представленных данных следует, что в основной груп-
пе наблюдалось статистически значимое по сравнению с контрольной 
группой ограничение прироста ЧСС на единицу выполненной работы – 
на (8,4 ± 3,5) % (Р = 0,003), что, возможно, и является одним из механиз-
мов реализации дополнительной антиангинальной эффективности калие-
вой и магниевой солей глюконовой кислоты в условиях физического стрес-
са. Проведенный анализ показал наличие значимой обратной  корреляции 
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между величиной прироста ЧСС на единицу выполненной работы, сни-
жением количества ангинозных приступов в неделю (r = —0,41, Р = 0,025) 
и количеством потребляемого нитроглицерина в неделю (r = —0,55, 
Р = 0,003). На этапе физической нагрузки выявлена четкая отрицательная 
корреляция между ограничением ЧСС на единицу выполненной работы, 
временем наступления болевого синдрома и ишемических изменений на 
ЭКГ после лечения (r = —0,4, Р = 0,028 и r = —0,38, Р = 0,039, соответ-
ственно). Кроме того, выявлено наличие прямой корреляции между дина-
микой ЧСС в восстановительном периоде и приростом ЧСС на единицу 
выполненной работы во время физической нагрузки (r = 0,43, Р = 0,019), 
что также косвенно свидетельствует о том, что ограничение ЧСС является 
одним из возможных механизмов реализации дополнительных антианги-
нальных эффектов солей глюконовой кислоты после физического стресса. 

Отсутствие достоверных различий между основной группой и груп-
пой сравнения в отношении антиишемической эффективности препа-
рата во время физического стресса, несмотря на наличие более выра-
женных сдвигов по ряду параметров, может быть обусловлено в первую 
очередь невысокой чувствительностью методов статистического анализа 
(40 %) при небольшом объеме анализируемой выборки, не позволяю-
щей разграничить указанные изменения. 

Результаты, полученные при суточном мониторировании ЭКГ, в 
большей степени указывают на увеличение антиишемической эффек-
тивности при дополнительном назначении препарата к базисной гемо-
динамической терапии (табл. 3). 

Так, при сопоставлении данных, полученных после анализа днев-
ников пациентов и результатов ХМ ЭКГ, зафиксировано уменьшение в 
среднем на 40 % общего количества ишемических эпизодов – на 
(1,5 ± 0,4) эпизод/сут (Р  = 0,001), а также на 47,5 %, длительности боле-
вых и безболевых эпизодов ишемии за сутки – на (14,1 ± 3,6) мин 
(Р = 0,0004), клинически более значимое по сравнению с группой конт-
роля (Р = 0,037). По сравнению с группой, принимающей только базовую 
терапию, уменьшилась и максимальная амплитуда смещения сегмента ST 
в регистрируемых отведениях ЭКГ: в отведении V4 – на (0,3 ± 0,09) мм 
(Р = 0,003), в ортогональном отведении Y – на (0,41 ± 0,13) мм (Р = 0,003) 
и отведении V6 – на (0,36 ± 0,14) мм (Р = 0,016). Наряду с этим наи-
более значимые различия отмечаются в отношении снижения суммар-
ного интеграла смещения эпизодов ST в регистрируемых отведениях. 
Использование данного интегрального показателя при динамичном на-
блюдении позволяет более адекватно оценить влияние препаратов на 
период реполяризации при суточном мониторировании ЭКГ [11]. Из-
менения значений суммарного показателя интеграла до и после лече-
ния показано на рис. 3. Отмечены статистически достоверные сдвиги 
по сравнению с группой, принимающей только базовую терапию. Улуч-
шение процессов реполяризации в миокарде у больных на фоне терапии 
препаратом сопровождается снижением как среднесуточных значений 
ЧСС – на (3,7 ± 1,5) в мин (Р = 0,0017), так и снижением уровня мини-
мальных и максимальных значений сердечного ритма – соответственно, 
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на (2,9 ± 1,3) в мин (Р = 0,034) и на (17,4 ± 3,8) в мин (Р = 0,00007) по 
сравнению с группой контроля (рис. 4). 

Таблица 3 
Влияние комбинированной гемодинамической и метаболической терапии с применением 
калиевой и магниевой солей глюконовой кислоты на изменения параметров суточного 

мониторирования ЭКГ у пожилых больных с АГ и сопутствующей ИБС 

Контрольная группа 
n = 30 

Основная группа 
n = 30 

Показатель 
до лечения 

M ± m 

после 
лечения 
∆M ± m 

до лечения
M ± m 

после 
лечения 
∆M ± m 

ЧСС максимальная, мин—1 110,4 ± 3,1 —1,9 ± 1,3 119,0 ± 3,4 —102,4 ± 2,9*# 

ЧСС минимальная, мин—1 53,5 ± 1,8 —1,6 ± 0,4 55,9 ± 1,1 —53,0 ± 1,1*# 

ЧСС средняя, мин—1 68,5 ± 1,8 —0,7+0,8 68,7 ± 1,8 —65,0 ± 1,4*# 

Количество эпизодов 
ишемии за сутки 3.3 ± 0,8 —0,6+0,5 3,7 ± 0,6 —2,2 ± 0,5** 

Длительность эпизодов 
ишемии, мин 23,6 ± 5,9 —3,9+5,4 29,7 ± 5,6 —15,6 ± 4,7**# 

Амплитуда максимального 
смещения сегмента ST, мм 

отведение V4 
отведение Y 
отведение V6 

 
 

0,95 ± 0,10 
0,92 ± 0,12 
0,96 ± 0,14 

 
 

—0,06 ± 0,09 
—0,12 ± 0,10 
—0,10 ± 0,14

 
 

1,11 ± 0,11 
1,23 ± 0,13 
1,26 ± 0,14 

 
 

—0,30 ± 0,06*# 
—0,41 ± 0,13*# 
—0,36 ± 0,14*# 

Суммарный интеграл 
эпизодов смещения ST в 
отведениях, мВ/мин 

2,86 ± 0,69 —0,26 ± 0,42 3,17 ± 0,40 —1,78 ± 0,30**# 

ЖЭ, сут 27,1 ± 14,7 —2,0 ± 4,2 200,8 ± 73,9 —162,0 ± 63,1*# 

НЖЭ, сут 98,8 ± 32,9 —4,4 ± 7,2 293,8 ± 97,7 —211,0 ± 77,8*# 

ПФП, сут 0,4 ± 0,1 —0,07 ± 0,13* 0,5 ± 0,1 —0,17 ± 0,14*# 

 

 
Рис. 3. Влияние дополнительного приема калиевой и магниевой 

солей глюконовой кислоты на величину суммарного инте-
грала эпизодов смещения сегмента ST (по данным ХМ 
ЭКГ) у пожилых больных с АГ и сопутствующей ИБС; 
межгрупповой эффект: F = 8,943 (Р = 0,004), вертикальные 
линии – 95 % доверительный интервал. 
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Рис. 4. Влияние дополнительного приема калиевой и магниевой 

солей глюконовой кислоты на среднесуточные значения 
максимальной и минимальной ЧСС (по данным ХМ ЭКГ) 
у пожилых больных с АГ и сопутствующей ИБС; межгруп-
повой эффект: F = 5,213 (Р = 0,026), вертикальные линии – 
95 % доверительный интервал. 

 
Межгрупповой эффект рассчитывали с учетом многомерных критери-

ев значимости для максимальных и минимальных значений показателей 
ЧСС. Таким образом, при сравнительном  анализе в основной группе от-
мечена четкая тенденция к снижению средней ЧСС (Р = 0,03) и ограни-
чение максимальных значений сердечного ритма (Р = 0,0027), что являет-
ся дополнительным фактором для реализации антиангинальной и анти-
ишемической эффективности ритмокора у пациентов с АГ. Наряду с этим 
в основной группе наблюдается более чем в 3 раза уменьшение количества 
ЖЭ и НЖЭ. Проведенный анализ показал наличие достоверной прямой 
корреляции между снижением количества ЖЭ и ограничением макси-
мальной ЧСС, описываемое уравнением регрессии (рис. 5): 

∆ЖЭ (ЖЭ до лечения — ЖЭ после лечения) = 114,01 + 4,9205⋅∆ЧСС  
(ЧСС максимальное до лечения — ЧСС максимальное после лечения). 

 
Рис. 5. Корреляция между снижением количества ЖЭ и ограниче-

нием максимальной ЧСС у пожилых больных с АГ и сопут-
ствующей ИБС на фоне дополнительного приема калиевой 
и магниевой солей глюконовой кислоты; r = 0,362, пунк-
тирные линии – 95 % доверительный интервал. 
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Отмеченное дополнительное влияние калиевой и магниевой солей 
глюконовой кислоты на ЧСС возможно, также связано с антиаритми-
ческой эффективностью препарата [5]. 

Таким образом, применение калиевой и магниевой солей глюко-
новой кислоты в составе комплексной гемодинамической терапии ока-
зывает дополнительное антиангинальное, антиишемическое и анти-
аритмическое влияние у больных АГ и сопутствующей ИБС, что под-
тверждается данными и других исследований [1, 4, 6—8]. Однако следу-
ет отметить, что большинство клинических эффектов препарата   не-
возможно объяснить только содержанием ионов магния и калия в его 
составе, поскольку их концентрация значительно меньше, нежели в 
аналогичных веществах, содержащих калий и магний, например в ас-
парагинатах [4, 7]. Следует предположить, что протекторный эффект 
солей глюконовой кислоты реализуется благодаря адаптационной оп-
тимизации энергетического обмена, обусловленной косвенным влия-
нием пентооксикапроновой кислоты на метаболизм глюкозы за счет 
активации пентозного шунта, а также дополнительным влиянием маг-
ния, являющегося триггером большинства энергозависимых процессов 
[1, 8]. Немаловажное значение имеет и влияние препарата на систему 
антиоксидантной защиты [3]. Таким образом, соли глюконовой кисло-
ты выступают в роли своеобразного метаболического регулятора био-
химических процессов в миокарде в зависимости от степени его обес-
печенности кислородом и могут с успехом применяться для улучшения 
функционального состояния сердечно-сосудистой системы у пациентов 
пожилого возраста. 

Выводы 
1. Дополнительное назначение калиевой и магниевой солей глюко-
новой кислоты к базисной гемодинамической терапии значительно 
уменьшает клинические проявления ИБС у пожилых больных с АГ, 
что проявляется уменьшением количества ангинозных приступов и 
количества потребляемого нитроглицерина в неделю, а также сни-
жением интенсивности и длительности болевых приступов во время 
физической нагрузки. 

2. Присоединение калиевой и магниевой солей глюконовой кислоты 
улучшает функционирование сердечно сосудистой системы во время 
физического стресса – уменьшается прирост ЧСС на единицу вы-
полненной работы, сокращается время восстановительного периода 
после нагрузки. 

3. Антиишемическая эффективность комбинированной гемодинами-
ческой и метаболической терапии в большей степени реализуется 
при выполнении повседневных физических нагрузок, чем во время 
физического стресса (по данным ХМ ЭКГ, уменьшается количест-
во, длительность и глубина ишемических эпизодов за сутки). 

4. Назначение калиевой и магниевой солей глюконовой кислоты к 
базисной терапии оказывает дополнительное антиаритмическое 
влияние – уменьшается количество желудочковых и надже-
лудочкоых нарушений ритма. 
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5. Одним из возможных механизмов реализации дополнительного 
воздействия препарата на функциональное состояние сердечно-
сосудистой системы как в покое, так и вовремя физического 
стресса лежит ограничение ЧСС. 
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ВПЛИВ КОМБІНОВАНОЇ ГЕМОДИНАМІЧНОЙ  
І МЕТАБОЛІЧНОЇ ТЕРАПІЇ ІЗ ЗАСТОСУВАННЯМ 
КАЛІЄВОЇ Й МАГНІЄВОЇ СОЛЕЙ D-ГЛЮКОНОВОЙ 

КИСЛОТИ НА ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН  
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Обстежено 60 хворих у віці 60—75 років з артеріальною гі-
пертензією (АГ) і супутньою ішемічною хворобою серця 
(ИБС): 30 хворих (основна група) приймали калієву й маг-
нієву солі D-глюконової кислоти у складі комплексної гемо-
динамічної терапії, 30 пацієнтів (контрольна група) продов-
жували базисну терапію. Показано, що додаткове призна-
чення солей глюконовой кислоти потенціює антиангінальну. 
антиішемічну ефективність базисної терапії й робить додат-
ковий антиаритмічний вплив. 
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The investigation involved 60 patients aged 60—75 years with 
arterial hypertension (AH) and concomitant ischemic heart 
disease: 30 patients were taking potassium-magnesium salt of  
D-gluconic acid in the combined hemodynamic therapy, 30 pa-
tients (control group) went on basic treatment. The additional 
prescription of gluconic acid salts was shown to potentiate 
antianginal antiischemic efficacy of basic therapy and to produce 
additional antiarrhythmic effect.  
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ОПРЕДЕЛЕНИЕ ЛИПИДНОГО  
СПЕКТРА КРОВИ У БОЛЬНЫХ  

С СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ ПАТОЛОГИЕЙ 
СТАРШИХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУПП  

ДЛЯ ОБОСНОВАНИЯ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ 
КОРРЕКЦИИ ВОЗМОЖНЫХ НАРУШЕНИЙ 

 
 

В последние годы статины приобретают все более существен-
ное значение в фармакотерапии дислипидемий лиц старших 
возрастных групп. Однако данные оценки эффективности ста-
тинов у больных до 70 лет бездоказательно переносятся и на 
старшие возрастные группы. При этом особые сложности 
возникают при лечении больных с сердечной или коморбид-
ной патологией. Данное исследование было предпринято для 
использования показателей липидного спектра крови у боль-
ных пожилого и старческого возраста в обосновании фармако-
логической коррекции возможных нарушений. У 81 больного 
ишемической болезнью сердца в сочетании с гипертонической 
болезнью, подразделенных на две возрастные группы (44 боль-
ных 65—79 лет и 37 больных 80—94 лет), определяли частоту и 
выраженность дислипидемий. Достоверных различий между 
двумя возрастными группами по параметрам липидного спект-
ра не установлено, кроме уровня холестерина липопротеинов 
низкой плотности (ХС ЛПНП). Среди отклонений от опти-
мальных показателей преобладали повышение концентрации 
общего ХС и ХС ЛПНП. Частота значений показателей обще-
го ХС выше 6,2 ммоль/л среди всех обследованных достигала 
25,9 %, а ниже 5,0 ммоль/л была только у 9,9 % пациентов. 
При лечении этих больных следует применять очень проду-
манную индивидуальную тактику статинотерапии, а также по-
стоянный контроль ее эффективности и безопасности. 
 
Ключевые слова: пожилой возраст, липидный спектр, холе-
стерин, сердечная недостаточность, статины. 
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Возрастные аспекты нарушений липидного обмена остаются дискусси-
онными до настоящего времени. Противоречия касаются их ассоциа-
ций с физиологическим старением или формированием атерогенеза – 
патологии с различными индивидуальными механизмами, вступающи-
ми в состояние дисгармонии с процессами возрастного саногенеза. 

Со времени выяснения (начало 80-х годов) мембранных и клеточ-
ных, структурных и регуляторных аспектов влияния холестерина (ХС) 
[5] сохраняются неясности в отношении его накопления в различных 
клетках организма, в том числе в опухолях. Биологическая роль ХС на-
столько значима, что его синтезируют все клетки организма, кроме 
эритроцитов. Поэтому содержание ХС в тканях организма при наличии 
в нем суммарно 140—150 г максимально представлено в мозге, соедини-
тельной ткани, мышцах (почти по 30 г), в коже и крови (около 10 г) [5]. 
Очевидно, что в крови содержится не более 8—10 % общего содержания 
ХС. Насколько снижение уровня ХС в плазме крови изменяет его кле-
точные пулы вследствие стандартов фармакотерапии, которые ориенти-
рованы только на оценку показателей липидов крови, остается неяс-
ным и мало изученным. 

Недостаточно данных и относительно популяционных аспектов ге-
нетики атерогенеза (особенно в Украине). Эти данные могут быть зави-
симы от генетически обусловленной степени ферментативного метабо-
лизма ХС на путях его превращения в желчные кислоты, витамин Д, в 
гормоны в коре надпочечников и в другие биологически активные 
гормональные соединения в сложных каскадах метаболизма стеринов. 

Научные достижения в трактовке современных теорий атерогенеза 
способствовали внедрению фармакотерапии дислипидемий статинами. 
При этом отдельно появляющиеся в научных статьях негативные резуль-
таты, осложнения статинотерапии или дискуссионные обзоры занимают 
скромную долю в лавине позитивных публикаций, регламентирующих 
приказов и рекомендаций [6]. Результаты доказательной медицины, полу-
ченные для оценки эффективности статинов у больных преимущественно 
до 70 лет, переносятся и на более старшие возрастные группы, что спо-
собствует их бездоказательному применению в этих когортах населения. 
Поэтому вопросы применения статинов в возрастном аспекте остаются 
среди нерешенных [3] и нечетких предложений в рекомендациях. Тем бо-
лее возникают сложности выбора терапии при наличии на фоне старения 
сердечной недостаточности или коморбидной патологии [4]. 

В то же время, даже при решении проводить статинотерапию ее ре-
зультативность остается недостаточной, что обусловлено как низкой ча-
стотой достижения целевых уровней или минимальным снижением 
значений липидных показателей, так и важной определяющей пробле-
мой комплайентности пациентов к этой терапии, особенно в условиях 
наличия возрастных когнитивных нарушений. Все это создает предпо-
сылки к достаточно низкому уровню (до 10 %) использования статинов 
в Украине [2]. 

Целью данного исследования было изучение показателей липид-
ного спектра крови у больных старших возрастных групп для обосно-
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вания фармакологической коррекции возможных выявленных нару-
шений. 

 
Обследуемые и методы. Обследован 81 пациент (21 мужчина и 

60 женщин) в возрасте 65—94 лет, которых распределили на две группы: 
1 – 65—79 лет (n = 44), 2 – 80—94 лет (n = 37). Диагноз ишемической 
болезни сердца и гипертонической болезни был верифицирован в усло-
виях госпитализации в кардиологическое отделение: из 81 обследо-
ванного 42 (51,8 %) больных ранее перенесли инфаркт миокарда; из 
них у 7 (8,6 %) он был повторный, с проявлениями хронической сер-
дечной недостаточности (ХСН II—III ФК). Наследственный анамнез по 
сердечно-сосудистым заболеваниям был отягощенным у 42 (51,8 %) 
родственников больных. Гипертоническая болезнь II—III стадии про-
слеживалась в анамнезе у 73 (90,1 %) больных, у 47 (58 %) пациентов 
наблюдалась избыточная масса тела, у 11 (13,6 %) – ожирение, у 11 
(13,6 %) – сахарный диабет 2 типа. 

Кроме клинико-инструментального обследования для подтвержде-
ния диагноза у всех больных в сыворотке крови определяли уровни об-
щего холестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ) и ХС липопротеинов вы-
сокой плотности (ЛПВП) ферментативным методом. Для характерис-
тики дислипопротеидемии оценивали содержание ХС в составе липо-
протеинов низкой плотности (ЛПНП) по формуле W. T. Friedewald: 

 
ХС ЛПНГ = ОХС — (ХС ЛПВП + ТГ/2,22), 

 
где ТГ/2,22 – содержание ХС в составе липопротеинов очень низкой 
плотности (ЛПОНП) в ммоль/л. Концентрацию ХС в составе ЛПНП + 
ЛПОНП определяли как разницу между ОХС и ХС ЛПВП. Вычисляли 
также соотношение ХС ЛПНП/ХС ЛПВП и коэффициент атероген-
ности (КА): 

КА = ОХС — ХС ЛПВП)/ХС ЛПВП. 
 
Результаты и их обсуждение. Клинические характеристики больных 

позволяют считать, что на них можно распространить предложенные 
J. Evert и соавт. [7] варианты трех фенотипов старения, как и для долго-
жителей: первый – "выжившие с болезнью" (когда болезни развивались 
до 80 лет), второй – "отложившие болезни" (болезнь возникла после 
80 лет), но практически отсутствуют третий вариант – "избежавшие бо-
лезней", так как у всех была сердечно-сосудистая патология, диагности-
руемая в последние годы. 

Широкомасштабные эпидемиологические исследования по встре-
чаемости дислипидемий в Украине не проводились, но с учетом риска 
развития гипер- (гиперХС) или тем более гипохолестеринемии (ги-
поХС) следует уточнить их частоту среди обследованных больных. Как 
это предложено проектом ВОЗ (MONICA), нами были выделены паци-
енты с гиперХС выше 6,2 ммоль/л: их оказалось 21 среди 81 (25,9 %), 
причем из них 14 больных до 80 лет и 7 – старше 80 лет. Частота более 



О. А. Яковлева, Е. М. Микула 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2013. Т.22. № 2 

172 

низких величин ХС – менее 5,0 ммоль/л (193 мг/дл) – встречалась 
только у 8 (9,9 %) больных в среднем возрасте (82,1 ± 2,5) лет. Оче-
видно, что снижение уровня ХС все-таки имеет место среди пациентов 
более старших возрастных групп, но в довольно низких пределах. Эта 
частота значительно ниже данных о распространенности гипохолесте-
ринемий в России (36—51 %) и Польше (22—28 %), как и гипоХС у аме-
риканцев (до 40 %); правда, среди более молодых возрастных групп (до 
65 лет) [6]. Следовательно, в исследуемой группе больных имели место 
причины, вызвавшие более частые проявления дислипидемий. 

Результаты анализа количественных показателей липидов крови в 
двух возрастных группах пациентов приведены в таблице. Так уровень 
ОХС крови у больных 65—79 лет (оХС) превышал оптимальную норму. 
При этом концентрация ХС ЛПВП соответствовала нормальным коле-
баниям. Уровень ТГ также не претерпевал значительных нарушений. 
Концентрация ХС ЛПНП и ХС ЛПОНП составляла, соответственно 
(0,68 ± 0,02) моль/л и (3,7 ± 0,1) ммоль/л (см. табл.). В результате ин-
декс атерогенности не превышал 3,5 ± 0,2, хотя и со значительным раз-
махом (1,9—6,2). Очевидно, что концентрации ОХС и ХС ЛПНП пре-
вышают соответствующие уровни для целевого фармакологического 
контроля – менее 5,0 ммоль/л и менее 3,0 ммоль/л. 

 
Липиды крови у больных с сердечно-сосудистой патологией старших возрастных групп, M ± m 

Показатель 65—79 лет (n = 44) 80—94 лет (n = 37) 

Общий ХС, ммоль/л 5,76 ± 0,08 5,6 ± 0,08 

ХС ЛПВП, ммоль/л 1,35 ± 0,06 1,34 ± 0,04 

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,7 ± 0,1 3,4 ± 0,1* 

ХС ЛПОНП, ммоль/л 0,68 ± 0,02 0,68 ± 0,02 

Триглицериды, ммоль/л 1,5 ± 0,04 1,5 ± 0,04 

Коэффициент атерогенности 3,5 ± 0,2 3,3 ± 0,1 

Примечание: * – P < 0,05 по сравнению с больными в возрасте 65—79 лет. 

Что касается второй возрастной группы больных (80—94 лет), то 
оказалось, что значительных отличий в липидном спектре от первой 
группы не выявлено. Незначительные различия имели место только в 
уровне ХС ЛПНП (см. табл.). Возраст, по-видимому, мало влиял на 
различия в липидном дисбалансе, который мог ассоциироваться с ря-
дом других факторов риска развития атеросклероза. Тем более, что воз-
можна известная диссоциация между клинической кардиальной симп-
томатикой и вариантами гиперхолестеринемии. На наш взгляд, нельзя 
исключить накопления ХС вследствие дисбаланса его расходования на 
путях метаболических ферментативных превращений, которые с воз-
растом могут снижаться. 

Учитывая изолированное повышение общего ХС и ХС ЛПНП при 
нормальном уровне ХС ЛПВП и ТГ, вопрос о целесообразности приме-
нения статинов требует уточнения. В случае применения липидосни-
жающей терапии выбор статина должен быть направлен на повышение 
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уровня ХС ЛПВП во избежание его некорректного снижения и риска 
усугубления липидного дисбаланса. Учитывая это, можно отдать пред-
почтение выбору розувастатина с его доказанным влиянием на прирост 
ХС ЛПВП. 

Таким образом, сохранение гиперХС в старших возрастных группах 
у больных с высоким кардиальным риском после перенесенного ин-
фаркта миокарда и при наличии гипертонической болезни должно быть 
обоснованием для назначения статинов. Однако их выбор, риск неже-
лательных печеночных реакций при ХСН, снижение когнитивных 
функций, опасность гипоХС (с ее неблагоприятным прогнозом) и про-
грессирование катаракты [8] вынуждают применять очень продуманную 
индивидуальную тактику статинотерапии, а также постоянный целена-
правленный контроль ее эффективности и безопасности. 
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ВИЗНАЧЕННЯ ЛІПІДНОГО СПЕКТРА КРОВІ У ХВОРИХ 
ІЗ СЕРЦЕВО-СУДИННОЮ ПАТОЛОГІЄЮ СТАРШИХ 

ВІКОВИХ ГРУП ДЛЯ ОБГРУНТУВАННЯ 
ФАРМАКОЛОГІЧНОЇ КОРЕКЦІЇ МОЖЛИВИХ 

ПОРУШЕНЬ 
 

О. О. Яковлева, О. М. Мікула 
 

Вінницький національний медичний універсітет  
ім. М. І. Пирогова МОЗ України, 21018 

 
В останні роки статини набувають все більш істотне зна-
чення у фврмакотерапії осіб старших вікових груп. Проте 
дані оцінки ефективності статинів у хворих до 70 років без-
доказово переносяться і на старші вікові групи. При цьому 
особливі складності виникають при лікуванні хворих із 
сердечною або коморбідною патологією. Це дослідження бу-
ло зроблено для використання показників ліпідного сректра 
крові у хворих літнього та старечого віку в обґрунтуванні 
фармакологічної корекції можливих порушень. У 81 хворого 
на ішемічну хворобу серця в поєднанні з гіпертонічною хво-
робою, яких було розподілено на дві віклві групи (44 хворих 
65—79 років і 37 хворих 80—94 років) визначали частоту та 
вираженість дисліпідемій. Вірогідних відмінностей між дво-
ма віковими групами за параметрами ліпідного спектра не 
встановлено, крім рівня холестерину ліпопротеінів низької 
густини (ХС-ЛПНГ). Серед відхилень від оптимальних по-
казників переважали підвищення концентрації загального 
ХС та ХС ЛПНГ. Частота значень показників загального ХС 
вище 6,2 ммоль/л серед усіх обстежених сягала 25,9 %, а 
нижче 5,0 ммоль/л була лише у 9,9 % пацієнтів. При ліку-
ванні цих хворих слід застосовувати дуже розмірковану інди-
відуальну тактику статинотерапії, а також постійний конт-
роль її ефективності та безбеки. 
 
 

DETERMINATION OF BLOOD LIPID SPECTRUM  
IN THE GERIATRIC PATIENTS WITH CARDIOVASCULAR 

PATHOLOGY FOR SUBSTANTIATING 
PHARMACOLOGICAL CORRECTION OF POSSIBLE 

DISTURBANCES 
 

O. A. Yakovleva, E. M. Mikula 
 

N. I. Pirogov Vynytsa National Medical University Ministry  
of Health Ukraine, 21018 Vynytsa 

 
During recent years statins acquire ever growing importance in 
pharmacotherapy of dyslipidemias in senior age persons. 
However, the data of assessment of statins efficacy in patients 
aged below 70 are unsubstantiatedly transferred to older age 
groups, with most significant problems occurring in the treatment 
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of patients with cardiac and co-morbid pathology. The present 
investigation was undertaken for using indices of blood lipid 
spectrum in patients of elderly and old age to substantiate 
pharmacological correction of possible disturbances. The occurrence 
and severity of dyslipidemias were determined in 81 patients with 
ischemic heart disease combined with hypertensive disease divided 
in two age groups: 44 patients aged 65—79 and 37 patients aged 80-
94. There were no significant differences between two age groups 
with special reference to lipid spectrum, except for the level of 
cholesterol of low density lipoproteins (Ch LDL). An increase of 
total Ch and Ch LDL prevailed among the deviations from 
optimum indicators. Among the subjects investigated the 
occurrence of total Ch above 6.2 mmol/l reached 25.9 %, while 
that below 5.0 mmol/l – in 9.9 % of patients only. Treatment of 
such patients requires well thought-out tactics of statinotherapy, as 
well as constant monitoring of its efficacy and safety. 
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ЭКСТРАКРАНИАЛЬНОЕ  
И ИНТРАКРАНИАЛЬНОЕ УЛЬТРАЗВУКОВОЕ 

ИССЛЕДОВАНИЕ ЦЕРЕБРАЛЬНОЙ 
ГЕМОДИНАМИКИ НА ЭТАПАХ 

ФОРМИРОВАНИЯ СУБКОРТИКАЛЬНОЙ 
СОСУДИСТОЙ ДЕМЕНЦИИ У ЛИЦ 

ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА 
 
 

Проведено экстра- и интракраниальное ультразвуковое ис-
следование церебральной гемодинамики у 86 лиц пожилого 
и старческого возраста: у 20 – без когнитивных нарушений, 
у 35 – с субкортикальными сосудистыми легкими когнитив-
ными нарушениями и 31 – с сосудистой субкортикальной 
деменцией (ССД). Тяжесть макроангиопатического процесса 
каротидных артерий (увеличение толщины комплекса инти-
ма-медиа обеих общих сонных артерий (ОСА), степень ате-
росклеротического стеноза левой внутренней сонной ар-
терии, наличие патологической извитости левой ОСА) до-
стоверно нарастала на этапах формирования ССД. Степень 
каротидной макроангиопатии оказывала умеренное досто-
верное влияние на общую тяжесть когнитивного дефицита 
этапов развития ССД и выраженность его специфических 
синдромов (расстройств внимания, кинетической апраксии, 
вербальной скорости, специфических нарушений памяти, 
лобной дисбазии). Патогенетическое значение каротидной 
макроангиопатии для формирования ССД заключается в до-
полнительном ее влиянии на степень микроангиопатичес-
кого поражения вещества мозга и субкортикальной цере-
бральной атрофии. 
 
Ключевые слова: субкортикальная сосудистая деменция, це-
ребральная гемодинамика, экстракраниальное и интракра-
ниальное ультразвуковое исследование. 
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Нарушения цереброваскулярной гемодинамики характерны как для 
процессов старения, так и для деменций. В настоящее время не до кон-
ца ясно, имеют ли различные формы деменции характерные расстрой-
ства мозгового кровотока, или они укладываются в паттерны кровооб-
ращения стареющего мозга [14]. Ультразвуковое исследование экстра- и 
интракраниальных артерий в дементологии уступает по своей значи-
мости такому в изучении острой церебральной сосудистой патологии и 
отечественного диагностического конструкта "дисциркуляторной энце-
фалопатии", сборной категории синдромов прогрессирующего васку-
лярного поражения мозга. В то же время, результаты отдельных работ 
показывают высокую практическую и теоретическую значимость дан-
ного метода в изучении дементирующих процессов.  

В исследовании K. A. Arntzen, E. B. Mathiesen [4] была показана вы-
сокая прогностическая значимость ряда показателей, отражающих сте-
пень атеросклероза сонных артерий в уровне риска развития когни-
тивных нарушений. Увеличение толщины комплекса интима-медиа 
(КИМ) общих сонных артерий (ОСА) удваивает риск развития различ-
ных форм деменций в ближайшие 7 лет [17], является предиктором 
перехода легких когнитивных нарушений в деменцию [16], оказывает 
дополнительное негативное влияние на тяжесть когнитивного дефицита 
у пациентов с наследственными формами микроваскулярной деменции 
(CADASIL) [11], снижает ответ на ингибиторы ацетилхолинэстеразы у 
пациентов с болезнью Альцгеймера (БА) [12]. В исследовании [4] ус-
тановлено, что и другие формы атеросклеротического поражения сон-
ных артерий (наличие, число и общая площадь атеросклеротических 
бляшек) в среднем возрасте являются долговременным предиктором 
последующего когнитивного снижения. 

Показано, что у пожилых и старых людей существенно снижается 
скорость кровотока по интрацеребральным артериям, растет индекс 
пульсации и уменьшается реактивность сосудов в ответ на вдыхание 
СО2 [5]. Скорость кровотока по внутримозговым артериям снижается 
на ранних стадиях БА [6] и при сосудистой деменции (СД) [14]. 
F. Doepp и соавт. [7] отметили снижение средней скорости кровотока по 
средней мозговой артерии (СМА) и при СД, и при БА по сравнению с 
контролем, но статистически недостоверно между собой. При обеих 
формах деменций растет индекс пульсации. В то же время, у пациентов 
с БА он достоверно ниже, чем при СД [14]. Прирост средней скорости 
кровотока по СМА был существенно ниже при мультиинфарктной СД 
по сравнению с контролем и БА [10]. 

Проведенный анализ позволяет говорить об отсутствии специаль-
ных исследований, посвященных особенностям церебрального кровото-
ка с использованием ультразвукового метода при наиболее частой фор-
ме СД – субкортикальной сосудистой деменции (ССД), а также на 
предварительной стадии ее развития – субкортикальных сосудистых 
легких когнитивных нарушениях (ССЛКН). 

Целью настоящей работы было изучить особенности экстра- и 
интракраниального кровотока на этапах формирования ССД у лиц по-
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жилого и старческого возраста с помощью ультразвуковой допплерогра-
фии (УЗДГ). 

 
Обследуемые и методы. Обследовано 86 лиц в возрасте 65—90 лет, 

подразделенных на три группы: 1 (n = 20) – без когнитивных наруше-
ний (БКН), 2 (n = 35) – c ССЛКН, 3 (n = 31) – c ССД. Для вклю-
чения пациентов в группу ССД использовали клинико-визуализацион-
ные критерии Т. Erkinjuntti и соавт. [8]. Больные, соответствовавшие 
критериям ССД по фенотипическим признакам, но по выраженности 
нарушений не достигавшие степени деменции, включались в группу 
ССЛКН. 

Все включенные в обследование давали информированное согла-
сие. Исследование было одобрено этической комиссией Запорожской 
медицинской академии последипломного образования МЗ Украины. 

Протокол обследования включал в себя следующие пункты: 1) сбор 
демографических, социальных данных пациента, анамнестических све-
дений о его заболевании; 2) нейропсихологическое обследование со-
гласно протоколу А. Р. Лурия [3], дополненное международными шка-
лами оценки отдельных когнитивных функций и когнитивного функ-
ционирования в целом (MMSE [9], CDR [13] и др.); 3) неврологический 
осмотр согласно традиционному протоколу, дополненный оценкой тя-
жести лобной дисбазии [15]; 4) МРТ или КТ головного мозга (опре-
деляли линейные и объемные показатели вещества мозга, желудочко-
вой системы, субарахноидального пространства по [2], а также степень 
выраженности лейкоареоза по F. Fazecas и соавт. с дополнениями 
О. С. Левина [1]); 5) дуплексное сканирование экстра- и интракрани-
альных артерий на аппарате ACUSON, SIEMENS AG (линейный датчик 
VF10, 5 кГц, фазированный датчик P4, 2 кГц), при котором изучали 
средние скорости кровотока (TAMX) по ОСА, внутренней сонной (ВСА), 
передней мозговой (ПМА), средней мозговой (СМА), задней мозговой 
(ЗМА) и позвоночной (ПА) артерии, а также толщину КИМ ОСА, на-
личие патологической извитости ОСА и ПА, степень стеноза ВСА. 

Для сравнения частоты встречаемости признаков в группах исполь-
зовали критерий хи-квадрат. Для описания дискретных, а также непре-
рывных данных с распределением, отличающимся от нормального, ис-
пользовали медиану, нижний и верхний квартиль. Вероятность отличий 
между группами в этом случае оценивали с помощью непараметри-
ческого ANOVA Краскелла – Уолиса. Если характеристики групп до-
стоверно различались, применяли множественные сравнения. Для 
оценки влияния изменений экстракраниальных артерий и параметров 
мозгового кровотока на тяжесть клинических и визуализационных дан-
ных, если хоть одна из переменных была ранговой, рассчитывали коэф-
фициент корреляции Спирмена (rs) и коэффициент корреляции Пир-
сона для параметрических величин. 

 
Результаты и их обсуждение. Основные демографические и клини-

ческие показатели обследуемых представлены в табл. 1. Сравниваемые 
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группы практически не различались по возрасту: БКН – 69—84 лет, 
ССЛКН – 65—85 лет, ССД – 65—90 лет. Количество женщин уменьша-
лось по мере нарастания тяжести когнитивных нарушений. По этому 
показателю лица БКН достоверно отличались от пациентов с ССД, что 
соответствует мировым эпидемиологическим данным о преобладании 
СД у мужчин в возрастной когорте до 84 лет. Тяжесть когнитивного 
дефицита в целом (MMSE, CDR) и его специфических характеристик 
достоверно нарастала по мере формирования ССД. Выраженность ССД 
в преобладающем числе наблюдений была легкой (21—23 балла по 
MMSE, и 1 балл по CDR), что соответствовало задачам исследования. 

 
Таблица 1 

Основные демографические, анамнестические и клинические показатели в группах сравнения 

Показатель БКН (n = 20) ССЛКН (n = 35) ССД (n = 31) 

Возраст, лет 
70  

(69—72,5) 
74 

(72—78) 
74 

(70—80) 

% женщин 75,0 54,14 38,71* 

MMSE, баллы (0—30) 29 
(28—30) 

26 
(25—26)* 

22 
(21—23)*# 

CDR, баллы (0—3) 0 
(0—0) 

0,5 
(0,5—0,5)* 

1 
(1—1)*# 

Внимание, табл. Шульте 
(среднее время на 1 табл.), с 

52,6 
(52—55) 

67,9 
(58,6—80,0)* 

102 
(76,4—116)*# 

Запоминание количества слов 
из 5 (0—5) 

4 
(3—4) 

3 
(1—4) 

0 
(0—2)*# 

Тяжесть кинетической 
апраксии, баллы (0—3) 

0 
(0—1) 

2 
(1—2)* 

3 
(2—3)*# 

Вербальная скорость, 
количество слов за 3 мин 

27 
(24,5—31) 

16,5 
(13—21)* 

9 
(6,5—17,5)*# 

Категориальная скорость, 
количество слов за 1 мин 

13,5 
(10,5—15) 

9 
(6—10)* 

4,5 
(3—8)*# 

Ходьба/равновесие по шкале 
Тинетти, баллы (0—28) 

27 
(25—27) 

19 
(13—22)* 

14,5 
(11—17)*# 

Примечания (здесь и в табл. 2): данные представлены в виде медианы, в скобках – 
верхний и нижний квартили; * – P < 0,001 по сравнению с группой БКН,  
# – P < 0,001 по сравнению с группой ССЛКН. 

 
Анализ данных УЗДГ показал, что ряд параметров достоверно из-

менялся по мере нарастания когнитивных нарушений (табл. 2). В то же 
время, значения других показателей УЗДГ не имели различий в группах 
сравнения. 

Степень макроангиопатического поражения каротидного бассейна 
нарастала по мере выраженности патологии. Толщина КИМ обеих ОСА 
закономерно увеличивалась на этапах формирования ССД. По этому 
показателю группы БКН и ССЛКН достоверно не различались. Про-
цент пациентов с патологической извитостью левой ОСА существенно 
увеличивался на этапах формирования ССД, а извитость правой ОСА в 
группах сравнения не различалась. По мере углубления когнитивного 
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дефицита нарастала степень стеноза ВСА. Из скоростных параметров, 
позволивших дифференцировать группу лиц БКН от пациентов с ко-
гнитивными нарушениями (ССЛКН и ССД), только TAMX по ОСА 
имел дифференциально-диагностическое значение. Отмечено законо-
мерное снижение TAMX в ОСА по мере усиления когнитивных нару-
шений. 

Таблица 2 
Показатели УЗДГ, достоверно изменяющиеся по мере нарастания когнитивного  

дефицита на этапах формирования ССД 

Показатель БКН (n = 20) ССЛКН (n = 35) ССД (n = 31) 

Толщина КИМ правой ОСА, мм 
1,0 

(0,8—1,1) 
1,1 

(1,1—1,2) 
1,2 

(1,2—1,3)*# 

Толщина КИМ левой ОСА, мм 1,0 
(0,8—1,1) 

1,1 
(1,1—1,2) 

1,25 
(1,2—1,3)*# 

Наличие извитости правой ОСА, % 42,86 57,14* 51,61% 

Наличие извитости левой ОСА, % 5,0 28,57* 48,39* 

TAMX по правой ОСА, см/с 26 
(20—38) 

23 
(21—29) 

19 
(16—26,5)* 

TAMX по левой ОСА, см/с 23 
(21—35) 

23 
(20—27) 

17,5 
(15—26)* 

Стеноз правой ВСА, % 0 
(0—32,5) 

0 
(0—40) 

40 
(20—50)# 

Стеноз левой ВСА, % 0 
(0—0) 

30 
(0—40)* 

35 
(0—50)* 

 

Напротив, средние скорости кровотока по ПА и интракраниальным 
артериям (СМА, ПМА, ЗМА) достоверно не различались в сравнивае-
мых группах. Они в целом находились на нижней границе возрастной 
нормы. Не было различий по количеству патологических извитостей и 
гипоплазий ПА. 

Для установления возможного влияния нарушений мозгового кро-
вотока на тяжесть и специфику когнитивных нарушений этапов фор-
мирования ССД был проведен корреляционный анализ. Вычисляли ко-
эффициенты корреляции Спирмена для параметров УЗДГ, достоверно 
изменявшихся по мере развития ССД, общей выраженности когнитив-
ного дефицита по шкале MMSE, а также выраженности ряда синдро-
мов, составляющих основу клинической структуры ССД (табл. 3). 

В целом следует отметить, что степень макроангиопатии ОСА и 
ВСА умеренно влияла на общую тяжесть когнитивных нарушений эта-
пов развития ССД в целом, а также на тяжесть специфических клини-
ческих характеристик ССД. Наибольшее влияние оказывали утолщение 
КИМ обеих ОСА, а также патологические извитости левой ОСА и сте-
нозы левой ВСА. 

Корреляционный анализ показателей УЗДГ и нейровизуализации 
также выявил определенные закономерности. Так, толщина КИМ пра-
вой и левой ОСА имела наибольшую корреляцию (P < 0,05) с выражен-
ностью общего рангового показателя лейкоареоза (r = 0,54 и 0,62, соот-



Экстракраниальное и интракраниальное ультразвуковое исследование... 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2013. Т.22. № 2 

181 

ветственно). Тяжесть лейкоареоза отражает степень микроваскулярного 
поражения вещества головного мозга. Несколько меньшая взаимосвязь 
выявлена для толщины КИМ ОСА и бикаудатного индекса (r = 0,43 и 
0,45), увеличение которого свидетельствует о большей выраженности 
атрофического процесса на уровне головок хвостатых ядер. Степень 
стеноза левой ВСА коррелировала с выраженностью лейкоареоза 
(r = 0,45). Уровень взаимосвязи других параметров УЗДГ и визуализа-
ции не достигал степени достоверной статистической значимости. 

 
Таблица 3 

Коэффициенты корреляции Спирмена между значимыми показателями УЗДГ  
и тяжестью клинических синдромов ССД 

Тяжесть клинических синдромов ССД 

Показатель Общий 
балл 

MMSE

Внимание, 
табл. 
Шульте 

Тяжесть 
кинетической 
апраксии 

Вербальная 
скорость 

Ходьба/равно-
весие по шка-
ле Тинетти 

Толщина КИМ 
правой ОСА, мм 

—0,54* 0,41* 0,42* —0,42* —0,39* 

Толщина КИМ 
левой ОСА, мм 

—0,51* 0,43* 0,44* —0,37* —0,40* 

Наличие извитости 
правой ОСА, % 

—0,12 0,19 0,05 —0,38* —0,15 

Наличие извитости 
левой ОСА, % 

—0,32* 0,34* 0,34* —0,45* —0,26* 

Стеноз правой ВСА, % —0,31* 0,06 0,27* —0,14 —0,25* 

Стеноз левой ВСА, % —0,32* 0,25* 0,27* —0,27* —0,40* 

Примечание: * – P < 0,05. 
 

Проведенное исследование позволило выявить определенные зако-
номерности ухудшения параметров УЗДГ на этапах формирования 
ССД. Так, показано достоверное нарастание макроангиопатических из-
менений каротидного бассейна. Прогрессирование когнитивного дефи-
цита до стадии манифестной ССД сопровождается достоверным утол-
щением КИМ обеих ОСА, увеличением стеноза левой ВСА и количест-
ва случаев патологической извитости левой ОСА. Нарастание толщины 
КИМ ОСА как фактор когнитивного снижения и предиктор перехода 
легких когнитивных нарушений в деменцию был отмечен и ранее [16, 
17]. Новизна данного исследования заключается в том, что нами пока-
зано его патогенетическое значение для усиления прогрессирования 
микроангиопатичесого дементирующего процесса при развитии ССД у 
пожилых и старых пациентов. 

Значение других форм атеросклеротической макроангиопатии сон-
ных артерий для последующего когнитивного снижения было проде-
монстрировано в работе [4], а нами показана роль стенозов левой ВСА 
для нарастания васкулярных когнитивных нарушений подкоркового ти-
па. Патогенетическая роль патологической извитости левой ОСА для 
развития ССД продемонстрирована впервые. Данный факт хорошо 
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объясняется с позиций латерализации когнитивных функций в левом 
полушарии мозга [3]. 

Впервые получены важные доказательства патогенетического влия-
ния тяжести макроангиопатии каротидного бассейна на выраженность 
специфических синдромов ССД (нарушений внимания, апраксии, рас-
стройств памяти и ходьбы), а также на степень микроваскулярного 
поражения и субкортикальной атрофии мозга по данным нейрови-
зуализации. Однако в данном исследовании не удалось выявить досто-
верного снижения скорости кровотока по внутримозговым артериям, 
что ранее было отмечено у пациентов с СД без выделения ее вариантов 
[7, 14]. В то же время, в когорте наших пациентов скорости кровотока 
по внутримозговым артериям находились на нижних границах воз-
растных норм. Наиболее очевидным объяснением данному факту явля-
ется то, что основные патоморфологические изменения при формиро-
вании ССД происходят в системе пенетрирующих артерий головного 
мозга, не доступных исследованию с помощью УЗДГ, а не в крупных 
церебральных сосудах, как это имеет место при других формах СД (в 
частности, при мультиинфарктной и постинсультной деменции). 

 
Выводы 

1. Тяжесть макроангиопатического процесса каротидных артерий 
(увеличение толщины КИМ обеих ОСА, степень атеросклероти-
ческого стеноза левой ВСА, наличие патологической извитости 
левой ОСА) достоверно нарастает на этапах формирования ССД. 

2. Степень каротидной макроангиопатии оказывает умеренное до-
стоверное влияние на общую тяжесть когнитивного дефицита 
этапов развития ССД и выраженность его специфических синд-
ромов (расстройств внимания, кинетической апарксии, вербаль-
ной скорости, нарушений памяти, лобной дисбазии). 

3. Патогенетическое значение каротидной макроангиопатии для фор-
мирования ССД заключается в дополнительном ее влиянии на 
степень микроангиопатического поражения вещества мозга и суб-
кортикальной церебральной атрофии. 
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ЕКСТРАКРАНІАЛЬНЕ ТА ІНТРАКРАНІАЛЬНЕ 
УЛЬТРАЗВУКОВЕ ДОСЛІДЖЕННЯ ЦЕРЕБРАЛЬНОЇ 
ГЕМОДИНАМІКИ НА ЕТАПАХ ФОРМУВАННЯ 

СУБКОРТИКАЛЬНОЇ СУДИННОЇ ДЕМЕНЦІЇ В ОСІБ 
ЛІТНЬОГО ТА СТАРЕЧОГО ВІКУ 

 
О. А. Левада 

 
Запорізька медична академія післядипломної освіти  

МОЗ України, 69096 Запоріжжя 
 
Проведено екстра- та інтракраніальне ультразвукове до-
слідження церебральної гемодинаміки у 86 осіб літнього та 
старечого віку: у 20 – без когнітивних порушень, у 35 – із 
субкортикальними судинними легкими когнітивними пору-
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шеннями та у 31 – із субкортикальною судинною демен-
цією (ССД). Тяжкість макроангіопатичного процесу каро-
тидних артерій (збільшення товщини комплексу інтима-ме-
діа обох загальних сонних артерій (ЗСА), ступінь атероскле-
ротичного стенозу лівої внутрішньої сонної артерії, наяв-
ність патологічної звитості лівої ЗСА) достовірно зростала 
на етапах формування ССД. Ступінь каротидної макроан-
гіоапатії чинив помірний достовірний вплив на загальну 
тяжкість когнітивного дефіциту етапів розвитку ССД та 
вираженість його специфічних синдромів (розладів уваги, 
кінетичної апраксії, вербальної швидкості, специфічних по-
рушень пам’яті, лобної дисбазії). Патогенетичне значення 
каротидної ангіоапатії для формування ССД полягає в її 
додатковому впливі на ступінь мікроангіопатичного уражен-
ня мозкової речовини та субкортикальної церебральної 
атрофії. 
 
 

EXTRACRANIAL AND INTRACRANIAL ULTRASOUND 
ASSESSMENT OF CEREBRAL HEMODYNAMICS  

AT THE STAGES OF FORMATION OF THE SUBCORTICAL 
VASCULAR DEMENTIA IN ELDERLY AND OLD SUBJECTS 

 
O. A. Levada 

 
Zaporozhye Medical Academy of Postgraduate Education 

Ministry of Health Ukraine, 69096 Zaporozhye 
 
Extracranial and intracranial ultrasound assessment of cerebral 
hemodynamics was conducted in 86 elderly and old subjects: 20 – 
without cognitive impairments, 35 – with subcortical vascular mild 
cognitive impairment and 31 – with subcortical vascular dementia 
(SCVaD). The severity of carotid arteries macroangiopathy 
(increase of carotid intima-media thickness of common carotid 
arteries (CCA), severity of stenosis of left internal carotid artery, 
pathological sinuosity of the left CCA) increased significantly at 
the stages of SCVaD formation. The degree of carotid macro-
angiopathy exerted moderate significant effect on total severity of 
the cognitive deficit of SCVaD formation stages and on the severity 
of specific SCVaD syndromes (attention disturbances, frontal lobe 
gait abnormalities, kinetic apraxia, active recalling, verbal fluency 
decline). This pathogenetic effect of carotid macroangiopathy on 
SCVaD formation implies its additional effect on the degree of 
microangiopathic damage of cerebral tissue and subcortical brain 
atrophy. 
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СМЕРТНІСТЬ ВНАСЛІДОК ІНФЕКЦІЙНИХ  
ТА ПАРАЗИТАРНИХ ХВОРОБ НАСЕЛЕННЯ  
У МІСТАХ ТА СІЛЬСЬКІЙ МІСЦЕВОСТІ 
УКРАЇНИ: МЕДИКО-ДЕМОГРАФІЧНІ  
ТА СОЦІАЛЬНІ АСПЕКТИ (2011 РІК) 

 
 

Проведено аналіз смертності внаслідок інфекційних та 
паразитарних хвороб у чоловіків та жінок, що мешкають у 
містах та сільській місцевості України (2011 рік), а також 
порівняння смертності від інфекційних та паразитарних хвороб 
у 39 країнах Європи (включно з Україною, 2010 рік). Внесок 
інфекційної патології органів травлення і дихання в середню 
кількість прожитих людино-років становить, відповідно, 12,6 % 
і 7,4 %. У 39 європейських країнах коефіцієнт кореляції між 
середньою тривалістю життя чоловіків та їх інфекційною 
смертністю дорівнює —0,60 (Р < 0,001), смертністю від тубер-
кульозу – —0,83 (Р < 0,001), захворюваністю на СНІД – —0,39 
(Р < 0,05). У жінок маємо лише один статистично вагомий по-
казник, що стосується туберкульозу (—0,72, Р < 0,001). При 
аналізі залежності між екологічним станом довкілля та смерт-
ністю виявлено, що саме інфекційна патологія передує перед 
п’ятьма іншими причинами: хвороб системи кровообігу, зло-
якісними новоутвореннями, хворобами органів травлення, ди-
хання, а також смертністю від зовнішніх причин (коефіцієнт 
множинної кореляції R = 0,876 при Р < 0,0002). При макроре-
гіональній структуризації адмінтериторій України за показни-
ками смертності від інфекційних хвороб виділено 3 кластери. 
Показники демографічного розвитку та соціального середови-
ща в кластері 1 найгірші, а в кластері 3 – найкращі, що 

___________  
 В. П. Войтенко, А. В. Писарук, Н. М. Кошель, М. Г. Ахаладзе, Л. В. Мєхова, 2013. 
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узгоджується з рівнем смертності – в кластері 1 смертність ви-
ща порівняно з кластером 3. Смертність міського населення в 
усіх випадках кластеризується виражено, натомість сільська 
людність кластеризується гірше (за статистичними критеріями). 
Очевидністю є спорідненість між інфекційною смертністю та 
смертністю від різних зовнішніх причин – в обох випадках 
йдеться про патологію переважно в осіб молодого і зрілого ві-
ку, яка домінує над геронтологічними чинниками. Це однаково 
стосується мешканців міст і сіл; ймовірно, статистичні демо-
графічні розбіжності між ними ґрунтуються на особливостях 
нинішнього стану сільської медицини. 
 
Ключові слова: смертність, інфекційні та паразитарні хвороби, 
демографічний розвиток, соціальне середовище. 
 

Знаючи життєвий маршрут когорти немовлят, народжених в один рік, 
можемо зробити деякі розрахунки щодо місця смертності від інфекцій-
них та паразитарних хвороб у системі демографічних координат, які ви-
значають середню тривалість життя (свого часу це було зроблено в на-
шій лабораторії за реаліями 1986 р. [1]). Виходячи з того, що з 1000 не-
мовлят ймовірність (раніше чи пізніше) вмерти мають усі, проте для 
хлопчиків (чоловіків) середній вік смерті становить 66,0 років, а для 
дівчаток (жінок) – 73,6 роки, маємо середню кількість прожитих лю-
дино-років, відповідно 66 000 (чоловіки) та 73 600 (жінки). Інфекційну 
патологію двох систем, які найщільніше контактують із зовнішнім 
середовищем – органів травлення і органів дихання – віддзеркалюють 
8158 (чоловіки) та 5453 (жінки) прожитих людино-років. Їх внесок у 
загальний результат складає, відповідно, 12,6 % і 7,4 %. Власне, йдеться 
не про внесок, а про втрати, які зрештою кумулюються в показнику 
середньої тривалості життя (1) і в характеристиці якості життя (2), 
добре зрозумілої, коли йдеться про туберкульоз чи СНІД. 

Аналіз медико-демографічних показників проведено на базі статис-
тичних матеріалів, оприлюднених в офіційних джерелах [3, 5, 6, 10]. Як 
свідчить рис. 1, Україна мала і має великі проблеми із сукупною смерт-
ністю від інфекційних та паразитарних хвороб, так і з кожною з двох 
"великих" хвороб – туберкульозом та СНІДом. Природа цих проблем 
соціально-економічна, а в першу чергу це стосується туберкульозу [8]. 

Коефіцієнти кореляції між видатками на охорону здоров’я в 40 кра-
їнах Європи (включно з Україною) і загальною інфекційною смертністю 
та смертністю, спричиненою СНІДом, не сягають рівня статистичної кон-
фідентності, натомість виокремлені демографічні людські втрати, спрово-
ковані паличкою Коха, корелюють з "грошима" на рівні —0,60 (Р < 0,001). 
Не йдеться лише про бюджет органів охорони здоров’я, справу вирішує 
загальний бюджет держави. Його медичні асигнування дозволяють чи не 
дозволяють хворим на сухоти безкоштовно отримувати антибіотики, а інші 
бюджетні статті, залежно від статків держави, формують сприятливе, чи не 
сприятливе життєве середовище. Разом медицина і те, що можна назвати 
"все інше", визначають і перебіг хвороби у конкретного пацієнта, і розгор-
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тання, чи стабілізацію, чи згасання епідемії туберкульозу. Так чи інакше, 
Україна за всіма можливими бюджетними показниками нидіє (гибіє) серед 
найбідніших європейців. Залежність між стандартизованим коефіцієнтом 
смертності від туберкульозу та витратами на охорону здоров’я в європей-
ських країнах зображено на рис. 2. У лівій верхній частині графіка (поруч 
з Україною) розташовані ті "бідні" країни, зниження смертності від тубер-
кульозу в яких залежить від капіталовкладень в охорону здоров’я; у правій 
нижній частині графіка розташувались країни, які мають стабільно низьку 
смертність від туберкульозу, коли збільшення витрат на охорону здоров’я 
практично не впливає на її зниження. Зауважимо, що в 39 країнах коре-
ляція між середньою тривалістю життя чоловіків та їх інфекційною смерт-
ністю дорівнює —0,60 (Р < 0,001), смертністю від туберкульозу – —0,83 
(Р < 0,001), захворюваністю на СНІД – —0,39 (Р < 0,05). У жінок маємо 
лише один статистично вагомий показник – він стосується туберкульозу 
(—0,72, Р  < 0,001). Йдеться не стільки про прямий негативний вплив ін-
фекційної патології на загальну смертність, скільки про те, що інфекції 
можна вважати маркером "усього іншого", причетного до формування 
цього показника. 

 

 
Рис. 1. Коефіцієнт смертності внаслідок інфекційних та паразитарних хвороб. 

 
Коефіцієнти кореляції між часткою сільської людності в країнах 

Європи (39 включно з Україною) та деякими демографічними показника-
ми наведено в табл. 1. Загальні витрати на охорону здоров’я в перерахунку 
на одного мешканця та середня тривалість життя як чоловіків, так і жінок 
негативно корелюють (Р < 0,01) із часткою сільського населення. При ана-
лізі залежності між екологічним станом довкілля та смертністю виявлено, 
що саме інфекційна патологія передує перед п’ятьма іншими причинами: 
хвороб системи кровообігу, злоякісними новоутвореннями, хворобами ор-
ганів травлення, дихання, а також смертністю від зовнішніх причин (ко-
ефіцієнт множинної кореляції R = 0,876 при Р < 0,0002). Це значить, що 
коефіцієнт детермінації R2 дорівнює 76,8 %, тобто 3/4 міжрегіональних 
варіацій інфекційних утрат української людності пояснюється тим, що 
можна назвати брудом [2]. Загалом 7 окремих екологічних забруднень з 
високою статистичною надійністю (від Р < 0,05 до < 0,0001) входять до 
формули множинної регресії. Два перших із них (скидання забруднених 
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вод у поверхневі водойми та наявність у хвостах та відвалах відходів I—
III класу небезпеки) свідчать, ймовірно, про два механізми супряжі інфек-
цій з "поганим" довкіллям: скидання забруднених вод сприяє розпов-
сюдженню патогенних мікроорганізмів, а наявність і недбале зберігання 
токсичних відходів може провокувати дефекти імунітету. Водні ресурси 
України обмежені (52 км3/рік), вода у 61 % річок оцінюється як дуже 
забруднена; централізованою каналізацією забезпечені 97 % міст, лише 
57 % селищ міського типу та 3 % (!) сіл [4]. Типова відсутність вигрібних 
ям у декілька десятків метрів від колодязів із питною водою не захищає 
останні від мікробного зараження. 

 

 
Рис. 2. Залежність між стандартизованим коефіцієнтом смертності від тубер-

кульозу та витратами на охорону здоров’я в європейських країнах: 1 – 
Австрія, 2 – Албанія, 3 – Бельгія, 4 – Бєларусь, 5 – Болгарія, 6 – Боснія 
і Герцеговина, 7 – Великобританія, 8 – Греція, 9 – Данія, 10 – Естонія, 
11 – Ірландія, 12 – Ісландія, 13 – Іспанія, 14 – Італія, 15 – Кіпр, 16 – 
Латвія, 17 – Литва, 18 – Люксембург, 19 – Македонія, 20 – Мальта, 
21 – Нідерланди, 22 – Німеччина, 23 – Норвегія, 24 – Польща, 25 – 
Португалія, 26 – Республіка Молдова, 27 – Російська Федерація, 28 – Ру-
мунія, 29 – Сербія, 30 – Словакія, 31 – Словенія, 32 – Угорщина, 33 – 
Україна, 34 – Фінляндія, 35 – Франція, 36 – Хорватія, 37 – Чеська 
Республіка, 38 – Швейцарія, 39 – Швеція. 

Таблиця 1 
Коефіцієнти кореляції між часткою сільської людності в країнах Європи  

(39 включно з Україною) та деякими демографічними показниками, 2010 рік 

Демографічний показник r 

Загальні витрати на охорону здоров’я в перерахунку на одного мешканця —0,57** 

Середня тривалість життя 
чоловіки 
жінки 

 
—0,48* 
—0,55** 

Смертність від туберкульозу 
чоловіки 
жінки 

0,30 
0,31 

Примітки. * – Р < 0,01, ** – Р < 0,001. 
 
Фізіологічний та соціально-економічний супровід старіння змінює 

стиль та спосіб життя різних вікових груп, наслідком чого є неоднакова 
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їх залежність від впливу довкілля. Абсолютна величина смертності є ре-
альністю для лікарів і демографів; дисперсії (варіабельність) цього показ-
ника є модельним поняттям, яке передовсім цікавить демографів, а вне-
сок у дисперсію смертності екологічного бруду є тим показником, що 
концептуально об’єднує і лікарів, і демографів, і екологів. Залежність між 
повіковою смертністю від інфекційних хвороб та екологічними чинника-
ми в другій половині життя є вищою, ніж у першій; в жіночій популяції 
є вищою, ніж у чоловічій, а за коефіцієнтом множинної кореляції R пе-
реважає аналогічний показник стосовно смертності від ішемічної хво-
роби серця, мозкового інсульту та злоякісних новоутворень. Водночас, за 
цією позицією смертність від інфекційних хвороб та зовнішніх причин 
(травм, отруєнь і нещасних випадків) близькі між собою; вочевидь, 
йдеться про легкість, з якою екзогенні провокатори смертей нашарову-
ються на ендогенні. Відтак, динаміка пов’язаного з віком зростання 
смертності (в будь-якій її математичній інтерпретації) сама по собі не 
може віддзеркалювати темп старіння, натомість характеризує лише вне-
сок ендогенних вікових змін у популяційні втрати. Ми пишемо про це 
давно, а останнім часом маємо однодумців [9]. 

"Молодий може вмерти, а старий мусить" – ця фраза свідчить про 
різке зростання смертності, починаючись з 30 років, а із 60 років вже має 
"розгін", який спричиняє подальше експоненційне прискорення. Зруч-
ною є логарифмічна похідна від формули останнього, що на графіку є 
прямою лінією. Так учив нас Гомпертц: два параметри цієї прямої, а 
саме b (точка, в якій вона перетинається з ординатою, interсept) і α (тан-
генс кута між лінією смертності та абсцисою) є класикою, у багато спо-
собів інтерпретованою при математичному моделюванні смертності. Ми 
скористались ними для ідентифікації макрорегіонів (кластерів), що від-
різняються між собою рівнем екологічного забруднення, і за сукупністю 
усіх інших медико-соціальних та економічних чинників, що провокують 
зростання смертності в молодому та зрілому віці [2]. При цьому інфек-
ційна смертність (бувши лише міноритарним складником загальної 
смертності, віддзеркаленням якої є параметри b і α), як курча з яйця, 
вилупилася зі згорнутої інформації. Зростаючи від першого до четвертого 
кластера (від "b,α – найкращого" до "b,α – найгіршого"), смертність від 
інфекційних захворювань засвідчила свою причетність до формування 
цих ознак. Особливо вираженим є зростання смертності від СНІДу: у чо-
ловіків від 2,1 до 34,6 (Р < 0,01), у жінок від 0,8 до 12,6 (Р < 0,01) на 
100 тис. населення. Якщо говорити про причини смерті (для старіння, 
сказати б, легітимні – хвороби систем кровообігу (ХСК) та злоякісні но-
воутворення), то їх міжкластерні відмінності є набагато меншими (в діа-
пазоні 1,13—1,23 при порівнянні "найгіршого кластера" з "найкращим"), 
проте сягають рівня статистичної довіри. Це закономірно: чим старшим є 
вік, тим більшим є внесок "справжнього" старіння в смертність, хоч 
агресивність середовища більше чи менше вуалює її вплив. 

На рис. 3—6 зображено унормовану смертність від деяких інфекцій-
них та паразитарних хвороб чоловіків та жінок, які мешкають у містах 
та сільській місцевості. У тих, що мешкають у містах, смертність від ін-
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фекцій вища, ніж у таких, що мешкають в сільській місцевості. У чоло-
віків, незалежно від місця проживання, значення цього показника вищі 
порівняно з жінками. 

Волинська - 39,1

Рівненська - 27,3

Житомирська - 37,5

Київська - 42,0

Чернігівська - 40,1

Сумська - 33,6

Харківська - 32,5

Донецька - 79,2

Луганська - 52,8

Запорізька - 40,0

Дніпропетровська - 99,2Кіровоградська - 62,1

Миколаївська - 69,2

Херсонська - 69,4
Одеська - 95,0

Вінницька - 19,1

Хмельницька - 22,9

Тернопільська - 20,6

Чернівецька - 29,2

Івано-Франківська - 15,1

Закарпатська - 43,5

Львівська - 33,0

Черкаська - 36,6

Полтавська - 31,1

АР Крим - 70,9

 
Рис. 3. Смертність від деяких інфекційних та паразитарних хвороб 

чоловіків, які мешкають у містах. 2011 рік (тут і на рис. 4—
6): після назви області цифрами наведено її значення (на 
100 тис. наявного населення), рівень яких унормований за 
стандартним відхиленням (сігмою) від середньої для всіх 
країн величини:  – дуже низький (менше —2,26),   — 
низький (—2,25 – —0,76),  – середній (—0,75 – 0,75), 

  – високий (0,76 – 2,25),  – дуже високий (біль-
ше 2,26). 

Волинська - 46,0

Рівненська - 24,6

Житомирська - 32

Київська - 48,2

Чернігівська - 56,8

Сумська - 59,9

Харківська - 47,2

Донецька - 58,6

Луганська - 47,2

Запорізька - 52,2

Дніпропетровська - 66,3Кіровоградська - 75,6

Миколаївська - 73,3

Херсонська - 56,4
Одеська - 65,8

Вінницька - 28,3

Хмельницька - 31,7

Тернопільська - 21,2

Чернівецька - 25,4

Івано-Франківська - 29,6

Закарпатська - 44,6

Львівська - 39,7

Черкаська - 36,1

Полтавська - 43,0

АР Крим - 61,8

 
Рис. 4. Смертність від деяких інфекційних та паразитарних хвороб 

чоловіків, які мешкають у сільській місцевості, 2011 рік. 
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Волинська - 7,3

Рівненська - 4,8

Житомирська - 8,0

Київська - 9,6

Чернігівська - 10,8

Сумська - 3,5

Харківська - 6,4

Донецька - 23,3

Луганська - 10,3

Запорізька - 9,0

Дніпропетровська - 35,8Кіровоградська - 18,1

Миколаївська - 22,1

Херсонська - 15,2
Одеська - 40,2

Вінницька - 4,1

Хмельницька - 9,3

Тернопільська - 4,0

Чернівецька - 9,9

Івано-Франківська - 4,8

Закарпатська - 15,6

Львівська - 7,8

Черкаська - 8,5

Полтавська - 8,0

АР Крим - 18,2

 
Рис. 5. Смертність від деяких інфекційних та паразитарних хвороб 

жінок, які мешкають у містах, 2011 рік. 
 

Волинська - 8,8

Рівненська - 2,9

Житомирська - 9,0

Київська - 11,0

Чернігівська - 12,4

Сумська - 7,9

Харківська - 6,5

Донецька - 15,2

Луганська - 10,6

Запорізька - 12,6

Дніпропетровська - 23,2Кіровоградська - 23,5

Миколаївська - 28,2

Херсонська - 10,4
Одеська - 25,9

Вінницька - 3,8

Хмельницька - 5,9

Тернопільська - 5,8

Чернівецька - 5,1

Івано-Франківська - 3,6

Закарпатська - 15,8

Львівська - 5,2

Черкаська - 10,8

Полтавська - 11,2

АР Крим - 14,2

 
Рис. 6. Смертність від деяких інфекційних та паразитарних хвороб 

жінок, які мешкають у сільській місцевості, 2011 рік. 
 

Проблема регіональної диференціації смертності населення України 
від інфекційних та паразитарних хвороб залишається актуальною і ак-
тивно вивчається [7]. Матеріали, які ми наводимо в цій статті, є про-
довженням попередніх досліджень у царині макрорегіональної (кластер-
ної) структуризації адміністративних територій України. Наразі йдеться 
про реалізацію цієї процедури на базі смертності від інфекційних та 
паразитарних захворювань у містах і сільських поселеннях. Як свідчать 
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дані табл. 2, з огляду математичної статистики, кожний з трьох макро-
регіонів достатньо чітко відрізняється від інших: смертність у кластері 1 
у 3—4 рази вище, ніж у кластері 3, а кластер 2 посідає проміжну по-
зицію. Територіально кластер 1 (7 адмінтериторій) обіймає південно-
східну третину держави, на якій мешкає третина людності. Мозаїчний 
кластер 2 (половина територій та більше 40 % населення) простягається 
з крайнього Заходу до крайнього Сходу, лишаючи місце для невеликого 
і компактного кластеру 3 (6 адмінтериторій) у проміжку між двома свої-
ми складниками. Склад областей, що входять до макрорегіонів (класте-
рів) за рівнем смертності від інфекцій наведено в табл. 3. 

Таблиця 2 
Макрорегіональна (кластерна) структура адмінтериторій України, ідентифікована  
за показниками смертності від інфекційних та паразитарних хвороб у 2011 р.,  

на 100 тис. наявного населення, (M ± m) 

Чоловіки Жінки 
Кластер 

Число 
адмінтериторій місто село місто сіло 

1 7 77,9 ± 5,3 65,4 ± 2,7� 24,7 ±3,6 20,1 ± 2,5β 

2 12 38,5 ± 1,7* 46,1 ± 2,3*� 8,7 ± 0,8* 10,1 ± 0,8*β 

3 6 22,4 ± 2,1*# 26,8 ± 1,5*#� 6,1 ± 1,1* 4,5 ± 0,5*#β 

Примітки: * – Р < 0,001 порівняно з кластером 1, # – Р < 0,001 порівняно з кластером 2;  
α – Р < 0,001 порівняно з чоловіками, які проживають у містах відповідного кластера;  
β – P < 0,001 порівняно з чоловіками, які проживають у селах відповідного кластера. 

 
Таблиця 3 

Склад областей, що входять до макрорегіонів (кластерів) за рівнем смертності від інфекцій, 
2011 рік 

Кластер 1 
(7 адмінтериторій) 

Кластер 2 
(12 адмінтериторій) 

Кластер 3 
(6 адмінтериторій) 

АР Крим Волинська область Вінницька область 

Дніпропетровська область Житомирська область Івано-Франківська область 

Донецька область Закарпатська область Рівненська область 

Кіровоградська область Запорізька область Тернопільська область 

Миколаївська область Київська область Хмельницька область 

Одеська область Луганська область Чернівецька область 

Херсонська область Львівська область  

 Полтавська область  

 Сумська область  

 Харківська область  

 Черкаська область  

 Чернігівська область  

 
Міжкластерні порівняння деяких інтегральних показників (а саме: 

демографічний розвиток, умови проживання, соціальне середовище, 
фінансування людського розвитку) представлені на рис. 7 [6]. Показник 
демографічного розвитку інтегрує вісім найвагоміших параметрівв, до 
яких входять, зокрема коефіцієнт смертності немовлят, середня очікувана  
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Рис. 7. Міжкластерні порівняння деяких соціально-економічних 

показників, 2010 рік (тут і на рис. 8—13): * – Р < 0,01 
порівняно з кластером 1, # – P < 0,01 порівняно з класте-
ром 2. 

 

тривалість життя при народженні, при досягненні 15, 45 і 65 років. 
Показник умови проживання інтегрує велику кількість характеристик 
(20), які характеризують місце проживання. До них, зокрема належать 
щільність населення, рівень урбанізації, наявність чи відсутність во-
догону, каналізації, центрального опалення, кількість лікарняних ліжок 
і кількість телефонів у розрахунку на 100 сімей. Соціальне середовище 
характеризується ступенем соціальної безпеки, соціально-психологіч-
ним кліматом і ризиком затвор на так звані соціальні хвороби. Серед 11 
таких характеристик варто відзначити коефіцієнт злочинності, кількість 
самогубств, кількість хворих із розладами психіки та поведінки, питому 
вагу безробітних і кількість ДТП на 100 км доріг. Фінансова складова 
людського розвитку характеризує спрямованість регіональної політики. 
Найвагомішими серед 8 показників є видатки місцевих бюджетів на 
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освіту, охорону здоров’я, соціальний захист, а також співвідношення 
трансфертів державного бюджету із соціальними витратами місцевих 
бюджетів. Вищезгадані соціально-економічні показники наведено в 
умовних одиницях від 0 (найгірший) до 1 (найкращий). Як бачимо на 
рис. 7, міжкластерні відмінності цих показників достовірні, особливо 
виражено відрізняється кластер 1 від кластеру 3. Показники демогра-
фічного розвитку та соціального середовища в кластері 1 найгірші, а в 
кластері 3 – найкращі, що узгоджується з рівнем смертності (в кластері 
1 смертність вища порівняно з кластером 3). Значення показників умов 
проживання та фінансування людського розвитку, на перший погляд, 
нелогічно вищі в кластері 1 (в якому вища смертність), і це певні 
особливості розвитку нашого суспільства. 

Чи є інфекційні та паразитарні хвороби достатньо щільно вмуро-
вані в медико-демографічну структуру – настільки, щоб у своєму тери-
торіальному шлейфі тримати інформацію про інші причини смерті, які 
до кластеризації не причетні? І так, і ні, якщо орієнтуватися на рис. 8. 
Загальна смертність чоловіків і жінок має чіткі макрорегіональні від-
мінності в одній половині випадків, але не має їх в іншій. Це сто-
сується також смертності, спричиненої ХСК (рис. 9) і злоякісними 
новоутвореннями (рис. 10). Звертає на себе увагу, що із шести пар 
аналогічних демографічних показників, один з яких не відрізняється в 
"хороших" і "гірших" кластерах, останній завжди стосується саме сільсь-
кого населення. Це однаково поширюється на чоловіків і жінок, хоч 
абсолютні показники смертності мають помітні статеві відмінності. 
Проте у цьому безладі є система. Смертність міського населення в усіх 
випадках кластеризується виражено, натомість сільська людність вида-
ється такою, що не має макрорегіонального підтексту. Проте рис. 11—
13 вносять новий акцент у ситуацію: смертність внаслідок нещасних 
випадків, травм і отруєнь, смертність від самогубств, а також від 
убивств скрізь (у містах і в сільських поселеннях) на високому статис-
тичному рівні узгоджується з принципом перехресної кластеризації: 
"формуєш макрорегіони за одним показником – бачиш макрорегіо-
нальні відмінності за іншим". Очевидністю є спорідненість між інфек-
ційною смертністю та смертністю від різних зовнішніх причин: в обох 
випадках йдеться про патологію переважно молодого і зрілого віку, яка 
домінує над геронтологічними чинниками. Це міркування однаково 
стосується мешканців міст і сіл; ймовірно, статистичні демографічні 
розбіжності між ними ґрунтуються на особливостях сільської медицини. 
ХСК і злоякісні новоутворення потребують обстеження для якісної 
діагностики (в багатьох випадках – стаціонарного), прозекторського 
висновку для довідки про смерть (вона є обліковим документом для 
служби статистики), але нічого цього сьогодні немає, принаймні, в по-
ловині випадків. Натомість, навіть фельдшер (там, де він є) ставить ді-
агнози на око, беручи до уваги такі симптоми, як "температура", "ка-
зав(ла), що серце болить", "перед смертю дуже схуд", "сильно каш-
ляв(ла)". Смерть від нещасних випадків, травм, отруєнь, суїцидів, 
убивств безпомилково фіксується навіть у сільраді. 
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Рис. 8. Міжкластерні порівняння коефіцієнтів загальної смертності 

чоловіків та жінок, які проживають у містах та сільській 
місцевості, 2011 рік. 

 
Отже, адмінтериторії України, які входять до кластера 1 (АР Крим, 

області: Дніпропетровська, Донецька, Кіровоградська, Миколаївська, 
Одеська, Херсонська), мають високу смертність від інфекцій, низькі 
значення показників демографічного розвитку та умов проживання, 
велике екологічне навантаження, характеризуються високою смертності 
внаслідок хвороб системи кровообігу, новоутворень, нещасних випад-
ків, самогубств та убивств. Більше виражені міжкластерні відмінності 
спостерігаються у містах, а села адмінтериторій мало відрізняються між 
собою. 
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Рис. 9. Міжкластерні порівняння коефіцієнтів смертності внаслідок 

хвороб системи кровообігу чоловіків та жінок, які про-
живають у містах та сільській місцевості, 2011 рік. 
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Рис. 10. Міжкластерні порівняння коефіцієнтів смертності від зло-

якісних новоутворень у чоловіків та жінок, які проживають 
у містах та сільській місцевості, 2011 рік. 

 
Рис. 11. Міжкластерні порівняння коефіцієнтів смертності внаслідок 

нещасних випадків, отруєнь і травм у чоловіків та жінок, які 
проживають у містах та сільській місцевості, 2011 рік. 
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Рис. 12. Міжкластерні порівняння коефіцієнтів смертності внаслі-

док самогубств у чоловіків та жінок, які проживають у міс-
тах та сільській місцевості, 2011 рік. 

 
Рис. 13. Міжкластерні порівняння коефіцієнтів смертності внаслі-

док убивств у чоловіків та жінок, які проживають у містах 
та сільській місцевості, 2011 рік. 
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СМЕРТНОСТЬ ВСЛЕДСТВИЕ ИНФЕКЦИОННЫХ  
И ПАРАЗИТАРНЫХ БОЛЕЗНЕЙ НАСЕЛЕНИЯ  

В ГОРОДАХ И СЕЛЬСКОЙ МЕСТНОСТИ УКРАИНЫ: 
МЕДИКО-ДЕМОГРАФИЧЕСКИЕ И СОЦИАЛЬНЫЕ 

АСПЕКТЫ (2011 год) 
 

В. П. Войтенко, А. В. Писарук, Н. М. Кошель,  
Н. Г. Ахаладзе, Л. В. Мехова 

 
Государственное учреждение "Институт геронтологии  
им. Д. Ф. Чеботарева НАМН Украины", 04114 Киев 

 
Проведены анализ смертности вследствие инфекционных и 
паразитарных болезней у мужчин и женщин, которые живут 
в городах и сельской местности Украины (2011 год), а также 
сравнение смертности от инфекционных и паразитарных 
болезней в 39 странах Европы (включительно с Украиной, 
2010 год). Вклад инфекционной патологии органов пищева-
рения и дыхания в среднее количество прожитых человеко-
лет составляет, соответственно, 12,6 % и 7,4 %. В 39 евро-
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пейских странах коэффициент корреляции между средней 
продолжительностью жизни мужчин и их инфекционной 
смертностью составляет —0,60 (Р < 0,001), смертностью от 
туберкулеза – —0,83 (Р < 0,001), заболеваемостью СПИДом – 
—0,39 (Р < 0,05). У женщин имеем только один статистически 
весомый показатель, который касается туберкулеза (—0,72, 
Р < 0,001). При анализе зависимости между экологическим 
состоянием окружающей среды и смертностью выявлено, 
что именно инфекционная патология впереди пяти других 
причин: болезней системы кровообращения, злокачествен-
ных новообразований, болезней органов пищеварения, ды-
хания, а также смертности от внешних причин (коэффици-
ент множественной корреляции R = 0,876 при Р < 0,0002). 
При макрорегиональной структуризации адміитериторий 
Украины по показателям смертности от инфекционных бо-
лезней выделены 3 кластера. Показатели демографического 
развития и социальной среды в кластере 1 саміе плохие, а в 
кластере 3 – лучшие, что согласовывается с уровнем смерт-
ности – в кластере 1 смертность выше по сравнению с 
кластером 3. Смертность городского населения во всех слу-
чаях кластеризуется выраженно, вместе с тем сельское насе-
ление кластеризуется хуже (по статистическим критериям). 
Очевидностью является родственность между инфекционной 
смертностью и смертностью от различных внешних причин – 
в обоих случаях речь идет о патологии преимущественно у 
лиц молодого и зрелого возраста, которая доминирует над 
геронтологическими факторами. Это одинаково касается 
жителей городов и сел; вероятно, статистические демогра-
фические расхождения между ними основываются на осо-
бенностях нынешнего состояния сельской медицины. 
 
 

MORTALITY OF POPULATION DUE TO INFECTIOUS  
AND PARASITIC DISEASES IN THE CITIES AND RURAL 

AREAS OF UKRAINE: MEDICAL, DEMOGRAPHIC  
AND SOCIAL ASPECTS (2011) 

 
V. P. Voitenko, А. V. Pisaruk, N. M. Koshel, N. G. Akhaladze, 

L. V. Mekhova 
 

State institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 
NAMS Ukraine", 04114 Kyiv 

 
Conducted were analysis of mortality caused by infectious and 
parasite diseases in men and women, living in the urban and rural 
areas of Ukraine (2011), as well as comparison of mortality due 
to infectious and parasitic diseases in 39 countries of Europe 
(including Ukraine, 2010). Contribution of infectious pathology 
of the digestive and respiratory organs to the average number of 
lived through men-years was 12.6 % and 7.4 %, respectively. In 
39 countries of Europe the coefficient of correlation between 
average lifespan of men and their infection-induced mortality was 
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—0.60 (Р < 0.001), TB-induced mortality – —0.83 (Р < 0.001), 
AIDS morbidity – —0.39 (Р < 0.05). In women there was only 
one significant index which pertains to TB (—0.72, Р < 0.001). 
Analysis of dependence between ecological status of the 
environment and mortality revealed the infectious pathology to 
be ahead of five other causes: diseases of cardiovascular system, 
malignant tumors, digestive and respiratory diseases, as well as 
mortality due to external causes (multiple correlation coefficient 
R = 0.876 при Р < 0.0002). At macroregional structuring of 
Ukraine's administrative areas by mortality due to infectious 
diseases the 3 clusters were differentiated. The indices of 
demographic development and social environment were the worst 
in cluster 1 and the best – in cluster 3, which is in agreement 
with mortality level, i.e. mortality was higher in cluster 1 vs. 
cluster 3. The mortality of urban vs. rural population is clustered 
more significantly (by statistical criteria). Likeness between 
infection-related mortality and mortality due to external causes is 
obvious – in both cases the pathology among predominantly 
young and adult subjects dominates over gerontological factors. 
This equally pertains to urban and rural residents; obviously, 
statistical demographic differences between them are based on the 
peculiarities of the current status of rural medicine. 
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ОЦЕНКА ТЕМПА СТАРЕНИЯ НА ОСНОВЕ 
ЗАКОНА СМЕРТНОСТИ ГОМПЕРТЦА: 

КРИТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ И НОВЫЙ ПОДХОД 
 

 
В соответствии с законом Гомпертца, смертность (µ) экспо-
ненциально растет с возрастом (t): µ = Roexp(αt). Принято счи-
тать, что параметр α характеризует темп старения, а Ro – жиз-
неспособность при рождении и воздействие среды. Однако 
расчет значений α для стран с различной средней продолжи-
тельностью жизни (СПЖ) показал, что этот параметр отрица-
тельно коррелирует со СПЖ. Известно, что СПЖ в основном 
определяется эко-социальными условиями жизни людей. Про-
веденный нами анализ показал, что в странах с низкой СПЖ 
параметр α меньше. Кроме того, между значениями α в разных 
регионах Украины и показателями эко-социальной агрессив-
ности среды также имеет место отрицательная корреляция. От-
сюда можно сделать неправильный вывод о том, что в агрес-
сивной среде люди стареют медленнее. Такой парадоксальный 
вывод следует из того факта, что в агрессивной среде с высо-
ким уровнем смертности увеличивается параметр уравнения 
Гомпертца Ro, зависящий от уровня агрессивности среды. При 
этом вследствие обратной связи между α и Ro (корреляция 
Стрелера – Милдвана) уменьшается значение параметра α. Та-
ким образом, оценка темпа старения по параметру α для попу-
ляций людей, живущих в различных эко-социальных условиях, 
некорректна. Нами предложен метод расчета стандартного зна-
чения α для корректной оценки темпа старения популяций с 
разным уровнем смертности, который заключается в расчете 
этого параметра при условии ln (Ro) = 0. 
 
Ключевые слова: темп старения, закон смертности Гомпертца. 

 
 
В соответствии с законом Гомпертца [9], смертность (µ) экспоненци-
ально растет с возрастом (t): µ = Roexp(αt). Принято считать, что пара-
метр α характеризует темп старения, а Ro – жизнеспособность при рож-

___________  
 А. В. Писарук, 2013. 
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дении и воздействие среды [1]. В логарифмическом виде эта зависи-
мость представляет собой прямую линию (рис. 1): 

ln (µ) = b + αt, где b = ln (Ro). 

 
Рис. 1. Регрессионная прямая зависимости логарифма смертности 

от возраста (α – угол наклона, b – intercept). 
 

Однако параметр α зависит не только от влияния возраста на 
смертность (старения), но и от исходной величины логарифма смертно-
сти – b (точка пересечения прямой уравнения регрессии с осью Y). 
Значения параметра b зависят как от генетически (эпигенетически) де-
терминированной жизнеспособности особей, так и от агрессивности 
среды. Высокая агрессивность среды приводит к росту смертности во 
всех возрастных группах [3]. Однако чем старше возраст, тем меньше 
вклад этого компонента в общую смертность, так как экспоненциально 
растет смертность вследствие возрастзависимого снижения адаптацион-
ных возможностей организма (старения). В результате происходит уве-
личение значения параметра b и уменьшение параметра α. Так, в стра-
нах с высокой смертностью и низкой средней продолжительностью 
жизни (СПЖ) величина параметров Гомпертца изменяется противопо-
ложным образом: b увеличивается, а α уменьшается (корреляция Стре-
лера – Милдвана) [5]. Корреляция параметров Гомпертца для стран 
Европы показана на рис. 2. Видно, что между параметрами α и b имеет 
место высокая отрицательная корреляция. Если в данном случае оцени-
вать темп старения по углу α, то можно сделать неправильный вывод о 
том, что чем хуже условия жизни, тем ниже темп старения. При этом 
максимальная продолжительность жизни (МПЖ), как показал Л. А. Гав-
рилов, не меняется, оставаясь видовой константой [5, 6, 8]. Возникает 
вопрос: почему же тогда МПЖ не зависит от темпа старения? Анало-
гичная ситуация возникает при сравнении зависимостей логарифма 
смертности от возраста у мужчин и женщин (рис. 3) [3]. 

По сравнению с женщинами у мужчин больше значение параметра b 
и меньше параметра α (темпа старения?). Однако, как известно, МПЖ у 
обоих полов практически одинакова [4, 5, 7, 11]. Получается, что муж-
чины стареют медленнее женщин, но это не увеличивает их МПЖ. 
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Рис. 2. Корреляция параметров Гомпертца у мужчин в странах 

Европы (по данным [10]). Нумерация точек соответствует 
странам, приведенным в таблице. 

 
 

 
Рис. 3. Зависимость логарифма смертности от возраста (Украина, 

2009 г.). 
 

Таким образом, оценка темпа старения популяций по параметру α 
уравнения Гомпертца некорректна и приводит к парадоксальным выво-
дам. Это происходит вследствие того, что между параметрами Гомпертца 
имеет место высокая отрицательная корреляция. В то же время, если зна-
чения параметра b в разных популяциях мало отличаются, параметр α бу-
дет правильно отражать сравнительный темп старения в этих популяциях. 

Чтобы исключить влияние параметра b на α, можно рассчитывать 
угол наклона прямой зависимости смертности от возраста, проходящей 
через начало координат, т. е. когда b = 0. Мы считаем, что подобный 
способ нормирования позволит исключить влияние на смертность всех 
факторов, кроме старения, и более корректно оценить темп этого про-
цесса. Второй точкой, необходимой для построения такой нормирован-
ной прямой, может быть точка пересечения регрессионной прямой с 
горизонтальной линией, проведенной на уровне, соответствующим ло-
гарифму максимальной смертности. Если из этой точки опустить пер-
пендикуляр на ось X, то мы получим значение МПЖ [4]. 
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В предложенной модели параметр α (зависимость логарифма смерт-
ности от возраста) определяется как тангенс угла наклона прямой, про-
ходящей через начало координат (b = 0) и точку пересечения прямой 
уравнения регрессии (рассчитанного по данным повозрастной смерт-
ности) с горизонтальной линией логарифма максимальной смертности 
(ln100000 = 11,5). Такой параметр α назовем стандартизированным (αs). 
Его можно рассчитать по формуле 

αs = α/(1 — b/11,5) или αs = 11,5/МПЖ. 

Таким образом, стандартизированный угол наклона (αs) прямой зави-
симости логарифма смертности от возраста не зависит от значения пара-
метра b и характеризует только темп прироста смертности вследствие уве-
личения возраста, т. е. темп старения. Параметр αs и МПЖ связаны обрат-
ной зависимостью – чем больше темп старения (αs), тем меньше МПЖ. 

В качестве примера оценки темпа старения предложенным методом 
проанализированы данные о повозрастной смертности в двух областях 
Украины – экологически неблагополучной Донецкой и относительно 
чистой Львовской (рис. 4). Как видно из рисунка, угол наклона регрес-
сионной прямой для Донецкой области меньше, а b – больше по срав-
нению с Львовской областью. Отсюда можно было бы сделать непра-
вильный вывод о том, что в Донецкой области люди стареют медленнее, 
несмотря на более высокую агрессивность среды (b). Однако расчет 
стандартизированных прямых при помощи предложенного метода пока-
зывает, что это не так – углы наклона αs практически не отличаются. 

 

 
Рис. 4. Реальные (сплошные линии) и стандартизированные (штри-

ховые линии) зависимости логарифма смертности от возраста. 
 

Значения параметров Гомпертца и стандартизированных величин 
темпа старения (αs), рассчитанные для популяций людей стран Европы, 
приведены в таблице. Расчет коэффициентов вариации αs показал, что 
они имеют небольшую величину (2,95 % у мужчин и 4,06 % у женщин). 
В то же время, параметр α значительно варьирует (12,45 % у мужчин и 
7,83 % у женщин). Это свидетельствует о том, что темп процесса старе-
ния является видовой константой и мало зависит от смертности, свя-
занной с агрессивностью внешней среды. 
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Параметры Гомпертца и стандартизированные значения α (αs) стран Европы  
(по данным [10]) 

Мужчины Женщины 
№ Страна 

b α αs b α αs 

1 Албания 1,977 0,094 0,113 0,956 0,106 0,116 

2 Беларусь 4,011 0,069 0,107 1,811 0,091 0,108 

3 Бельгия 1,712 0,091 0,107 0,932 0,095 0,103 

4 Болгария 2,451 0,089 0,113 1,093 0,101 0,111 

5 Босния и Герцеговина 1,979 0,091 0,110 0,486 0,107 0,112 

6 Великобритания 1,628 0,091 0,106 0,817 0,097 0,105 

7 Венгрия 2,601 0,086 0,111 1,268 0,097 0,109 

8 Германия 1,376 0,095 0,109 0,470 0,101 0,105 

9 Греция 1,700 0,090 0,106 0,167 0,105 0,106 

10 Дания 1,539 0,094 0,109 0,560 0,103 0,108 

11 Ирландия 1,343 0,095 0,108 0,675 0,099 0,105 

12 Исландия 0,719 0,101 0,108 0,131 0,105 0,106 

13 Испания 1,560 0,092 0,107 0,422 0,098 0,102 

14 Италия 1,147 0,096 0,107 0,215 0,102 0,104 

15 Кипр 1,210 0,096 0,107 0,002 0,112 0,112 

16 Латвия 3,864 0,070 0,105 1,884 0,089 0,106 

17 Литва 3,999 0,067 0,103 1,953 0,086 0,104 

18 Люксембург 1,572 0,093 0,108 0,551 0,100 0,105 

19 Македония 1,537 0,101 0,116 0,151 0,116 0,118 

20 Мальта 1,032 0,100 0,109 0,019 0,109 0,109 

21 Молдова 3,695 0,073 0,108 1,906 0,093 0,111 

22 Монако 2,039 0,084 0,102 1,072 0,088 0,097 

23 Нидерланды 0,888 0,102 0,110 0,552 0,100 0,106 

24 Норвегия 1,051 0,099 0,109 0,484 0,100 0,105 

25 Польша 2,813 0,081 0,107 0,902 0,099 0,108 

26 Португалия 2,175 0,086 0,106 0,723 0,097 0,104 

27 Россия 4,603 0,061 0,102 2,547 0,081 0,105 

28 Румыния 2,733 0,084 0,110 1,110 0,099 0,110 

29 Сербия 2,196 0,091 0,113 0,793 0,106 0,114 

30 Словакия 2,403 0,088 0,112 0,629 0,105 0,111 

31 Словения 1,710 0,093 0,110 0,409 0,103 0,106 

32 Украина 4,601 0,062 0,103 2,632 0,080 0,104 

33 Финляндия 2,204 0,084 0,104 0,750 0,096 0,103 

34 Франция 2,026 0,085 0,103 1,047 0,089 0,098 

35 Чешская Республика 1,822 0,093 0,111 0,543 0,104 0,109 

36 Швейцария 0,971 0,098 0,107 0,326 0,100 0,103 

37 Швеция 0,875 0,100 0,109 0,304 0,103 0,106 

38 Эстония 3,218 0,077 0,107 1,216 0,095 0,106 

На рис. 5 показан пример значительных различий параметра α и 
небольших различий параметра αs в Украине и Швеции. 
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Рис. 5. Параметр α и его стандартизированное значение (αs) для 

популяций Украины (светлые столбики) и Швеции (за-
штрихованные столбики); * – P < 0,05 по сравнению с Ук-
раиной, # – P < 0,05 по сравнению с соответствующей 
группой мужчин. 

 
В экспериментальных исследованиях влияния различных факторов 

на процесс старения его темп также оценивают по углу наклона прямой 
зависимости логарифма смертности от возраста. Однако при этом не 
учитываются изменения параметра b. Пример такого исследования 
смертности дрозофил [2] приведен на рис. 6. Видно, что угол наклона 
прямой в опыте несколько уменьшается. Отсюда можно сделать вывод 
о замедлении старения. Однако при этом значительно увеличивается 
параметр b, что, как известно, само по себе уменьшает значение α. По-
этому для корректной оценки изменений темпа старения в опыте (αопыт) 
необходимо значение b в опыте (boпыт) приравнять к значению b в 
контроле (bконтроль). Такая процедура показана на рис. 6 штриховой 
линией. При этом откорректированное значение α для опытных данных 
(αs) рассчитывается по следующей формуле: 

αs = αопыт (boпыт/bконтроль). 
 

 

Рис. 6. Влияние бутирата натрия (160 ммоль/л) на смертность дро-
зофил [2]. 

 
Из этой формулы следует: если значения b в опыте и контроле одина-

ковы, то их отношение равно единице. В этом случае коррекция парамет-
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ра α не нужна и он адекватно оценивает темп старения. Однако если зна-
чения b в опыте и контроле значительно отличаются, то коррекция необ-
ходима. Так, в рассмотренном примере угол наклона опытной прямой по-
сле коррекции (пунктирная линия) больше, чем в контроле. Отсюда следу-
ет, что воздействие, использованное в опыте, не только не тормозит про-
цесс старения (как можно было бы заключить), а наоборот, ускоряет его. 

Таким образом, рассчитываемый предложенным способом пара-
метр α уравнения Гомпертца характеризует истинный темп старения и 
не зависит от уровня смертности от внешних причин. 

 
Выводы 

1. Параметры уравнения Гомпертца (α и b) характеризуют влияние 
на смертность процесса старения и условий окружающей среды. Значе-
ния этих параметров изменяются противоположным образом при изме-
нении агрессивности среды. Поэтому по параметру α некорректно оце-
нивать темп старения. 

2. Предложен метод расчета стандартизированного показателя α 
(при условии b = 0), что позволяет корректно оценивать темп старения 
популяций с разным уровнем смертности. 
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Відповідно до закону Гомпертца, смертність (µ) експонен-
ціально зростає з віком (t): µ = Roexp(αt). Прийнято вважати, 
що параметр α характеризує темп старіння, а Ro – життє-
здатність при народженні та вплив середовища. Однак роз-
рахунок значень α для країн з різною середньою тривалістю 
життя (СТЖ) показав, що цей параметр негативно корелює 
зі СТЖ. Відомо, що СТЖ в основному визначається еко-
соціальними умовами життя людей. Проведений нами аналіз 
показав, що в країнах з низькою СТЖ параметр α менше. 
Крім того, між значеннями α в різних регіонах України та 
показниками еко-соціальної агресивності середовища також 
має місце негативна кореляція. Звідси можна зробити 
невірний висновок про те, що в агресивному середовищі 
люди старіють повільніше. Такий парадоксальний висновок 
випливає з того факту, що в агресивному середовищі з 
високим рівнем смертності збільшується параметр рівняння 
Гомпертца Ro, залежний від рівня агресивності середовища. 
При цьому внаслідок зворотного зв’язку між α і Ro (коре-
ляція Стрелера – Мілдвана) зменшується значення пара-
метра α. Таким чином, оцінка темпу старіння за параметром 
α для популяцій людей, що живуть в різних еко-соціальних 
умовах, некоректна. Нами запропоновано метод розрахунку 
стандартного значення α для коректної оцінки темпу старін-
ня популяцій з різним рівнем смертності, який полягає в 
розрахунку цього параметра за умови ln (Ro) = 0. 
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ON GOMPERTZ LAW OF MORTALITY: CRITICAL 
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According to Gompertz law, mortality (µ) rises exponentially with 
age (t): µ = Roexp(αt). It is assumed that parameter α characterizes 
rate of aging, while Ro – viability at birth and environmental 
effects. However, calculation of values α for countries with varying 
average lifespan (ALS) showed this parameter to negatively 
correlate with ALS. ALS is known to be determined by eco-social 
conditions of human life. The results of analysis showed lower 
parameter α in countries with low ALS. Also, there was negative 
correlation between values α in various regions of Ukraine and 
indices of eco-social aggressiveness of the environment. Hence a 
wrong conclusion may be that people are aging more slowly in an 
aggressive environment. Such paradoxical conclusion results from 
the fact that in the aggressive environment with high mortality rate 
there was an increase in the parameter Ro of Gompertz equation, 
which depends on the level of aggressiveness of environment. Due 
to feedback between α и Ro (Strehler — Mildvan correlation) the 
value of parameter α decreases. A possible conclusion may be that 
the assessment of the rate of aging using parameter α for the 
populations living in different eco-sociological conditions would be 
incorrect. Proposed is the method for assessment of standard α 
value for correct assessment of the rate of aging of populations with 
varying mortality rate by calculating this parameter where 
ln (Ro) = 0. 
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ЕТИЧНІ ТА ДЕОНТОЛОГІЧНІ ПРОБЛЕМИ  
ПРИ НАДАННІ СТОМАТОЛОГІЧНОЇ 
ДОПОМОГИ ЛЮДЯМ ЛІТНЬОГО  

ТА СТАРЕЧОГО ВІКУ 
 
 

Вивчено стоматологічний статус 250 пацієнтів віком 55—
89 років. Виявлено, що розповсюдженість карієсу і захворю-
вань тканин пародонта становила 100 %. Рівень стоматоло-
гічної допомоги сягає 36,3 %, що розцінюється як недо-
статній. Отримані дані вказують на низьку мотивацію до-
гляду за ротовою порожниною у пацієнтів літнього і старе-
чого віку, а також на недостатній рівень спеціалізації при 
наданні стоматологічної допомоги цьому контингенту хво-
рих. Для поліпшення якості життя пацієнтів даної категорії 
необхідно створення та розвиток окремого напряму – ге-
ронтостоматології. 
 
Ключові слова: стоматологічна допомога, літній і старечий 
вік, етика, деонтологія. 
 

 
Важливою проблемою світової спільноти, що потребує вирішення, є 
старіння населення. За рішенням ООН, вік 60 років розглядають як 
межу переходу особи в категорію літнього віку. У теперішній час до 
10 % населення планети мають вік більше 60 років, і значення цього 
показника постійно зростають. В Україні кількість населення старше 
55 років становить 25,1 %, а старше 60 років – 20,7 % [6]. Частка осіб 
старше 60 років серед населення Києва становить 16,0 %, що за класи-
фікацією Росета відповідає високому рівню демографічної старості на-
селення; при цьому тип вікової структури населення міста має ре-
гресивний характер [5]. 

Старіння – генетично запрограмований і закономірно зростаючий 
в часі процес, що розвивається задовго до старості, складається з бага-

___________  
 А. М. Політун, Т. М. Кананович, О. Д. Головчанська, 2013. 
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тьох ланок і призводить до зниження пристосувальних можливостей 
людини [2]. До особливостей захворювань у людей похилого віку відно-
сять множинні патологічні зміни, неспецифічні прояви хвороб, швидке 
погіршення стану здоров’я (якщо не забезпечено лікування), висока ча-
стота ускладнень, необхідність реабілітації [11, 12]. Множинність, обтя-
женість і поєднання загальної соматичної патології, взаємна обумов-
леність патологічних і вікових змін знижують адаптаційні можливості 
старіючого організму, визначаючи переважно хронічний перебіг захво-
рювань [1, 2, 16]. 

Стоматологічне здоров’я – важливий компонент "активної старо-
сті" [2, 9, 18, 21]; воно включено в рекомендації ВООЗ відносно загаль-
ного здоров’я людей похилого віку як один із трьох базових напрямів. 
У документі ВООЗ "Активна старість – основа політики охорони здо-
ров’я" [13, 21] підкреслена необхідність забезпечення стоматологічного 
здоров’я для старіючого населення та його величезний вплив на за-
гальне здоров’я і якість життя літніх людей. 

Стоматологічний статус людей літнього і старечого віку не лише 
відображає функціональний вік зубо-щелепної системи, а й слугує 
індикатором соціально-економічного рівня життя, показує рівень со-
ціальної підтримки цієї категорії населення, стилю його життя й загаль-
ного стану організму. Саме тому у положеннях соціальної геронтології 
серед критеріїв оцінки здоров’я людей похилого віку поряд з інте-
гральною оцінкою здоров’я, ступенню рухомості людей, їх соціальною 
активністю, гостротою зору, слуху використовується показник кількості 
зубів, що збереглися (Е. І. Стеженська та співавт., 1978). 

Незадовільне стоматологічне здоров’я населення старших вікових 
груп стає найважливішою проблемою суспільної охорони здоров’я і 
зростаючим тягарем для всіх країн [3, 4, 8, 10, 14]. При визначенні 
стратегії і наданні стоматологічної допомоги літнім людям слід врахо-
вувати їх вікові особливості. Складність діагностики, низька ефектив-
ність терапії, що проводиться, відсутність комплексного лікування в 
повному обсязі призводять до втрати зубів, порушення жування і мови. 
Від цього страждає загальний стан людини – як фізичний, так і 
психологічний [15, 16]. 

У людей літнього і старечого віку хвороби пародонта є найчастішою 
причиною втрати зубів [19], що призводить до зміни якості життя цієї 
категорії населення. Клініко-лабораторними, імунологічними, морфо-
логічними дослідженнями доведено тісний взаємозв’язок захворювань 
пародонта із загальним станом організму людини [3, 13, 20]. Хвороби 
пародонта можуть бути предиктором багатьох соматичних захворювань 
(зокрема, травної, серцево-судинної, ендокринної систем), метаболіч-
них розладів та ін. [2, 3, 17]. Ці взаємозв’язки особливо істотні в осіб 
літнього та старечого віку. 

Стан тканин пародонта, з одного боку, значною мірою обумовле-
ний високою загальною захворюваністю населення у цьому віці, з ін-
шого – неможливо недооцінювати вплив самого процесу старіння. 
Складність діагностики, низька ефективність комплексного лікування 
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(яке нерідко проводять не в повному обсязі), відсутність профілактики, 
зростання ускладнених форм захворювань пародонта, короткотермінові 
ремісії обумовлюють необхідність постійного пошуку нових методів і 
засобів лікування. Потреба осіб похилого віку в стоматологічній допо-
мозі дуже велика, а стоматологічний статус – незадовільний [7]. 

Старіння людини – складний, багатокомпонентний процес, який має 
неоднозначний перебіг на тлі поліморбідності, і у більшості сучасних лю-
дей характеризується як патологічний або прискорений. Для цього віково-
го періоду характерні зміни в структурі і функціях більшості систем, змен-
шення їх резервної здатності, а це, в свою чергу, супроводжується підви-
щеним сприйняттям до хвороб. Враховуючи зростання кількості осіб літ-
нього і старечого віку, проблема надання стоматологічної допомоги з ура-
хуванням вікових (фізичних і фізіологічних) і психологічних особливостей 
цієї категорії хворих є надзвичайно актуальною. 

Мета роботи – вивчити стоматологічний статус осіб літнього і ста-
речого віку, а також рівень задоволення потреб у необхідній їм стома-
тологічній допомозі. 

 
Обстежувані та методи. Обстежено 250 хворих літнього і старечого віку 

(мешканців Києва), які звернулись за допомогою у Стоматологічний ме-
дичний центр Національного медичного університету ім. О. О. Богомоль-
ця. Цих хворих було розподілено на дві групи: 1 – 155 пацієнтів віком 
55—74 років, 2 – 95 пацієнтів віком 75—89 років. 

Всім пацієнтам проведене повне клініко-рентгенологічне до-
слідження за стандартною методикою. Інтенсивність карієсу визначали 
за кількістю уражених ним зубів. З цією метою комітет стоматології 
ВООЗ (1962 р.) запропонував індекс КПВ (К – карієс, П – пломба, В – 
видалений), який визначається за сумою значень. Для визначення по-
ширеності та інтенсивності захворювань пародонта серед населення, 
планування організаційно-методичних заходів щодо лікування цих за-
хворювань, а також для оцінки виду і ступіня тяжкості патологічного 
процесу у конкретного хворого застосовували комунальний індекс по-
треби в лікуванні хвороб пародонта – CPITN (Community Periodontal 
Index of Тreatment Needs). Також визначали рівень стоматологічної допо-
моги (РСД) за формулою П. А. Леуса [9]: 

 
РСД = 100 % — (100 (К + А)/(КПВ), 

 
де К – середня кількість зубів, уражених карієсом, та пломб зі 
вторинним карієсом; А – середня кількість видалених зубів, дефекти 
зубних рядів, що не відновлені протезом; КПВ – середня інтенсивність 
карієсу зубів. 

Характеристика індекса: 
0—9 % – незадовільний рівень стоматологічної допомоги, 
10—49 % – недостатній рівень стоматологічної допомоги, 
50—74 % – задовільний рівень стоматологічної допомоги, 
75 % та більше – добрий рівень стоматологічної допомоги. 
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Результати та їх обговорення. Системна оцінка стану порожнини 
рота виявила наявність карієсу зубів у всіх обстежених, незалежно від 
вікового періоду. Розповсюдженфсть карієсу як в осіб літнього, так і 
старечого віку становила 100 %. Оскільки сам по собі показник КПВ 
малоінформативний, ми вивчали питому вагу складових індексу КПВ – 
частоту видалення зубів (індексна оцінка В), а також середню кількість 
зубів, які підлягають видаленню з приводу ускладненого карієсу та па-
родонтиту на момент обстеження (таблиця). 

 
Індекс КПВ та його складові у осіб літнього та старечого віку, M ± m 

Складові індексу КПВ, % Група, 
років 

Індекс 
КПВ К Ку Х П В 

55—74 21,8 ± 0,40 1,6 ± 0,09 1,9 ± 0,11 1,5 ± 0,03 3,4 ± 0,21 13,4 ± 0,75 

75—89 25,9 ± 0,64* 1,1 ± 0,06* 0,9 ± 0,04* 1,2 ± 0,05* 3,2 ± 0,12 19,6 ± 0,91* 

Примітки: К – зуби, уражені карієсом, що підлягають лікуванню; Ку – зуби з 
ускладненим карієсом, що підлягають лікуванню; Х – зуби, що підлягають видаленню з 
приводу ускладненого карієсу і пародонтиту; П – пломбовані зуби, В – видалені зуби;  
* – P < 0,05 порівняно з віком 55—74 років. 

Кількість видалених зубів (В) у осіб старечого віку в 1,5 рази біль-
ша, ніж у людей літнього віку (див. табл.). Цей елемент індексу скла-
дають зуби, видалені до моменту обстеження як із приводу карієсу, так 
і захворювань тканин пародонта. Диференціювати ці критерії за даними 
анамнезу складно. Саме тому ми оцінювали елемент індексу Х – зуби, 
що підлягають видаленню. Цей елемент також містить у собі кількість 
зубів з ускладненим карієсом і ураженим пародонтом, що не підлягають 
лікуванню. Найбільшу кількість зубів, що підлягають видаленню, вияв-
лено у віці 55—74 років. Починаючи із 75 років, значення цього показ-
ника зменшуються, що обумовлено високою питомою вагою елементу 
В у обстежених старечого віку (див. табл.). 

Велике значення для планування стоматологічної допомоги має 
детальна структура індексу КПВ. В обох групах обстежених значення 
показника К + Ку + Х вище, ніж П, що свідчить про низьку мотивацію 
до лікування і профілактики захворювань порожнини рота і, як наслі-
док – про високий відсоток видалених зубів через несвоєчасне звер-
нення до лікаря та відсутність проведення консервативного лікування. 

Кількість збережених зубів з віком зменшується: від 14,61 ± 0,8 у осіб 
літнього віку до 8,4 ± 0,5 у людей старечого віку, що майже в 2 рази 
менше значення показника збережених зубів, рекомендованого ВООЗ 
для даних вікових категорій. Згідно з рекомендаціями ВООЗ, у літніх 
людей має бути не менше 20 природніх функціонуючих зубів [4], і тоді 
жувальна функція зубощелепної системи вважається задовільною. Крім 
того, у літніх людей виникають складнощі у спілкуванні, вони знаходять-
ся в стані психологічної пригніченості, знижується рівень їх соціальної 
адаптації і, як наслідок, відбувається погіршення якості життя. 

У зв’язку з порушенням цілісності зубного ряду в зубощелепній си-
стемі хворих формуються вузли оклюзійних перевантажень пародонта, 
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які призводять до зниження жувальної ефективності. Якщо відсутність 
лише одного першого моляра призводить до втрати жувальної ефектив-
ності на 11 % (І. М. Оксман, 1955), то відбувається перевантаження па-
родонта в ділянці збережених зубів та несприятливий вплив на скро-
нево нижньощелепний суглоб. При цьому необхідно враховувати, що 
рухомість зуба зменшує коєфіцієнт жувальної ефективності: при II сту-
пені – на 50 %, а при III – на 100 % (зуб вважається відсутнім). Зуби 
зі зруйнованою коронкою, а також з наявністю гострого або хронічного 
верхівкового пародонтиту оцінюються як відсутні. 

При аналізі стану тканин пародонта за структурою індексу CPITN 
виявлені особливості, характерні для даної категорії пацієнтів: високий 
відсоток виключених секстантів (CPITN "Х"), переважання ознак незворот-
ніх патологічних змін тканин пародонта – пародонтальні кишені більше 4 
мм, CPITN "3", "4". Зростання кількості виключених секстантів (показник 
CPITN "Х") та інтенсивності ураження тканин пародонта CPITN "3", "4" 
свідчать про значне прогресування патологічного процесу в тканинах па-
родонта. Слід зазначити, що індекс CPITN "3", "4" передбачає обов’язкове 
проведення таких лікувально-профілактичних заходів: 

— навчання та контроль індивідуальної гігієни порожнини рота та 
проведення його професійної гігієни (фаза 1), 

— обов’язкове залучення хірургічних та ортопедичних методів ліку-
вання (фази 2, 3). 

При демографічній ситуації, що склалася, а також високій потребі 
населення старших вікових груп у комплексному стоматологічному лі-
куванні необхідно враховувати РСД. Нами виявлено, що 30 (12,0 %) па-
цієнтів мали РСД нижче 9 %, що розглядається як незадовільний. Вони 
в першу чергу потребували раціонального протезування для відновлен-
ня цілісності зубного ряду. У 34 (13,6 %) пацієнтів РСД був вище 75 %. 
У цілому ж РСД становив 36,3 %, що розглядається як недостатній. Але 
в даному показнику не враховується рівень гігієни порожнини рота та 
функціональний стан ортопедичних конструкцій, а це дуже важливо 
при виборі лікування. 

Проведений аналіз стоматологічного стану в осіб літнього та старе-
чого віку дозволив виділити загальні його особливості: 

— висока розповсюдженість карієсу (100,0 %); 
— велика кількість видалених зубів (В) – відповідно (13,4 ± 0,75) % 
та (19,6 ± 0,91) %; 

— відсутність лікування і профілактики через соціально-економічні 
проблеми (РСД – 36,3 %); 

— низька мотивація до лікування. 
Низьку мотивацію доглядати у цьому віці за станом порожнини ро-

та ми пояснюємо кількома причинами: 
— складність запису на прийом до стоматолога в районній полі-
клініці і недоступність (фінансова) отримання допомоги у при-
ватних стоматологів; 

— неможливість самостійного відвідування стоматолога внаслідок 
труднощів пересування або тривалих захворювань; 
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— поширеність думки "відсутність зубів – ознака старості"; 
— складність самостійного обслуговування, пов’язаного із фізичною 
слабкістю, і як наслідок – незадовільна гігієна порожнини рота; 

— зміна психоемоційного стану – примхливість, дратівливість, ви-
мога підвищеної уваги до себе; 

— відсутність додаткових соціальних програм на рівні охорони здо-
ров’я з надання стоматологічної допомоги населенню зазначених 
вікових категорій та підготовки лікарів-стоматологів для роботи з 
геронтологічними хворими. 

Необхідно також враховувати, що стоматологічна патологія може 
обтяжувати, посилювати або викликати загострення вже наявної сома-
тичної патології, характерної для цих вікових груп. Геронтологічні па-
цієнти таким чином потрапляють в замкнуте коло: все більший перехід 
стоматологічної допомоги в платні послуги (іншими словами, "ринкові 
стосунки") витіснили пацієнтів літнього та старечого віку за рису со-
ціальної захищеності. Вони не завжди можуть сплатити стоматологічні 
послуги, однак потреба в комплексному підході (терапевтичний, хірур-
гічний і ортопедичний) дуже висока. 

Отже, отримані дані свідчать про недостатній рівень задоволення 
потреб осіб літнього і старечого віку у стоматологічній допомозі. Врахо-
вуючи актуальність підвищення якості життя осіб цієї категорії, у бага-
тьох країнах запропоновано виділити науку про особливості перебігу 
стоматологічних захворювань у вказаного контингенту населення в ок-
рему галузь – геронтостоматологію. Але навіть за відсутності такої 
вузької спеціалізації необхідна програма підготовки лікарів-стоматоло-
гів для роботи з особами літнього і старечого віку з урахуванням фізіо-
логічного і психологічного стану. 
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Изучен стоматологический статус 250 пациентов в возрасте 
55—89 лет. Выявлено, что распространенность кариеса и за-
болеваний тканей пародонта составляла 100 %. Уровень сто-
матологической помощи достигает 36,3 %, что оценивается 
как недостаточный. Полученные данные указывают на низ-
кую мотивацию ухода за полостью рта у пациентов пожило-
го и старческого возраста, а также на недостаточный уро-
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вень специализации при оказании стоматологической помо-
щи этому контингентубольных. Для улучшения качества 
жизни пациентов данной категории необходимо создание и 
развитие отдельного направления – геронтостоматологии. 
 
 

ETHICAL AND DEONTOLOGICAL ISSUES  
OF RENDERING DENTAL SERVICE TO ELDERLY  

AND OLD SUBJECTS 
 

А. М. Politun, Т. N. Каnanovich*, А. D. Golovchanska* 
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Medicine, 01004 Kyiv 
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Reviewed was a dental status of 250 patients aged 55—89. The 
occurrence of caries and diseases of parodontal tissues turned out 
to be 100 %. The level of dental services reached 36.3 %, which 
was considered to be inadequate. The data obtained pointed to 
the low motivation for caring after oral cavity of the elderly and 
old patients, as well as to the insufficient level of specialization in 
rendering dental services to such patients. To improve the quality 
of their life there is a need to set up and develop special branch – 
gerontostomatology. 
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