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АНТИДЕПРЕСИВНА ДІЯ ІЗОФЛАВОНУ 5/09 
ПРИ ТРИВОЖНІЙ ДЕПРЕСІЇ  

У САМЦІВ МИШЕЙ 
 
 

У дослідах на мишах із тривожною депресією, що викликана 
хронічними міжсамцевими конфронтаціями, вивчено анти-
депресивну дію сполуки 5/09 – нової похідної нітрогено-
вмісного ізофлавону. Встановлено, що у субмісивних самців 
після хронічних поразок у міжсамцевих конфронтаціях роз-
вивається депресія, що супроводжується підвищенням три-
вожності та порушенням поведінки із характерним знижен-
ням рухової активності, комунікативності, ослабленням пі-
знавальної функції. Профілактичне введення ізофлавону 
5/09 протягом 14 діб (100 мг на кг маси тіла) у період 
формування депресії сприяло позитивним змінам соціальної 
поведінки тварин, збільшувало число самців з активним 
опором, зменшувало тривожність, послаблювало депресивні 
наслідки зоосоціального стресу. Проте введення ізофлавону 
не сприяло нормалізації зниженої рухової активності, що 
можна пояснити можливим превалюванням седативного 
ефекту цієї сполуки у вивченій дозі. Проведені дослідження 
свідчать про доцільність подальшого вивчення ізофлавону 
5/09 у розширеному діапазоні доз як потенційного антиде-
пресивного та протитривожного засобу. 
 
Ключові слова: ізофлавон 5/09, міжсамцеві зоосоціальні кон-
фронтації, тривожна депресія, антидепресивна дія, проти-
тривожна дія. 
 

                                                 
 І. С. Безверха, Т. М. Пантелеймонова, Л. Б. Шарабура, М. С. Фрасинюк, В. П. Хиля, 2014. 
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Збільшення захворюваності на різні форми патології нервової системи, 
що реєструється в останні роки, пов’язане, зокрема, зі стрімким 
зростанням чисельності осіб літнього віку в популяції. Тривога, фобії, 
депресії є найбільш поширеними психоемоційними розладами у людей 
старших вікових груп [12, 13, 26]. Разом з тим, клінічні спостереження 
свідчать, що вік хворого відіграє значущу роль при виборі препарату, 
адекватного задачам психофармакотерапії, оскільки літні люди дуже 
чутливі до нейролептиків, седативних, транквілізаторів, антидепресан-
тів, до антихолінергічної дії багатьох психотропних препаратів і т. п. 
[19, 20, 27]. Зміни фармакодинаміки і фармакокінетики лікарських за-
собів у старіючому організмі створюють певні ризики при проведенні 
психофармакотерапії. Їх значення особливо зростає при супутній сома-
тичній патології, яка присутня у більшості пацієнтів геріатричної клі-
ніки. Часте поєднання психічних і соматичних розладів посилює сту-
пінь соціальної дезадаптації та інвалідизації осіб літнього віку [10, 21—
23, 28]. Тому одним із найбільш пріоритетних напрямів сучасної геро-
фармакології є розробка ефективних лікарських засобів нейропсихо-
тропної дії з підвищеним рівнем безпеки та придатних для застосування 
в осіб літнього віку з психопатологічними синдромами та соматичними 
захворюваннями. 

У цьому плані до потенційних лікарських засобів, що заслуговують 
на увагу, належать флавоноїди – сполуки природного походження із 
широким спектром біологічної дії і порівняно низькою токсичністю. 
Проведені скринінгові дослідження показали, що в ряду похідних 
нітрогеновмісних ізофлавонів є речовини, що виявляють різноманітну 
дію на ЦНС. Так, похідна ізофлавону, що містить у молекулі піперази-
новий фрагмент (7-[2-(4-етилпіперазин-1-іл)етокси]-2-метил-3-(4-хло-
рофеніл)-4H-хромен-4-он, лабораторний шифр 5/09), виявила, зокрема, 
дозозалежну седативну та антидепресивну дію [5, 6]. Нейропсихотропна 
активність ізофлавонів та їх похідних недостатньо вивчена, тому дані 
літератури та результати власних попередніх досліджень свідчать про 
перспективність розробок у цьому напряму [31-33, 35]. 

Метою дослідження було вивчення антидепресивної дії сполуки 
5/09 при експериментальній тривожній депресії, викликаній тривалими 
міжсамцевими зоосоціальними конфронтаціями у самців мишей. 

 
Матеріал та методи. Дослідження виконані на самцях мишей лінії 

Balb/c віком 4—5 міс. Експериментальне вивчення фармакологічної ней-
ротропної активності сполуки 5/09 проводили у відповідності до вимог, 
викладених у методичних рекомендаціях щодо доклінічного досліджен-
ня лікарських засобів [11, 24]. 

Моделювання тривожної депресії здіснювали шляхом антагоністич-
них конфронтацій, в результаті яких у самців формуються два типи аль-
тернативної поведінки – агресивна у "агресорів" і підпорядкована (суб-
місивна) у "жертв". Внаслідок хронічного соціального стресу від щоден-
них конфронтацій та повторного досвіду поразок у субмісивних самців 
розвиваються стійкі психоемоційні і психосоматичні розлади, які за 
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симптоматикою та чутливістю до антидепресантів і анксіолітиків подіб-
ні до тривожної депресії у людей [3, 29]. 

Для постановки досліду самців одного віку, що утримувались від 
народження у групових клітках (по 10—15 тварин), відбирали за масою 
тіла і переносили спочатку на 5 діб до індивідуальних кліток для зняття 
ефекту групової взаємодії, а потім – до спеціальних кліток (30⋅20⋅20 см), 
розділених на два відсіки сітчастою перегородкою. У кожному відсіку 
утримувався один самець. Миші мали сенсорний контакт (могли бачи-
ти, чути, сприймати запахи один одного), але не могли фізично кон-
тактувати. Щоденно в один і той же час (о 13—15 год) перегородку при-
бирали на 10 хв для вільного контакту самців, що призводило до агре-
сивної сутички. Якщо атака з боку агресивного самця тривала безпе-
рервно більше 3 хв, взаємодію припиняли, встановлюючи між ними 
перегородку. Протягом перших 5 діб у сутичках з одним і тим же парт-
нером виявляли переможців ("агресорів") і переможених ("жертв") 
самців. При подальших сутичках переможеного самця пересаджували у 
нову клітку до незнайомого агресивного партнера за перегородкою 
(агресивні самці залишались у своєму відсіку клітки). В результаті була 
одержана група самців із патологічною агресивною поведінкою і група 
субмісивних самців, у яких розвивався стан тривожної депресії. По-
дальші дослідження проводили на субмісивних самцях, розподілених на 
контрольну і дослідну групи, по 10 тварин у кожній. 

В даній моделі залежно від тривалості конфронтацій умовно роз-
різняють стадії депресії: початкова (3—10 конфронтацій), стадія дина-
мічного формування (10—20 конфронтацій), стадія вираженої депресії з 
високим рівнем тривожності (20—30 конфронтацій) [4]. Виходячи із 
цього, в період формування депресії самцям-"жертвам" дослідної групи 
профілактично згодовували із хлібом сполуку 5/09 на 2 % крохмальному 
гелі із розрахунку 100 мг на кг маси тіла. Контрольні самці одержували, 
відповідно, корм з додаванням крохмального гелю. 

Протягом періоду формування патології та курсового введення 
сполуки 5/09 досліджували соціальну поведінку самців-"жертв" під час 
сутичок, а саме, показники активного опору (захисна агресія, втеча, ви-
скакування) або пасивного опору (пози завмирання/очікування, на 
спині, носом у куток, автогрумінг). Після завершення курсу введення 
сполуки вивчали поведінку самців у тестах "відкрите поле", піднятий 
хрестоподібний лабіринт (ПХЛ), вимушене плавання (Порсолта), "пе-
регородка", "кубик". 

У "відкритому полі" рухову активність визначали за часом виходу із 
центру поля, а також горизонтальною та вертикальною активністю [9]. 
У тесті ПХЛ оцінювали тривожність та загальну рухову активність 
тварин (число заходів у відкриті та закриті промені лабіринту, час у від-
критих променях, число вертикальних стійок та зазирань вниз з кінців 
променів ПХЛ [14]. У тесті Порсолта реєстрували вираженість стресу за 
тривалістю пасивного плавання [34]. 

Рівень соціального контакту (комунікативність) оцінювали в тесті 
"перегородка" за реакцією на партнера у сусідньому відсіку клітки [15]. 
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У даному досліді за перегородку відсаджували інтактну самку, що до-
зволяло оцінити як комунікативність, так і статеве розпізнавання. Ви-
значали рухову і дослідницьку активність за числом підходів до пере-
городки та вираженість реакції на партнера за часом перебування біля 
перегородки протягом 5 хв спостереження [30]. 

У тесті на пізнавальну реакцію ("кубик") у клітку, де останню добу 
перед дослідженням перебував самець-"жертва", поміщали дерев’яний 
кубик (3⋅3⋅3 см). Реєстрували час першого підходу, число підходів і 
загальний час обслідування предмета (обнюхування, доторкання носом 
або лапами) за 5 хв спостереження [1]. 

Для порівняння в якості інтактних використовували самців, які 
утримувались в індивідуальних клітках 5 діб – мінімальний термін, за 
який у тварин втрачаються наслідки соціальних взаємодій у групі, але 
ще не розвиваються ефекти соціальної ізоляції [2]. 

Статистичну значимість відмінностей між групами оцінювали за 
t-критерієм Стьюдента [7]. 

 
Результати та їх обговорення. Аналіз поведінки субмісивних самців 

під час формування депресивного стану (5—15 конфронтації) показав, 
що за період спостереження у контрольних тварин латентний час 
першої сутички істотно не змінювався, тоді як число сутичок дещо 
зростало, а потім зменшувалось, повертаючись до початкових значень  
(рис. 1, 2). Ініціатором зоосоціальної сутички, як правило, виступають 
агресивні самці, однак вони не нападають на пасивних самців, які 
демонструють повне підпорядкування [8]. Враховуючи це, одержані дані 
можна розцінити як свідчення того, що зі збільшенням досвіду поразок 
самці-"жертви" контрольної групи не демонструють опору, не виклика-
ють агресії у самців з агресивним типом поведінки, і в результаті "аг-
ресори" не нападають або нападають рідше і число сутичок зменшу-
ється. На відміну від контрольних у самців дослідної групи, починаючи 
з 7-ої доби і до кінця курсу введення сполуки 5/09, латентний період 
першої сутички скорочувався, а їх число вірогідно збільшувалось. Ос-
кільки "агресори" нападають на тих "жертв", які чинять активний опір, 
можна припустити, що дослідні "жертви" були більш активні, ніж конт-
рольні, і цим частіше провокували "агресорів" на сутички. Це при-
пущення підтверджується даними табл. 1. Порівняно з контрольними у 
дослідній групі самців на фоні посилення активного опору (скорочення 
латентного часу першої сутички, зростання числа сутичок і числа 
реакцій втечі з клітки вилізанням) на 20 % скорочувалось число тварин 
з реакцією завмирання/очікування, яка характеризує стан пасивного 
спротиву (повне підпорядкування). 

Таким чином, у складних зоосоціальних відносинах, що формують 
субмісивну поведінку, частина самців реагує на введення сполуки 5/09 
зміною структури соціальної поведінки, коли пасивні форми захисту змі-
нюються активними. Це свідчить про збільшення стійкості дослідних сам-
ців до зоосоціального стресу, а значить про послаблення його депресивних 
наслідків та про профілактичний антидепресивний ефект сполуки 5/09. 
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Рис. 1. Латентний час першої сутички у самців мишей контрольної 

групи (світлі стовпчики) та під впливом сполуки 5/09 (заштри-
ховані стовпчики). Тут і на рис. 2: * – P < 0,05 порівняно з 
контролем. 

 

 
Рис. 2. Число міжсамцевих сутичок за 10 хв спостереження у ми-

шей контрольної групи (світлі стовпчики) та під впливом 
сполуки 5/09 (заштриховані стовпчики). 

 
В умовах неуникного емоційного стресу, що моделюється в тесті 

вимушеного плавання, у контрольних самців порівняно з інтактними 
пізніше наступала перша зупинка плавання і зменшувалось число зу-
пинок. Однак зупинки були більш тривалі, в результаті чого загальний 
час пасивного плавання зростав на 23,5 %, що свідчить про більшу 
чутливість самців з депресією до стресу (табл. 2). 

У дослідних тварин після профілактичного введення сполуки 5/09 
час першої іммобілізації і число зупинок наближались до показників 
інтактних самців, але загальний час пасивного плавання залишався 
збільшеним, хоча й не досягав вірогідних значень. Слід зазначити, що 
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сполука 5/09 у дозі 28 мг на кг вірогідно зменшувала час пасивного 
плавання мишей без депресії [5]. Тому відсутність ефекту у тварин з 
депресією в даному досліді може бути пов’язана з проявом седативної 
дії, що властива сполуці 5/09 у великій дозі (100 мг на кг), як було 
встановлено нами раніше [28]. Погіршення результатів тесту Порсолта 
спостерігалось в аналогічних дослідах під впливом інших антидепре-
сантів з седативним ефектом, наприклад, іміпраміну [25]. 

Таблиця 1 
Поведінка субмісивних самців після 20 конфронтацій та введення сполуки 5/09, M ± m 

Активний опір 
(втеча) 

Пасивний опір 
(завмирання/очікування) 

Група Число 
сутичок

Латент-
ний 
час, с число 

реакцій
частка 

тварин, %
число 
реакцій 

частка 
тварин, % 

Контрольна (депресія) 7,0 ± 1,5 62 ± 17 4 ± 1 89 3,0 ± 0,5 100 

Депресія + 5/09 25 ± 3* 14 ± 5* 10 ± 2* 90 9,0 ± 2,0* 80 

Примітка: * – Р < 0,05 у порівнянні з контролем. 
Таблиця 2 

Результати тесту Порсолта у самців мишей з депресією після введення сполуки 5/09, M ± m 

Група 
Час першої 

іммобілізації, с Число зупинок
Загальний час 

пасивного плавання, с 

Інтактна 94 ± 27 8,5 ± 1,2 68 ± 19 

Контрольна (депресія) 184 ± 45* 3,8 ± 1,2* 84 ± 39 

Депресія + 5/09 113 ± 36 7,3 ± 1,3# 101 ± 28 

Примітки (тут і в табл. 3—6): * – Р < 0,05 у порівняні з інтактною  групою, # – Р < 0,05 
у порівнянні з контрольною групою. 

 
У "відкритому полі" самці з депресією контрольної групи порівняно 

з інтактними демонстрували неадекватну фізіологічну реакцію – різке 
скорочення часу виходу з центра поля з одночасним зменшенням числа 
перетнутих квадратів і вертикальних стійок (табл. 3). У дослідних самців 
після введення сполуки 5/09 час виходу із центра круга відповідав 
показнику інтактних тварин, але зниження рухової і дослідницької 
активності посилювалось, що також може бути наслідком седативної дії 
досліджуваної речовини. 

Таблиця 3 
Рухова активність самців мишей з депресією у "відкритому полі" після введення сполуки 5/09, 

M ± m 

Група 
Час виходу з 
центру поля, с 

Число перетнутих 
квадратів 

Число стійок 

Інтактна 20,0 ± 6,7 60,0 ± 10,0 2,4 ± 0,6 

Контрольна (депресія) 6,3 ± 1,3* 34,3 ± 9,3* 1,0 ± 0,6 

Депресія + 5/09 30,4 ± 5,0# 13,4 ± 2,8*# 0,3 ± 0,2* 

 
Міжсамцеві конфронтації та депресія призводили до зниження рів-

ня соціального контакту (комунікації), про що свідчать результати тесту 
"перегородка". Тварини з досвідом хронічних поразок у зоосоціальних 
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сутичках уникають підходити до перегородки і проводять біля неї мен-
ше часу. Як видно з даних табл. 4, у контрольних самців спостерігалось 
зменшення числа підходів до перегородки, що відповідає зниженню їх 
рухової активності. У той же час скорочення сумарного і середнього 
часу перебування біля перегородки за один підхід свідчить про знижен-
ня вираженості реакції на партнера у сусідньому відсіку клітки. Врахо-
вуючи, що партнером за перегородкою була самка, можна говорити про 
зниження рівня як сенсорної комунікації, так і статевого розпізнавання 
у самців із депресією. 

Таблиця 4  
Комунікативність самців мишей з депресією під впливом сполуки 5/09, M ± m 

Час біля перегородки, с 

Група 
Латентний час 
першого підходу 
до перегородки, с

Число 
підходів до 
перегородки 

сумарний 
за 5 хв 

середній 
за один 
підхід 

Інтактна 6,5 ± 1,5 23,5 ± 1,1 109,9 ± 6,9 4,6 ± 0,2 

Контрольна (депресія) 6,8 ± 1,4 16,2 ± 1,8* 61,9 ± 10,2* 3,7 ± 0,2* 

Депресія +5/09 10,4 ± 2,4 15,5 ± 3,3* 50,3 ± 11,6* 3,2 ± 0,3* 

 
Введення сполуки 5/09 не приводило до позитивних змін значень 

показників комунікативності: у самців дослідної групи спостерігалось 
зменшення числа підходів та скорочення сумарного й середнього часу 
перебування біля перегородки. 

У самців з депресією реєструвалась знижена пізнавальна реакція та 
підвищена тривожність, критерієм яких було уникнення незнайомого 
предмету в тесті "кубик" (табл. 5). Коротший час першого підходу до 
"кубика" у самців дослідної групи розцінюється як зменшення тривож-
ності, їх пізнавальна реакція була швидкою, вони були менш обережні і 
не виявляли страху. Слід зазначити, що самці контрольної групи також 
швидше підходили до "кубика", що можна пояснити їх досвідом взаємо-
дії з партнером, тоді як інтактні самці не мали такого досвіду і виявляли 
більшу обережність по відношенню до незнайомого об’єкту. 

Таблиця 5 
Пізнавальна активність самців мишей з депресією у тесті "кубик" під впливом сполуки 5/09, 

M ± m 

Група 
Час першого підходу 

до "кубика", с 
Число 
підходів 

Загальний час 
обслідування "кубика", с 

Інтактна 94 ± 18 5,4 ± 0,3 22,0 ± 4,8 

Контрольна (депресія) 67,0 ± 18 6,4 ± 1,5 23,0 ± 5,7 

Депресія + 5/09 33 ± 7*# 5,6 ± 0,7 16 ± 2,5 

 

Про меншу тривожність дослідних самців з депресією порівняно з 
контрольними свідчать також результати тесту ПХЛ. Встановлено, що у 
самців контрольної групи рухова активність, яку оцінювали за числом 
заходів у відкриті/закриті відсіки та вертикальними стійками, вірогідно 
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знижувалась (табл. 6). При цьому у них відзначалось скорочення часу 
перебування у відкритих відсіках лабіринту та число зазирань вниз, що 
відповідає стану підвищеної тривожності. Навпаки, у самців, які одер-
жували сполуку 5/09, вірогідно зростало число заходів у відкриті відсіки 
ПХЛ, збішувалось число вертикальниих стійок, реєструвалось збіль-
шення часу перебування у відкритих відсіках лабіринту, що свідчить 
про зменшення тривожності та про протитривожний (анксіолітичний) 
ефект сполуки 5/09. 

Таблиця 6 
Поведінка самців мишей з депресією у піднятому хрестоподібному лабірінті під впливом 

сполуки 5/09, M ± m 

Група 
Час у 

відкритих 
відсіках, с

Число заходів 
у відкриті 
відсіки 

Число захо-
дів у закриті 
відсіки 

Число  
вертикаль-
них стійок 

Число 
зазирань 
вниз 

Інтактна 68,5 ± 1,5 9,1 ± 0,7 8,7 ± 0,4 7,1 ± 0,7 3,8 ± 0,6 

Контрольна (депресія) 14,7 ± 3,4* 3,7 ± 0,7* 6,8 ± 0,9* 3,2 ± 0,7* 1,7 ± 0,6* 

Депресія + 5/09 32,0 ± 2,1*# 7,9 ± 0,5# 6,4 ± 0,5* 4,8 ± 0,4*# 1,7 ± 0,7* 

 

Таким чином, вперше було проведене дослідження фармакологіч-
них ефектів сполуки 5/09 на моделі тривожної депресії, викликаній 
хронічними зоосоціальними конфронтаціями у самців мишей. Встанов-
лено, що депресія у субмісивних самців супроводжується розвитком по-
рушень поведінки, для яких характерні зниження рухової активності, 
підвищення тривожності, порушення комунікативності, ослаблення 
пізнавальної функції. Ці результати відповідають даним літератури про 
те, що при даній моделі патології поведінковий дефіцит, індиферент-
ність, генералізована тривога, знижена реакція на стрес пов’язані зі 
стійкими специфічними нейрохімічними змінами в мозку, в першу чер-
гу в медіаторній системі, що продукує серотонін. Виснаження серотон-
інергічної системи на фоні хронічного стресу призводить до глибоких 
психоемоційних розладів, схожих на симптоми тривожної депресії у 
людей [16—18]. 

Профілактичне введення сполуки 5/09 протягом періоду формуван-
ня експериментальної депресії змінювало структуру соціальної пове-
дінки субмісивних самців під час конфронтацій, про що свідчить заміна 
пасивних форм захисту на активні, посилювало стійкість до зоосоці-
ального стресу, зменшувало тривожність та сприяло покращенню пізна-
вальної реакції тварин. Сполука 5/09 не приводила до нормалізації зни-
женої рухової активності, що пояснюється можливим превалюванням 
седативного ефекту цієї речовини у вивченій дозі. Проведені до-
слідження свідчать про антидепресивну та протитривожну дію сполуки 
5/09 і про доцільність її подальшого вивчення в розширеному діапазоні 
доз як потенційного нейротропного засобу. 
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В опытах на мышах c экспериментальной тревожной де-
прессией, вызванной хроническими межсамцовыми кон-
фронтациями, изучено антидепрессивное действие соеди-
нения 5/09 – нового производного азотсодержащего изо-
флавона. Установлено, что у субмиссивных самцов после 
хронических поражений в межсамцовых конфронтациях 
развивается депрессия, которая сопровождается повышени-
ем тревожности и нарушением поведения с характерным 
снижением двигательной активности, комуникативности, 
ослаблением познавательной функции. Профилактическое 
введение изофлавона 5/09 на протяжении 14 сут (100 мг на 
кг массы тела) в период формирования депрессии способ-
ствовало положительным изменениям социального поведе-
ния животных, увеличивало число самцов с активным 
сопротивлением, уменьшало тревожность, ослабляло депрес-
сивные последствия зоосоциального стресса. Однако введе-
ние изофлавона не способствовало нормализации снижен-
ной двигательной активности, что можно объяснить воз-
можным превалированием седативного эффекта этого сое-
динения в использованной дозе. Проведенные исследования 
свидетельствуют о целесообразности дальнейшего изучения 
изофлавона 5/09 в расширенном диапазоне доз как потен-
циального антидепрессивного и противотревожного сред-
ства. 
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ANTIDEPRESSANT EFFECT OF ISOFLAVONE 5/09  
ON ANXIOUS DEPRESSION IN MALE MICE 
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Ukraine, 02660 Kyiv 

**Taras Shevchenko National University, 01601 Kyiv 
 
Experiments on mice with experimental anxious depression 
caused by chronic intermale confrontation were made to 
investigate an antidepressant effect of compound 5/09 – new 
derivative of nitrogen-containing isoflavone. After chronic defeat 
in confrontation between male mice a depression was developing 
in submissive mice, accompanied by an increase in anxiety and 
behavioral disorders with a characteristic decrease in motor 
activity, communication, weakening of cognitive function. 
Prophylactic administration of isoflavone 5/09 (100 mg/kg for 
14 days) during formation of depression contributed to positive 
changes in the social behavior of animals, increased the number 
of males with active resistance, reduced anxiety, weakened 
depressive effects of zoo-social stress. However, introduction of 
isoflavone did not promote normalization of reduced physical 
activity, which can be explained by possible prevalence of 
sedation effect of this compound at the studied dose. The results 
obtained testify to the feasibility of further study of isoflavone 
5/09 at the extended dose range as a potential antidepressive and 
anti-anxiety drug. 
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ЗМІНИ РІВНЯ ПРОЛІФЕРАЦІЇ Т-ЛІМФОЦИТІВ 
ПІД ВПЛИВОМ КЛІТИН ЛІМФОЇДНОЇ НІШІ 
(дослідження на моделі гетерохронного парабіозу) 

 
 

На моделі гетерохронного парабіозу (1,5 міс) на молодих (3—
5 міс) та старих (22—23 міс) самцях мишей лінії СВА/Са 
досліджено вплив старіння на костимуляторні властивості 
елементів лімфоїдної ніші Т-клітин селезінки. Оцінювалася 
проліферативна активність Т-лімфоцитів у відповідь на сти-
муляцію мітогеном, вплив на цей показник окремих попу-
ляцій периферичної лімфоїдної ніші (CD11c+-дендритних 
клітин та популяції клітин селезінки, збагаченої макрофа-
гами) при сумісному культивуванні in vitro та вплив клітин 
лімфоїдної ніші на молекулярні механізми активації Т-лім-
фоцитів. Показано, що дендритні клітини селезінки молодих 
гетерохронних парабіонтів не мали значимого негативного 
впливу на проліферативну відповідь Т-лімфоцитів при су-
місному культивуванні in vitro. Виражений негативний вплив 
на проліферацію Т-лімфоцитів in vitro мала популяція клітин 
селезінки, збагачена макрофагами. Цей негативний вплив 
супроводжувався зниженням експресії фактора RelA та ак-
тивації каспази 3. Сумісне культивування Т-лімфоцитів ста-
рих ізохронних парабіонтів із популяцією клітин, збагаче-
ною макрофагами, сприяла корекції проліферативного від-
гуку. При цьому відзначалися позитивні зміни у молекуляр-
них механізмах активації Т-клітин. Найбільш імовірним 
ключовим фактором у розвитку дисфункції імунної системи 
молодого партнера по гетерохронній парабіотичній парі є 
міграція лімфоїдних клітин між партнерами, що може при-
зводити до порушень функціонування клітин лімфоїдної 
ніші. 
 
Ключові слова: гетерохронний парабіоз, дендритні клітини, 
макрофаги, Т-клітини, селезінка. 
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Вікові зміни імунної системи починають розвиватися одними з най-
перших, одразу після статевого дозрівання організму. Особливо значні 
негативні зміни відбуваються в адаптивній ланці імунної системи, го-
ловним чином внаслідок змін у популяції Т-лімфоцитів периферичних 
лімфоїдних органів [10, 13]. 

Ефекторні властивості Т-лімфоцитів з віком значно знижуються. 
Негативні зміни виражаються у зниженні проліферативної відповіді 
Т-лімфлоцитів при антигенній стимуляції, погіршуються цитотоксичні 
функції клітин Т-кілерів, знижується або стає диспропорційним синтез 
цитокінів. Також відбуваються зміни у співвідношенні різних популяцій 
Т-лімфоцитів: підвищується кількість дефектних CD8+-ефекторних клі-
тин [20], співвідношення клітин CD4+/CD8+ у периферичних лімфо-
їдних органах та у крові значно знижується, підвищується кількість 
Т-лімфоцитів із фенотипом клітин імунологічної пам’яті, знижується 
утворення наївних Т-клітин у тимусі [22]. Це все призводить до знач-
них порушень у роботі імунної системи загалом, а порушення її функ-
цій є ключовим фактором у розвитку багатьох вікових захворювань [1]. 
Саме тому корекція вікових змін у Т-клітинній ланці імунної системи є 
перспективним напрямом досліджень. 

Велику роль у функціонуванні Т-лімфоцитів відіграють клітини ні-
ші периферичних лімфоїдних органів. Т-клітини розташовуються у пе-
ріартеріолярній муфті селезінки або паракортексі лімфовузлів. Т-клі-
тинна ніша представлена антигенпрезентуючими клітинами (АПК) та 
ретикулярними клітинами. Останні забезпечують Т-лімфоцити трофіч-
ними факторами (Іл-7 та Іл-15), а також відіграють важливу роль у під-
триманні периферичної толерантності [9, 16]. 

Властивість презентувати антиген Т-лімфоцитам мають В-клітини, 
макрофаги (МФ), дендритні клітини (ДК), але професійними АПК, які 
формують нішу периферичних лімфоїдних органів, є саме останні 2 ти-
пи клітин. Ці клітини в залежності від ситуації та оточуючих сигналів 
здатні як стимулювати, так і інгібувати розвиток імунної відповіді [8]. 

ДК – це дуже гетерогенний тип клітин, що має декілька типів 
клітин-попередників та напрямків їх диференціації [14]. Класичним 
клітинним маркером, що відрізняє їх від інших клітин мієлоїдної гілки 
гемопоетичних клітин-попередників, є мембранний протеїн CD11c. Тим 
не менш, унікальність цього типу клітин на даний момент підлягає 
сумнівам, оскільки МФ також мають здатність до презентації антигену 
Т-клітинам [11]. Обидва типи клітин, ДК і МФ, завдяки своїй здатності 
презентувати антигени Т-лімфоцитам значною мірою регулюють напря-
мок диференціації та активацію Т-лімфоцитів. Механізми, за якими 
здійснюється регуляція функцій Т-лімфоцитів, містять у собі паракрин-
ні взаємодії (цитокіни та хемокіни), а також контактні взаємодії, серед 
яких особливо велику роль відіграє рецептор CD28, що регулює про-
ліферацію Т-клітини, та її ліганд CD80/CD86 [23]. Оскільки процес ко-
стимуляції є надзвичайно важливим для проліферації Т-лімфоцитів, то 
дисфункція АПК може істотно впливати на виникнення вікових змін 
стану імунної системи. 



ЗМІНИ РІВНЯ ПРОЛІФЕРАЦІЇ Т�ЛІМФОЦИТІВ ПІД ВПЛИВОМ КЛІТИН ЛІМФОЇДНОЇ НІШІ 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

115 

Механізми старіння Т-клітин досліджені вже значною мірою, але 
вікові зміни клітин мікрооточення Т-лімфоцитів, механізми розвитку 
цих змін та наслідки на даний момент описані набагато гірше. У по-
передніх роботах, проведених у нашій лабораторії, показано виникнен-
ня вікових змін в імунній системі молодих тварин, які мали спільний 
кровообіг зі старими тваринами, наявні вже через 1,5 міс гетерохрон-
ного парабіозу [5]. Тим не менш, припущення про роль змін у власти-
востях ніші селезінки перевірено не було. 

Метою даної роботи було дослідити вікові зміни у функціональних 
властивостях клітин мікрооточення Т-лімфоцитів селезінки на моделі 
гетерохронного парабіозу. 

 
Матеріал та методи. Для визначення впливу гетерохронного пара-

біозу на костимуляторні властивості клітин мікрооточення Т-лімфоци-
тів використовували молодих (3—4 міс) та старих (23—25 міс) мишей-
самців лінії CВА/Са із розпліднику ДУ "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Че-
ботарьова НАМН України", яких утримували в умовах віварію з вільним 
доступом до води та їжі. 

Тварин розподілили на такі експериментальні групи: 1 – молоді 
ізохронні парабіонти, 2 – молоді партнери по гетерохронним парабіо-
тичним парам, 3 – старі партнери по цим же парабіотичним парам, 4 – 
старі ізохронні парабіонти. В якості відповідних контрольних груп 
використовувалися ізохронні парабіотичні пари. 

Операції було проведено за методом Е. Bunster [7]. Після 1,5 міс 
парабіозу проводилася еутаназія та відбиралися зразки тканин. Пари, де 
хоча б один із партнерів мав видимі пухлини, вибраковувалися. Про-
водили аналіз проліферативної відповіді та змін у молекулярних ме-
ханізмів активації Т-клітин під впливом клітин ніші. 

Експерименти було проведено у двох блоках. Перший блок було 
присвячено дослідженню змін властивостей ДК селезінки, другий блок – 
дослідженню функціональних змін МФ селезінки. 

Селезінку виймали в асептичних умовах і поміщали у повне сте-
рильне середовище RPMІ-1640. У подальшому селезінку гомогенізували, 
а отриману суспензію спленоцитів використовували для проведення тесту 
проліферативної активності цільної популяції спленоцитів, виділення 
клітин ніші селезінки (ДК та МФ), Т-лімфоцитів, що використовувалися 
для проведення тесту проліферативної активності спленоцитів in vitro у 
різних умовах сумісної культивації з клітинами ніші селезінки. 

Проліферацію спленоцитів та Т-лімфоцитів іn vіtro оцінювали після їх 
стимуляції фітогемаглютиніном (ФГА, 20 мкг/мл, Sigma-Aldrich GmbH). 
2⋅106 клітин культивували у повному середовищі RPMІ-1640, що містило 
ембріональну телячу сироватку, HEPES, 2-меркаптоетанол та антибіо-
тики, протягом 72 год при температурі 37 °С у присутності або відсут-
ності ФГА. Індекс стимуляції (ІС), що характеризує інтенсивність 
проліферації лімфоцитів, вимірювали колориметрично за допомогою 
методу, що ґрунтується на здатності живих клітин до хімічного 
відновлення тетразолія [15]. 
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Т-клітини виділяли із суспензії спленоцитів за допомогою очистки 
Т-клітин у колонках з нейлоновою ватою (Polyscience, Inc.) за методи-
кою, наданою виробником. Кількість клітин підраховували у камері 
Горяєва з використанням розчину Тюрка. 

Протягом першого блоку експерименту проводили виділення та 
аналіз властивостей загальної популяції ДК селезінки. Виділення про-
водили за допомогою позитивного відбору за маркером CD11c на ма-
гнітні частинки з використанням набору реагентів EasySep (Stemcell 
Technology) за протоколом виробників. Для цього селезінку розділяли на 
2 половини. З першої половини виділяли Т-лімфоцити за методом, 
описаним вище. Іншу половину селезінки лізували за допомогою кола-
генази D, після чого з отриманих клітин виділяли ДК. У пробірки, де 
проходила стимуляція Т-лімфоцитів, вносилися Т-лімфоцити та ДК у 
співвідношенні 100/1 і проводився тест проліферативної активності 
Т-лімфоцитів. 

Виділення та аналіз функціональної активності загальної популяції 
МФ селезінки проводили протягом другого блоку експерименту. МФ 
селезінки виділяли за загальноприйнятою методикою [3], але з модифі-
кацією методу. Половину селезінки подрібнювали у скляному гомогені-
заторі до отримання однорідної суспензії спленоцитів. Далі 10⋅106 спле-
ноцитів у об’ємі 0,5 мл вносили до пластикової пробірки та інкубували 
протягом 2 год при 37 °С у середовищі RPMІ-1640 з 10 % ембріональ-
ною телячою сироваткою. У подальшому відбирали клітини, що не 
прилипли до пластику, та пробірку промивали RPMІ-1640. У подаль-
шому у пробірки, де були нанесені макрофаги, вносили Т-лімфоцити у 
приблизному співвідношенні до макрофагів 10/1 та мітоген Т-клітин 
(ФГА, 20 мкг/мл). 

Вплив МФ та ДК селезінки на проліферацію Т-лімфоцитів аналі-
зували за допомогою сумісної культивації Т-лімфоцитів селезінки пара-
біонтів разом з ДК або МФ селезінки тварин цієї ж експериментальної 
групи, або разом з ДК та МФ селезінки молодих інтактних тварин. 
Зміни у молекулярних механізмах активації Т-лімфоцитів під впливом 
МФ селезінки аналізували за допомогою імуноблотингу. Для цього 
Т-лімфоцити і МФ селезінки парабіонтів виділяли методами, описани-
ми вище. Сумісну культивацію проводили за двома схемами, теж наве-
деними вище: Т-клітини селезінки парабіонтів культивували разом з 
МФ селезінки тварин тієї ж експериментальної групи або з МФ селе-
зінки молодих інтактних тварин. Для цього 5⋅106 Т-клітин культивували 
разом з МФ, як описано вище, у присутності або без ФГА (20 мкг/мл, 
Sigma-Aldrich GmbH, США). Стимуляція тривала 2 або 18 год.  

Аналіз змін вмісту сигнальних білків проводили з використанням 
антитіл (АТ) до наступних білків: NFκB p65, ІκВα, каспаза 3 (Santa 
Cruz) та β-Actin (Abcam, використано в якості референтного білка). В 
якості вторинних АТ використовували поліклональні АТ до кролячих 
імуноглобулінів, кон’югованих з пероксидазою хріну (Abcam). Цільно-
клітинні лізати готували за методикою, описаною в [12]. Денситограми 
нормалізували відносно референтного білка та контрольного зразка, в 
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якості якого використовували лізат стимульованих Т-лімфоцитів селе-
зінки від молодих ізохронних парабіонтів або контрольних інтактних 
тварин. 

Статистичний аналіз результатів проводили параметричними (t-кри-
терій Стьюдента) та непараметричними (U-критерій Вілкоксона – 
Манна – Уітні) методами. Наведено середні значення та стандартні 
відхилення від середнього арифметичного. 

 
Результати та їх обговорення. Одним із функціональних параметрів 

імунної системи є здатність до мітогеніндукованої проліферації Т-лім-
фоцитів. Саме тому ми вирішили її перевірити на першому етапі 
експерименту. 

Ми стимулювали загальну популяцію спленоцитів тварин різних 
експериментальних груп Т-клітинним мітогеном ФГА (рис. 1), однак не 
отримали статистично достовірної різниці у рівні проліферації сплено-
цитів від молодих та старих гетерохронних парабіонтів, і ці дані співпа-
дають з результатами попередніх досліджень [5], де було показано, що 
1,5 міс є строком, протягом якого лише починається розгортання віко-
вих змін в імунній системі молодого партнера. Тим не менш, ми отри-
мали статистично достовірне (Р(t) < 0,05) зниження рівня проліферації 
спленоцитів від старих ізохронних парабіонтів у порівнянні зі спле-
ноцитами молодих ізохронних парабіонтів (див. рис. 1), що вказує на 
наявність вікового впливу. 

 

 
Рис. 1. Індекси проліферації спленоцитів та цільної популяції Т-лім-

фоцитів селезінки тварин різних експериментальних груп 
через 1,5 міс гетерохронного парабіозу. Позначення екс-
периментальних груп (тут і на рис. 2—5): 1 – молоді ізо-
хронні парабіонти, 2 – молоді партнери по гетерохронній 
парабіотичній парі, 3 – старі партнери по гетерохронній 
парабіотичній парі, 4 – старі ізохронні парабіонти. * –  
P(t) < 0,05 порівняно з молодими ізохронними парабіонтами. 

 
При перевірці проліферативної відповіді популяції очищених Т-лім-

фоцитів селезінки було виявлено статистично достовірне (Р(t) < 0,05) зни-
ження проліферативної активності Т-клітин селезінки молодих гетеро-
хронних парабіонтів до рівня старих тварин у порівнянні з Т-лімфоци-
тами молодих ізохронних парабіонтів (див. рис. 1). Це може свідчити 
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про наявність індукції негативних змін у здатності Т-клітин селезінки 
молодих гетерохронних парабіонтів до проліферації. 

Роль впливу клітин лімфоїдної ніші на функціонування Т-лімфо-
цитів значна і полягає у забезпеченні трофічними факторами, регуляції 
репертуару Т-клітинного рецептору, презентації антигену та стимуляції 
або пригніченні імунної відповіді [9, 14, 17]. Тим не менш, вікові зміни 
цього важливого елементу імунної системи нині майже не описані. Ми 
вирішили перевірити здатність різних типів клітин, що формують нішу 
селезінки, впливати на проліферацію Т-лімфоцитів. Для цього було ство-
рено систему сумісної культивації Т-лімфоцитів та цільних популяції ДК 
або МФ селезінки тварин різних експериментальних груп in vitro. 

Значного вікового зниження проліферації Т-лімфоцитів селезінки 
молодих гетерохронних парабіонтів при їх сумісній культивації разом з 
ДК селезінки тварин їх же експериментальної групи не було отримано 
(рис. 2). Тим не менш, статистично достовірна (Р(t) < 0,05) різниця  
індексу проліферації була присутня між старими і молодими тваринами 
(див. рис. 2). Сумісна культивація Т-клітин селезінки молодих гетеро-
хронних парабіонтів з МФ селезінки тварин цієї ж експериментальної 
групи була знижена аж до рівня старих тварин (див. рис. 2, Р(t) < 0,05). 

 

 
Рис. 2. Індекси проліферації цільної популяції Т-лімфоцитів селе-

зінки тварин різних експериментальних груп у присутності 
цільної популяції ДК або МФ селезінки тварин тієї ж екс-
периментальної групи через 1,5 міс гетерохронного пара-
біозу. * – P(t) < 0,05 порівняно з молодими ізохронними па-
рабіонтами, # – P(t) < 0,05 порівняно з молодими партнера-
ми по гетерохронній парабіотичній парі. 

 

Оскільки найбільший вплив на проліферацію Т-клітин було отримано 
в популяції МФ селезінки, то вирішено було також перевірити зміни у 
молекулярних механізмах активації Т-лімфоцитів під їх впливом. Аналіз 
змін у молекулярних механізмах активації Т-клітин при сумісній культи-
вації їх з МФ селезінки тварин однієї експериментальної групи показав 
статистично достовірне зниження експресії ряду ключових клітинних фак-
торів, що беруть участь у активації Т-лімфоцитів. Після двох годин стиму-
ляції у старих ізохронних парабіонтів у порівнянні з молодими тваринами 
відзначалося зниження експресії NFκB p65 (RelA) та активованої форми 
каспази 3, її форми р20 (рис. 3, P(U) < 0,05). Т-клітини молодих гетеро-
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хронних парабіонтів при їх сумісній культивації з МФ селезінки цієї ж 
експериментальної групи через 2 год стимуляції показали зниження екс-
пресії RelA у порівнянні з молодими ізохронними парабіонтами до рівня 
старих ізохронних парабіонтів без достовірного зниження активації каспа-
зи 3 (див. рис. 3, P(U) < 0,05). Цікавим є наявність високого рівня проліфе-
рації Т-клітин у молодих ізохронних парабіонтів, незважаючи на високий 
рівень активації каспази 3. 

 

 
Рис. 3. Зміни відносної експресії факторів NFκB p65 (RelA), IκBα, кас-

пази 3 p20 у Т-лімфоцитах селезінки тварин різних експери-
ментальних груп при їх сумісній культивації з МФ селезінки 
тварин тих же експериментальних груп протягом 2 год або 
18 год. Тут і на рис. 5: * − P(U) < 0,05 порівняно з молодими 
ізохронними парабіонтами, # – P(U) < 0,05 порів-няно з мо-
лодими партнерами по гетерохронній парабіотичній парі. 

Достовірних змін у експресії IκBα між тваринами різних експери-
ментальних груп відзначено не було. Після 18 год стимуляції Т-лімфо-
цитів селезінки у присутності МФ селезінки тварин цієї ж експеримен-
тальної групи було відзначено вирівнювання експресії NFκB p65 (RelA) 
між Т-клітинами тварин різних експериментальних груп. Тим не менш, 
експресія активованої форми каспази 3 не вирівнялася між різними 
віковими групами (старими і молодими тваринами) і так і залишилася 
на достовірно вищому рівні у молодих тварин (див. рис. 3, Р(U) < 0,05). 

Поряд із дослідженням впливу клітин ніші селезінки парабіонтів на 
проліферацію Т-лімфоцитів було перевірено можливість відновлення 
проліферативної активності Т-клітин за допомогою заміни клітин їх 
ніші. Т-клітин селезінки парабіонтів сумісно стимулювали in vitro разом 
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з МФ та ДК селезінки молодих інтактних тварин за аналогічними 
схемами. 

Ми знову ж таки не отримали корекції вікових змін проліфератив-
ної активності Т-лімфоцитів селезінки старих гетерохронних парабіон-
тів при їх сумісній культивації з ДК селезінки молодих інтактних тва-
рин (рис. 4). На противагу, проліферативна активність Т-лімфоцитів 
селезінки старих ізохронних парабіонтів достовірно (Р(t) < 0,05) виросла 
у порівнянні з проліферативною активністю Т-клітин селезінки тварин 
інших експериментальних груп при їх сумісній культивації з МФ се-
лезінки молодих інтактних тварин (див. рис. 4). Оскільки сумісна куль-
тивація Т-лімфоцитів селезінки старих ізохронних парабіонтів зі ціль-
ною популяцією МФ селезінки молодих тварин показала відновлення 
проліферативної активності, було вирішено проаналізувати зміни моле-
кулярних механізмів активації Т-клітин. 

 

 
Рис. 4. Індекси проліферації цільної популяції Т-лімфоцитів селе-

зінки тварин різних експериментальних груп через 1,5 міс 
гетерохронного парабіозу у присутності цільної популяції 
ДК або МФ селезінки молодих інтактних тварин. * –  
P(t) < 0,05 порівняно з молодими ізохронними парабіонта-
ми, # – P(t) < 0,05 порівняно з молодими партнерами по 
гетерохронній парабіотичній парі, α – P(t) < 0,05 порівняно 
зі старими партнерами по гетерохронній парабіотичній парі. 

 

Виявилося, що сумісна культивація Т-лімфоцитів селезінки старих 
ізохронних парабіонтів з МФ селезінки молодих тварин сприяла знач-
ному підвищенню експресії NFκB p65 (RelA) на ранніх етапах стимуляції 
до рівня молодих ізохронних тварин (рис. 5) та експресії активованої 
форми каспази 3 до рівня молодих тварин при подальшій стимуляції (див. 
рис. 5), що може вказувати на позитивний вплив сумісного МФ молодих 
тварин при їх культивуванні з Т-клітинами старих тварин. Відсутність 
аналогічного впливу на Т-лімфоцити старих ізохронних парабіонтів може 
бути пояснена змішуванням та взаємодією з клітинами молодої тварини. 

Неефективний захист імунної системи від інфекційних агентів з 
віком призводить до більш тяжкого перебігу інфекційних захворювань. 
Роль хронічних інфекційних агентів у розвитку та патогенезі багатьох 
вікових захворювань вже досить давно висвітлюється [3]. Тим не менш, 
ефективна терапія, що могла б зняти це інфекційне навантаження, на 
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даний момент ще не розроблена. Численні роботи показують значну 
роль лімфоїдної ніші у функціонуванні Т-лімфоцитів. Тим не менш, 
вікові зміни клітин лімфоїдної ніші поки що добре не описані. 

 

 
Рис. 5. Зміни відносної експресії факторів NFκB p65 (RelA), IκBα, кас-

пази 3 p20 у Т-лімфоцитах селезінки тварин різних експери-
ментальних груп при їх сумісній культивації з МФ селезінки 
молодих інтактних тварин протягом 2 год або 18 год. 

Відомо, що ДК та МФ відіграють дуже суперечливі ролі у канцеро-
генезі. З одного боку, клітини цих типів мають захисні властивості і 
здатні проводити як прямий кілінг ракових пухлин, так і опосередко-
ваний завдяки презентації антигенів імунокомпетентним клітинам [19]. 
З іншого боку, пухлина створює специфічну нішу, в якій активація ДК 
та МФ інгібується, що сприяє подальшому розвитку патологічного про-
цесу [6]. 

Надзвичайно важливу роль відіграє дисфункція МФ у розвитку сер-
цево-судинних захворювань, зокрема у патогенезі атеросклерозу. Не-
можливість перетравити ліпопротеїнові комплекси призводить до заги-
белі МФ, що їх поглинають, та у подальшому – до розвитку запального 
процесу, утворення атероми та ушкодження стінки судини [18]. 
Неконтрольована міграція МФ, ДК та інших клітин імунної системи у 
сайт запалення, а також їх нездатність закінчити запальну реакцію 
сприяє тому подальшому ушкодженню судини і підвищує ризик ус-
кладнень [24]. 

Попередніми роботами нашої лабораторії було показано, що гете-
рохронний парабіоз призводить до негативних змін функцій імунної 
системи молодих партнерів [2, 4]. При цьому механізм виникнення цих 
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змін до кінця з’ясовано не було. Ми припустили, що порушення у 
процесах диференціювання та проліферативній здатності Т-лімфоцитів 
молодих партнерів по гетерохронному парабіозу можуть бути викликані 
змінами у функціонуванні клітин лімфоїдної ніші. У нинішній роботі 
ми підтвердили це припущення і показали, що зміни у функціонуванні 
Т-клітин можуть бути пояснені змінами у властивостях окремих типів 
клітин лімфоїдної ніші. 

Нами не було виявлено негативного впливу гетерохронного пара-
біозу на здатність ДК селезінки молодих гетерохронних парабіонтів ре-
гулювати проліферацію Т-клітин. Відомо, що при парабіозі відбувається 
активна міграція клітин між партнерами, але клітини, що формують 
строму органу, як правило не мігрують, у тому числі ДК [21].  

Отримані результати вказують на те, що зміни у функціональних 
властивостях МФ селезінки молодих партнерів по гетерохронному па-
рабіозу можуть відіграти ключову роль у дисфункції Т-клітинної ланки 
імунної системи. Так, Т-лімфоцити селезінки молодого партнера по ге-
терохронній парабіотичній парі мали гіршу проліферативну активність 
при їх сумісному культивуванні з МФ селезінки тварин цієї групи. Було 
відзначено зниження експресії RelA, що є ключовим транскрипційним 
фактором, який значною мірою впливає на проходження антигенсти-
мульованої проліферації Т-лімфоцитів. 

Оскільки умови in vitro дають можливість коректувати проліферативну 
активність Т-лімфоцитів навіть старих тварин, ми спробували замінити 
клітини їх лімфоїдної ніші. Сумісне культивування Т-клітин старих тварин 
з МФ молодих сприяло відновленню їх проліферативної активності, 
причому у старих Т-клітинах відбувалось підвищення експресії RelA, що 
може пояснити механізм відновлення проліферативної активності. 

Таким чином, нами було продемонстровано важливість ролі вікових 
змін у функціональних властивостях МФ селезінки та роль цих про-
цесів у розвитку вікових порушень імунної системи на моделі гете-
рохронного парабіозу. З нашої точки зору, найбільш імовірним ключо-
вим фактором у розвитку дисфункції імунної системи молодого парт-
нера по гетерохронній парабіотичній парі є міграція лімфоїдних клітин 
між партнерами, що може призводити до порушень функціонування 
клітин лімфоїдної ніші. 
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На модели гетерохронного парабиоза (1,5 мес) на молодых 
(3—5 мес) и старых (22—23 мес) самцах мышей линии 
СВА/Са исследовано влияние старения на костимуляторные 
свойства элементов лимфоидной ниши Т-клеток селезенки. 
Оценивались пролиферативная активность Т-лимфоцитов в 
ответ на стимуляцию митогеном, влияние на нее отдельных 
популяций периферической имфоидной ниши (CD11c+-
дендритных клеток селезенки и популяции клеток селе-
зенки, обогащенной макрофагами) при сокультивации in 
vitro и влияние клеток лимфоидной ниши на молекулярные 
механизмы активации Т-лимфоцитов. Показано, что денд-
ритные клетки селезенки у молодых гетерохронных пара-
бионтов не имели значительного негативного влияния на 
пролиферативный ответ Т-лимфоцитов при сокультивации 
in vitro. Выраженное негативное влияние на пролиферацию 
Т-лимфоцитов in vitro оказывала популяция клеток селезен-
ки, обогащенная макрофагами. Это негативное влияние со-
провождалось снижением экспрессии фактора RelA и акти-
вации каспазы 3. Сокультивация Т-лимфоцитов старых изо-
хронных парабионтов с популяцией клеток, обогащенной 
макрофагами, сспособствовала коррекции пролифератив-
ного ответа. При этом отмечались позитивные изменения 
молекулярных механизмов активации Т-клеток. Наиболее 
вероятным ключевым фактором в развитии дисфункции 
имунной системи молодого партнера по гетерохронной па-
рабиотической паре является миграция лимфоидных клеток 
между партнерами, что может приводить к нарушениям 
функционирования клеток лимфоидной ниши. 
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INFLUENCE OF LYMPHOID NICHE CELLS ON CHANGES 
IN THE LEVEL OF T-CELL PROLIFERATION  
(study on the model of heterochronic parabiosis) 
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Influence of aging on the mice spleen T-cell costimulatory 
properties of peripheral lymphoid niche was analyzed during 
experiment. Heterochronic parabiosis (3—5 mo. and 22—23 mo. 
CBA/Ca males mice) was used as a study model. Parabiotic pairs 
were created for 6 weeks. Mitogen-induced proliferation of 
T-cells in vitro and influence of splenic CD11c+ denritic cells and 
macrophages on it were analyzed. Also analyzed were changes in 
the T-cellular molecular regulatory mechanisms. The spleen's 
dendritic cells of young heterochronic parabionts were shown to 
have no significant negative effect on proliferating response of 
T-cells at co-cultivation in vitro. A population of macrophage-
enriched splenic cells produced a marked negative effect on 
T-cell proliferation in vitro. Such negative effect was accompanied 
with a decrease in the expression of RelA factor and activation of 
caspase 3. Co-cultivation of T-cells of old isochronic parabionts 
with a population of macrophage-enriched splenic cells facilitated 
correction of proliferating response. Positive changes were noted 
in the molecular mechanisms of T-cell activation. Migration of 
lymphoid cells between partners is a most probable key factor in 
the development of dysfunction of the immune system of young 
partner of heterochronic parabiotic pair; this may result in 
disturbances of the function of lymphoid niche cells. 
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ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ ЛЕКАРСТВ  
В ГЕРИАТРИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ 

(обзор литературы) 
 
 

Высокий уровень полиморбидности определяет назначение 
больным пожилого и старческого возраста несколько лекар-
ственных препаратов различных фармакотерапевтических 
групп, вступающих в организме в фармакодинамическое и 
фармакокинетическое взаимодействие. Вследствие возрастных 
изменений фармакодинамики и фармакокинетики при взаимо-
действии лекарств могут развиться побочные реакции, частота 
и тяжесть которых коррелирует с характером и количеством 
принятых препаратов и возрастом больных. Рациональный вы-
бор лекарственных средств с учетом возрастных особенностей 
фармакодинамики, фармакокинетики и взаимодействия яв-
ляется основой эффективности и безопасности лекарственной 
терапии больных пожилого и старческого возраста. 
 
Ключевые слова: гериатрия, полипрагмазия, лекарственные 
взаимодействия. 
 
 

Взаимодейстивие лекарств является одной из актуальных проблем ме-
дикаментозной терапии больных пожилого и старческого возраста с 
комплексной патологией [28, 55]. Наличие нескольких заболеваний, ха-
рактеризующихся хроническим течением и тяжестью патологического 
процесса, обусловливает одновременное назначение этим больным ле-
карственных средств (ЛС) различных фармакотерапевтических групп, 
количество которых превышает 5—6 препаратов на одного больного [2, 
5, 23, 30, 32]. Взаимодействие лекарств, имеющих различные механиз-
мы действия, может изменить выраженность клинических эффектов и 
вызвать развитие побочных реакций (ПР) [44, 45, 50, 57, 61]. 

                                                 
 В. В. Безруков, Л. П. Купраш, 2014. 
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Частота и тяжесть развития ПР при взаимодействии лекарств кор-
релирует с количеством принятых препаратов и возрастом больных [19, 23, 
25, 38, 51]. Так, у больных молодого возраста прием двух препаратов вы-
зывает нежелательные лекарственные взаимодействия в 6 % случаев, пяти 
препаратов – в 50 %, десяти – в 60 % случаев [40]. У больных старшего 
возраста клинически значимые взаимодействия возникали при приеме 
двух препаратов у 25 % амбулаторных и 46 % стационарных пациентов 
[40]. Согласно данным S. Shahabadin и соавт. [57], у больных в возрасте 
старше 60 лет, получавших в среднем 8 препаратов, ПР зарегистрированы 
у 66 %. Прием одновременно пяти и более ЛС является фактором риска 
развития ПР у больных пожилого и старческого возраста [3, 22, 52]. 

С помощью многофакторного регрессионного анализа показано, 
что статистически значимыми факторами риска ПР, обусловленных 
взаимодействием лекарств, является возраст (старше 70 лет), уровень 
полиморбидности (три и более заболеваний), количество принятых 
лекарств (пять и более препаратов) [55]. В исследовании C. F. Lin и 
соавт. [35]. установлена линейная связь между частотой ПР, возрастом 
больных и количеством препаратов, не показанных для применения 
больным старческого возраста. Частота развития ПР при взаимодей-
ствии лекарств в значительной мере зависит от характера лекар-
ственной терапии [22, 47, 54]. 

Проведенный ретроспективный анализ медикаментозной терапии 
стационарных больных старческого возраста с заболеваниями органов 
кровообращения и сопутствующей патологией за десятилетний период 
(2000—2010 гг.) выявил у 37,5 % больных ПР, ассоциирующиеся с меди-
каментозным взаимодействием. Наиболее частыми комбинациями, вы-
зывающими ПР, были следующие: ингибитор ангиотензинпревращаю-
щего фермента (ИАПФ) или блокатор рецептора ангиотензина и ка-
лийсберегающий диуретик, антагонист кальция и макролидный анти-
биотик, варфарин и нестероидные противовоспалительные средства 
(НПВС), теофиллин и ципрофлоксацин [28]. 

Согласно данным, полученным при обследовании пациентов по-
жилого возраста с ишемической болезнью сердца, клинически зна-
чимые ПР были выявлены у больных, получавших комбинацию аспи-
рина и гепарина, – у 29,4 %, клопидогреля и гепарина – у 7,2 % [40]. 
Значительная частота ПР у больных пожилого и старческого возраста 
зарегистрирована при взаимодействии антигипертензивных препаратов 
с НПВС [36, 48], аспирина и клопидогреля [17], симвастатина и ИАПФ 
(каптоприл, эналаприл) [62]. 

В проспективном когортном исследовании [26] у стационарных 
пациентов в возрасте старше 60 лет наибольшее количество ПР, обус-
ловленных взаимодействием лекарств, наблюдалось у больных, прини-
мавших варфарин (37 %), ацетилсалициловую кислоту (17 %) и спиро-
нолактон (17 %). Геморрагические осложнения были отмечены у 37 % 
больных, гиперкалиемия – у 17 %, гастропатии – у 13 %. 

У больных с психическими расстройствами и сопутствующей па-
тологией наибольшая частота ПР зарегистрирована при взаимодействии 
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антидепресантов с седативными средствами, антиэпилептических пре-
паратов с антибиотиками, аналгетиков с антигистаминными препара-
тами [24]. Медикаментозное взаимодействие у больных пожилого и 
старческого возраста может иметь последствия разной степени тяжести – 
от незначительных отклонений до фатальных осложнений, что зависит 
от характера патологии и назначенных ЛС [8, 37, 43]. В популяционном 
исследовании, охватившем 330 000 больных старше 65 лет с комплекс-
ной патологией, тяжелые ПР в результате взаимодействия лекарств 
были выявлены у 16 % обследованных. Риск развития ПР возрастал с 
увеличением возраста больных и количеством принятых ЛС [7]. У боль-
ных пожилого возраста с артериальной гипертензией при приеме анти-
гипертензивных средств нетяжелые ПР были зарегистрированы у 83,3 % 
больных, средней тяжести – у 16,5 %, тяжелые – у 0,4 % [10]. При 
обследовании больных с сердечной недостаточностью средним воз-
растом 79,0 ± 7,1) лет, получавших комплексную терапию (антикоагу-
лянты, ИАПФ, диуретики), нетяжелые ПР были выявлены у 25,7 % па-
циентов, средней тяжести – у 65,2 %, тяжелые – у 9,2 % [50]. У ста-
ционарных больных старше 60 лет с сердечной недостаточностью, ар-
териальной гипертензией и сахарным диабетом ПР в результате ле-
карственного взаимодействия были зарегистрированы в 66 % случаев, 
из них 18,5 % регистрировались как тяжелые [57]. 

Наибольшее количество тяжелых ПР (49,3 %) выявлено при обсле-
довании стационарных больных средним возрастом (78,0 ± 6,7) лет с 
психическими расстройствами, получавших психотропные средства и 
препараты для лечения хронической сопутствующей патологии; нетяже-
лые ПР установлены у 17,5 % больных, средней тяжести – у 36,4 % [24]. 

Потенциально опасные комбинации лекарств, вызывающие тяже-
лые ПР, представляют собой серьезную клиническую проблему. Па-
циенты пожилого возраста являются группой высокого риска развития 
ПР в результате лекарственного взаимодействия. Основными фактора-
ми риска развития ПР при взаимодействии лекарств у данной катего-
рии больных являются возрастные особенности фармакокинетики и 
фармакодинамики лекарств, обусловленные изменениями, происхо-
дящими в процессе старения на всех уровнях жизнедеятельности орга-
низма – молекулярно-генетическом, клеточном, регуляторном [3, 16, 18]. 

ПР развиваются при взаимодействии лекарств как на этапе транс-
порта и метаболизма (фармакокинетическое взаимодействие), так и на 
уровне фармакорецепции (фармакодинамическое взаимодействие) [31]. 
Так, среди ПР, зарегистрированных у больных пожилого и старческого 
возраста с заболеваниями органов кровообращения, 64,9 % развились 
вследствие фармакокинетического взаимодействия, 20,1 % – фармако-
динамического, а у 15,2 % механизмы взаимодействия не были установ-
лены [18]. Фармакокинетическое взаимодействие осуществляется в 
процессе всасывания, распределения, биотрансформации и выведения 
лекарств [18, 31]. 

На фоне возрастного снижения моторной и секреторной функций 
желудочно-кишечного тракта прием препаратов холинолитического дей-
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ствия увеличивает всасывание одновременно принятых ЛС, в связи с чем 
при их совместном приеме у больных пожилого и старческого возраста 
увеличивается опасность развития токсических осложнений [98]. В про-
цессе старения уменьшается объем распределения лекарств, увеличивается 
их концентрация в крови, что повышает риск развития ПР [31]. 

Возрастная гипоальбуминемия способствует значительному увели-
чению свободной фракции препаратов в крови, особенно тех, которые 
легко связываются с белками (блокаторы кальциевых каналов, α-ад-
реноблокаторы, некоторые ИАПФ, статины). Одновременное назначе-
ние этих ЛС с препаратами, вытесняющими их из соединений с бел-
ками плазмы крови, приводит к развитию ПР у больных старших воз-
растных групп [31]. 

Основная роль в развитии ПР у больных пожилого и старческого 
возраста принадлежит фармакокинетическому взаимодействию ЛС в 
процессе их биотрасформации. С возрастом снижается активность мик-
росомальных ферментов печени и их способность к индукции, вслед-
ствие чего замедляется метаболизм лекарств, повышается их концент-
рация в крови, что увеличивает риск развития ПР [16]. Среди микро-
сомальных ферментов, осуществляющих биотрансформацию лекарств, 
основное место принадлежит цитохрому Р-450 – комплексу белка с ге-
мом, обеспечивающему присоединение кислорода. Этими ферментами 
метаболизируются большинство ЛС, используемых в гериатрической 
практике: сердечно-сосудистые средства (β-адреноблокаторы, статины, 
блокаторы рецепторов ангиотензина, блокаторы кальциевых каналов, 
варфарин); нейротропные средства; НПВС и др. [13, 39]. При совмест-
ном назначении препаратов этих групп с ингибиторами цитохрома 
Р-450 снижается их метаболизм, повышается концетрация в крови и 
увеличивается риск развития ПР [64]. 

Так, большинство статинов метаболизируются в печени с помощью 
цитохрома Р-450. При их одновременном назначении с антиаритми-
ческими средствами (амиодароном, пропафенолом) и некоторыми ан-
тибиотиками (кларитромицином, эритромицином), являющимися ин-
гибиторами этого фермента, концентрация статинов в крови людей 
пожилого возраста может увеличиваться в 10—20 раз, что приводит к 
развитию клинически значимых ПР (нарушение структуры печени, 
почек, значительное увеличение концентрации креатинфосфата в кро-
ви, миалгия, рабдомиолиз) [60]. Мышечные судороги и миалгии при 
приеме статинов наблюдаются у 0,1—0,5 % больных, а при одновремен-
ном назначении ингибиторов цитохрома Р-450 их частота возрастает до 
3—5 % [62]. Для предупреждения ПР при необходимости одновременно-
го назначения статинов и антибиотиков альтернативным антибиотиком 
может быть азитромицин, не влияющий на активность цитохрома Р-450 
[14]. 

При совместном назначении некоторых β-адреноблокаторов, мета-
болизм которых осуществляется при помощи цитохрома Р-450 (про-
пранолол, метапролол, корведилол), и ингибиторов этого фермента 
(амиодарон, пропранолол, кларитромицин) у больных пожилого возраста 
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возникает риск развития значительной брадикардии (< 40 уд./мин), 
AV-блокады [64]. Препаратом выбора может быть атенолол, который не 
метаболизируется в организме и выводится в неизмененном виде. Од-
новременное назначение указанных ингибиторов цитохрома Р-450 и 
перорального антикоагулянта – варфарина, который метаболизируется 
этим цитохромом, является частой причиной развития кровотечений у 
больных пожилого возраста [64]. 

С возрастом снижается функция почек, уменьшается почечный 
кровоток, клубочковая фильтрация и канальцевая секреция, вследствие 
чего замедляется элиминация лекарств в старости [18]. Взаимодействие 
нескольких ЛС на стадии почечного выведения может привести к 
значительному нарушению экскреции одного из них, повышению его 
концентрации в крови и развитию ПР [31, 37]. Назначение лекарств 
больным пожилого и старческого возраста без учета их нежелательного 
фармакокинетического взаимодействия приводит к развитию клиничес-
ки значимых ПР, что подтверждается данными проведенных клиничес-
ких исследований [9, 61]. 

Фармакодинамическое взаимодействие происходит на уровне фар-
макорецепторов, эффекторных систем клеток, органов и физиоло-
гических систем организма. Оно осуществляется в месте действия ЛС и 
может усиливать или уменьшать их основные и побочные эффекты. 
Предсказуемое фармакодинамическое взаимодействие используется в 
комплексной терапии различных заболеваний с целью оптимизации 
терапевтических эффектов. Вместе с тем, фармакодинамическое взаи-
модействие у больных пожилого возраста на фоне возрастных струк-
турно-функциональных сдвигов (уменьшение количества фармакоре-
цепторов, изменение их чувствительности, снижение активности фер-
ментных систем) может привести к развитию нежелательных ПР [9, 15, 
53, 56]. Так, некоторые авторы отмечают значительную частоту разви-
тия гиперкалиемии у пациентов пожилого возраста при одновременном 
назначении ИАПФ и калийсберегающих диуретиков [6, 56]. В иссле-
довании D. N. Junrlink и соавт. 622 285 пациентов средним возрастом 
(73,2 ± 3,5) лет среди больных, получавших ИАПФ в комбинации с ка-
лийсберегающими диуретиками, гиперкалиемия была выявлена в 
24,4 % случаев, в то время как при комбинации ИАПФ с индапамидом 
гиперкалиемия наблюдалась только у 1,3 % больных [53]. Сочетание 
β-адреноблокаторов с сахароснижающими препаратами может усилить 
действие последних и вызвать развитие гипогликемии у пациентов 
старших возрастных групп [9]. 

Антигипертензивное действие ИАПФ в значительной мере обуслов-
лено образованием вазодилатирующих субстанций – простагландина Е 
и простациклина. НПВС, ингибируя активность циклооксигеназы, сни-
жают антигипертензивный эффект ИАПФ, что необходимо учитывать 
при выборе антигипертензивных средств больным пожилого и стар-
ческого возраста с артериальной гипертензией и сопутствующими забо-
леваниями костно-мышечной системы, при которых используются 
НПВС [10, 32]. 
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Таким образом, возрастные изменения фармакодинамики и фар-
макокинетики лекарств определяют развитие клинически значимых ПР 
у больных пожилого и старческого возраста в процессе взаимодействия 
лекарств в условиях полипрагмазии. В настоящее время в литературе 
широко обсуждается вопрос, насколько оправданным является назна-
чение большого количества лекарств в гериатрической клинике и как 
можно уменьшить возможные нежелательные последствия взаимо-
действия ЛС [25, 34, 42, 46, 52, 63]. 

Согласно результатам исследований, проведенных в ряде стран, по-
липрагмазия у больных старших возрастов в значительной мере является 
следствием назначения лекарств, не показанных в данной клинической 
ситуации. Так, в широкомасштабном исследовании, проведенном в Гол-
ландии, установлено, что в группе пациентов пожилого возраста, полу-
чавших шесть и более препаратов, непоказанные ЛС были назначены 43 % 
больных, в то время как в группе больных, получавших меньше четырех 
препаратов, непоказанные лекарства назначались в 13,5 % случаев [33]. В 
исследовании, проведенном в Австрии, непоказанное лечение получали 
48,1 % пациентов пожилого возраста с полипрагмазией и 19,9 % – при 
назначении четырех и меньше препаратов [54]. 

Необоснованное назначение большого количества лекарств значи-
тельно повышает риск развития ПР у больных пожилого и старческого 
возраста [1, 4, 19, 25, 52]. При этом необходимо учитывать то обстоя-
тельство, что в условиях возрастной полиморбидности и полипрагмазии 
побочные эффекты лекарств могут ошибочно расцениваться как симп-
томы нового заболевания, для лечения которого дополнительно назна-
чаются лекарственные средства, что, в свою очередь, увеличивает раз-
витие ПР [12]. Поэтому при назначении лекарственной терапии этим 
больным необходимо избегать ненужной полипрагмазии и назначать 
только ЛС, показанные в данной клинической ситуации с учетом их 
возможного взаимодействия. 

Для предупреждения или уменьшения ПР при лекарственном 
взаимодействии у больных пожилого и старческого возраста в ряде 
стран разработаны перечни ЛС, которые из-за высокой частоты воз-
никновения ПР и возможных нежелательных взаимодействий не реко-
мендуется использовать в гериатрической практике [11, 20, 49, 58]. 
Впервые такой перечень был составлен в 1997 г. в США грппой 
экспертов под руководством профессора M. H. Beers [11]. В дальнейшем 
этот список постоянно уточнялся, а последняя редакция была ут-
верждена в 2003 г. [21]. В ряде европейских стран разработаны анало-
гичные перечни, в которые включены ЛС, применяющиеся в этих 
странах; в частности, в Германии широко используется PRISCUS-Liste 
[29]. Использование этих списков в клинической практике позволяет 
ограничить назначение ЛС, потенциально увеличивающих их нежела-
тельное взаимодействие у больных пожилого и старческого возраста 
[20, 49, 58]. 

Рациональный выбор оптимального количества ЛС, показанных в 
данной клинической ситуации с учетом возрастных особенностей их 
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фармакокинетического и фармакодинамического взаимодействия, явля-
ется основой эффективной и безопасной фармакотерапии больных по-
жилого и старческого возраста. 
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Високий рівень поліморбідності обумовлює призначення 
хворим літнього та старечого віку декількох лікарських за-
собів різних фармакотерапевтичних груп, які вступають у 
фармакодинамічну та фармакокінетичну взаємодію. Внаслі-
док вікових змін фармакодинаміки та фармакокінетики при 
взаємодії ліків можуть розвинутися побічні реакції, частота 
та тяжкість яких корелює із характером та кількістю прий-
нятих препаратів і віком хворих. Раціональний вибір лікар-
ських засобів з урахуванням вікових особливостей їх фар-
макодинаміки, фармакокінетики та взаємодії є основою 
ефективності та безпечності медикаментозної терапії хворих 
літнього та старечого віку. 
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A high level of multimorbidity determined a prescription to the 
geriatric patients of several medicinal products belonging to 
different pharmacotherapeutic groups, which interact pharmaco-
dynamically and pharmakinetically in the organism. The age-
related changes in pharmacodynamics and pharmakinetics in 
interaction of medicinal products may result in the development 
of adverse events, which occurrence and severity correlate with 
the combination and quantity of drugs taken and the age of 
patients. A rational choice of medicinal products with due consi-
deration of age peculiarities of pharmacodynamics, pharma-
kinetics and interaction is a basis for efficacy and safety of drug 
therapy of the geriatric patients. 
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ПОЛУШАРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ВЛИЯНИЯ 
КОМБИНИРОВАННОЙ РИТМИЧЕСКОЙ 

ТРАНСКРАНИАЛЬНОЙ И ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ 
МАГНИТНОЙ СТИМУЛЯЦИИ  

НА ЦЕРЕБРАЛЬНУЮ ГЕМОДИНАМИКУ  
У ПАЦИЕНТОВ ПОЖИЛОГО ВОЗРАСТА, 

ПЕРЕНЕСШИХ ИНСУЛЬТ 
 
 

Проанализировано влияние курсового применения (в течение 
10 сут два раза в день) комбинированной ритмической транс-
краниальной и периферической магнитной стимуляции на це-
ребральную гемодинамику у 74 пациентов пожилого возраста, 
перенесших ишемический инсульт (основная группа). Уста-
новлено, что у них по сравнению с пациентами группы пла-
цебо (контроль) наблюдается более выраженное улучшение 
мозгового кровотока. Гемодинамические изменения при этой 
стимуляции у пациентов, перенесших инсульт, имеют полу-
шарные особенности. Курсовое применение ритмической 
транскраниальной и периферической магнитной стимуляции 
повышает линейную систолическую скорость кровотока у па-
циентов с правополушарным инсультом в отдельных сосудах 
пораженного полушария. У пациентов с левополушарным ин-
сультом курсовое применение данной стимуляции способству-
ет повышению линейной систолической скорости кровотока в 
сосудах как пораженного, так и интактного полушария. Поло-
жительное влияние ритмической транскраниальной и перифе-
рической магнитной стимуляции на церебральную гемоди-
намику дает основание рекомендовать включение данного ме-
тода в комплексную систему реабилитации пациентов с ише-
мическим инсультом. 
 
Ключевые слова: ритмическая транскраниальная и перифери-
ческая магнитная стимуляция, церебральная гемодинамика, 
пациенты пожилого возратса, перенесшие инсульт. 

                                                 
 Н. А. Скачкова, 2014. 
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Проблема мозгового инсульта приобретает все большую значимость в 
связи с высоким уровнем заболеваемости, смертности, ивалидизации и 
социально-бытовой дезадаптации населения во всем мире [4, 5, 8]. В 
Украине уровень заболеваемости инсультом составляет 280—290 случаев 
на 100 тыс. населения. Общая смертность от инсульта, согласно офици-
альной статистике Министерства здравоохранения Украины, составляет 
40—45 тыс. чел. в год. Из тех, кто выжил после инсульта, 31 % пациен-
тов остаются полностью зависимыми, 20 % имеют значимые ограни-
чения в передвижении и нуждаются в посторонней помощи в быту, и 
только 10—15 % пациентов возвращаются к работе [2]. Следствием это-
го являются огромные экономические потери. Все это определяет со-
циальную и экономическую значимость совершенствования системы 
реабилитации пациентов, перенесших инсульт.  

В настоящее время, наряду с разработкой и внедрением в клини-
ческую практику новых лекарственных препаратов [4, 15], активно 
изучаются методы немедикаментозного воздействия, которые способ-
ствуют восстановлению нарушенных функций после инсульта [3, 11]. 
Одним из таких перспективных методов является ритмическая транс-
краниальная магнитная стимуляция (рТМС) [12]. 

рТМС является неинвазивным и безболезненным методом, кото-
рый позволяет модифицировать кортикальную активность на опреде-
ленный период времени и в определенной области головного мозга [1]. 
Электрическое поле, индуцируемое рТМС в мозге, возбуждает или тор-
мозит нейрональные структуры, расположенные под индукционной ка-
тушкой, и области, функционально связанные со стимулируемыми 
структурами [1, 14]. рТМС оказывает активирующее влияние на рети-
кулярную формацию и дофаминергические структуры мозга, что спо-
собствует активации компенсаторно-восстановительных процессов в 
центральной нервной системе. Установлено, что некоторые нейротро-
фические факторы, синтез которых стимулирует ТМС, способны пре-
дотвращать программированную клеточную смерть в отдельных ней-
рональных популяциях [6]. Таким образом, с помощью рТМС осущест-
вляется внешнее неинвазивное усиление пластичности мозга [12]. 

Результаты мета-анализа 18 рандомизированных плацебоконтроли-
руемых исследований показали, что рТМС положительно влияет на 
восстановление нарушенных двигательных функций у пациентов с 
инсультом [11]. Однако механизмы действия рТМС на метаболизм моз-
га и церебральную гемодинамику у этих пациентов представлены фраг-
ментарно [12, 14]. 

У здоровых добровольцев под влиянием ритмической перифери-
ческой магнитной стимуляции (рПМС) происходит функциональная 
реорганизация и повышение возбудимости двигательной коры головно-
го мозга [10], что определяет перспективность комбинированного ис-
пользования рТМС и рПМС в системе реабилитации пациентов, пере-
несших инсульт. 

Цель исследования – пранализировать влияние комбинированного 
применения рТМС и рПМС на церебральную гемодинамику у пациен-
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тов, перенесших ишемический инсульт, с учетом полушарной локали-
зации очага поражения. 

 
Обследуемые и методы. Обследовано 74 пациента (47 мужчин и 

27 женщин) в воздасте от 60 до 74 лет с полушарным атеротромботи-
ческим ишемическим инсультом в восстановительном периоде заболе-
вания (до 1 года после инсульта), находившихся на стационарном лече-
нии в отделении реабилитации больных, перенесших нарушение моз-
гового кровообращения, ГУ "Институт геронтологии им. Д. Ф. Чебо-
тарева НАМН Украины". Все пациенты по рандомизированному прин-
ципу были подразделены на 2 группы – основную (41 пациент) и 
группу плацебо (33 пациента). В зависимости от локализации очага 
поражения пациенты основной группы были подразделены на 2 под-
группы: 19 (46,3 %) пациентов с локализацией очага поражения в пра-
вом полушарии и 22 (53,7 %) – в левом. В группе плацебо пациенты 
также были подразделены на 2 подгруппы: 16 (48,5 %) пациентов с 
локализацией очага поражения в правом полушарии и 17 (51,5 %) – в 
левом. Пациенты основной и контрольной группы были сопоставимы 
по возрасту, полу, давности заболевания и выраженности неврологи-
ческого дефицита. 

Все пациенты до и после лечения прошли комплексное клинико-
неврологическое и инструментальное обследование: одноимпульсную 
ТМС (магнитный стимулятор MagPro R100, Medtronic A/S), ЭЭГ (16-
канальный электроэнцефалограф Neurofax EEG-1100, Nihon Kohden), 
ультразвуковую допплерографию сосудов головы и шеи (EN VISOR, 
Philips). Ишемический характер инсульта подтверждался данными 
МРТ-исследования (1,5 Тл Magnetom Vision Plus, Siemens). 

Критериями включения пациентов в исследование являлись под-
твержденный диагноз ишемического инсульта, полушарная локализа-
ция очага поражения, атеротромботический подтип, восстановительный 
период заболевания, письменное информированное согласие на участие 
в исследовании. 

Критерии исключения пациентов из исследования: наличие им-
плантированных намагничивающихся устройств (пластин, шурупов, 
шунтов и т. п.), наличие водителя ритма сердца или любых других 
электронных приспособлений, управляющих функциями организма, тя-
желая общесоматическая патология, эпилепсия или признаки судорож-
ной готовности на ЭЭГ. 

Пациенты основной группы на фоне базисной медикаментозной 
терапии получали сеансы низкочастотной (1 Гц) рТМС интактного по-
лушария и рПМС периферического нейромоторного аппарата (перед-
них корешков спинномозговых нервов С5-Th1 и L1-L4, n. radialis и 
n. peroneus) с помощью 8-образной индукционной катушки Cool-B65, 
соединенной с магнитным стимулятором MagPro R100 (Medtronic A/S, 
Дания), ежедневно 2 раза в день на протяжении 10 сут. 

Пациенты группы плацебо на фоне базисной медикаментозной те-
рапии получали сеансы низкочастотной (1 Гц) плацебо рТМС интакт-
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ного полушария и плацебо рПМС периферического нейромоторного 
аппарата с помощью 8-образной индукционной плацебо катушки MCF-
P-B65, соединенной с магнитным стимулятором MagPro R100, также 
ежедневно 2 раза в день на протяжении 10 сут. 

Сеансы рТМС и рПМС, а также плацебо рТМС и рПМС хорошо 
переносились пациентами с инсультом. Ни в одном случае не было 
зарегистрировано побочных эффектов рТМС, что подтверждает данные 
литературы о безопасности метода [13]. 

При статистическом анализе рассчитывали среднее значение (M), 
среднее квадратическое отклонение (SD) и статистическую значимость 
различий между группами с помощью t-критерия Стьюдента [7]. 

 
Результаты и их обсуждение. Сравнительный анализ динамики ли-

нейной систолической скорости кровотока (ЛССК) в сосудах каротид-
ного и вертебро-базилярного бассейнов у левополушарных пациентов с 
инсультом под влиянием рТМС и рПМС (основная группа), а также 
плацебо рТМС и рПМС (группа плацебо) позволил установить особен-
ности гемодинамических изменений (табл. 1, рис. 1). Так, у пациентов 
с левополушарной локализацией инсульта, получавших рТМС и рПМС, 
наблюдается статистически значимое изменение ЛССК в отдельных 
сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов. Статистически 
значимо увеличивается ЛССК в левой общей сонной артерии (ОСА), 
внутренней сонной артерии (ВСА) и задней мозговой артерии (ЗМА), 
правой средней мозговой артерии (СМА) и позвоночной артерии (ПА), 
а также общей артерии (ОА). У пациентов с левополушарной локализа-
цией инсульта, получавших плацебо рТМС и рПМС, наблюдается ста-
тистически значимое увеличение ЛССК в двух СМА и правой ЗМА. 
Итак, у левополушарных пациентов, получавших рТМС и рПМС, отме-
чается увеличение ЛССК в экстракраниальных и интракраниальных со-
судах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов. У пациентов, 
получавших плацебо рТМС и рПМС ЛССК увеличивается только в 
интракраниальных сосудах.  

 

 
Рис. 1. Направленность статистически значимых изменений ЛССК 

в сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов у 
левополушарных пациентов, перенесших инсульт, на фоне 
курсового применения рТМС и рПМС (1) и плацебо рТМС 
и рПМС (2). 
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Таблица 1 
Влияние курсового применения рТМС, рПМС и плацебо рТМС, рПМС на линейную 

систолическую скорость кровотока в сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов 
у пациентов, перенесших инсульт, с левополушарной локализацией очага поражения,  

см/с (M ± SD) 

Плацебо Основная группа 
Артерия Полушарие 

до лечения 
после 
лечения до лечения 

после 
лечения 

интактное  64,0 ± 17,2 70,3 ± 18,8 61,1 ± 12,9 65,9 ± 14,6 Общая 
сонная пораженное 64,9 ± 13,0 71,8 ± 21,6 64,7 ± 9,8 68,9 ± 12,5* 

интактное  56,6 ± 12,4 59,8 ± 14,8 60,1 ± 18,9 63,3 ± 10,7 Внутренняя 
сонная  пораженное 56,5 ± 9,2 59,5 ± 14,4 54,7 ± 10,1 59,5 ± 9,6* 

интактное  67,7 ± 8,5 73,0 ± 8,4 78,5 ± 26,9 84,0 ± 25,9 Передняя 
мозговая  пораженное 67,7 ± 18,8 80,8 ± 15,9 78,1 ± 26,0 83,7 ± 25,2 

интактное  80,3 ± 15,4 86,5 ± 15,7** 86,1 ± 17,2 95,0 ± 20,1*** Средняя 
мозговая  пораженное 79,4 ± 23,0 83,7 ± 25,6* 81,8 ± 24,6 87,8 ± 28,0 

интактное  49,7 ± 8,4 58,2 ± 9,8*** 53,4 ± 8,5 56,6 ± 10,9 Задняя 
мозговая  пораженное 51,5 ± 10,2 51,5± 9,3 50,8 ± 8,1 56,5 ± 8,1*** 

интактное  35,3 ± 10,3 37,1 ± 12,2 38,4 ± 9,5 41,5 ± 9,1* 
Позвоночная

пораженное 33,5 ± 12,9 35,0 ± 15,3 36,8 ± 9,6 40,1 ± 7,6 

Общая  55,8 ± 18,7 58,7 ± 18,6 54,6 ± 20,9 60,2 ± 17,0* 

Примечания (тут и в табл. 2): * – Р < 0,05, ** – Р < 0,01, *** – Р < 0,001 по сравнению 
с до лечения. 

 
У правополушарных пациентов, перенесших инсульт, в результате 

анализа динамики ЛССК в сосудах каротидного и вертебро-базиляр-
ного бассейнов под влиянием курсового применения рТМС и рПМС 
(основная группа) и плацебо рТМС и рТМС (группа плацебо), вы-
явлены также межгрупповые особенности гемодинамических портретов 
(табл. 2, рис. 2). 

 

    
Рис. 2. Направленность статистически значимых изменений ЛССК 

в сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов у 
правополушарных пациентов, перенесших инсульт, на фоне 
курсового применения рТМС и рПМС (1) и плацебо рТМС 
и рПМС (2). 
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Таблица 2 
Влияние курсового применения рТМС, рПМС и плацебо рТМС, рПМС на линейную 

систолическую скорость кровотока в сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов 
у пациентов, перенесших инсульт, с правополушарной локализацией очага поражения,  

см/с (M ± SD) 

Плацебо Основная группа 
Артерия Полушарие 

до лечения 
после 
лечения до лечения 

после 
лечения 

интактное  68,9 ± 15,4 68,3 ± 19,7 76,1 ± 18,0 80,0 ± 18,2 Общая 
сонная пораженное 62,9 ± 16,2 61,6 ± 24,1 67,1 ± 15,8 74,6 ± 21,3** 

интактное  71,6 ± 50,6 67,6 ± 44,8 63,9 ± 18,0 64,7 ± 12,1 Внутренняя 
сонная  пораженное 52,1 ± 12,2 50,6 ± 16,2 58,3 ± 12,2 61,0 ± 8,8 

интактное  88,9 ± 27,3 80,8 ± 25,9 88,2 ± 32,0 85,3 ± 33,7 Передняя 
мозговая  пораженное 77,5 ± 18,2 79,0 ± 17,9 88,6 ± 18,3 86,6 ± 18,1 

интактное  90,9 ± 29,3 90,8 ± 21,7 92,6 ± 24,1 93,6 ± 29,4 Средняя 
мозговая  пораженное 69,9 ± 20,9 74,2 ± 20,7* 77,8 ± 29,2 82,6 ± 25,1 

интактное  50,0 ± 16,4 57,7 ± 20,7 54,9 ± 15,2 56,1 ± 13,5 Задняя 
мозговая  пораженное 51,5 ± 14,1 53,6 ± 15,8 53,0 ± 14,0 57,8 ± 12,3* 

интактное  33,4 ± 8,4 35,7 ± 9,9 42,0 ± 12,0 43,3 ± 10,2 
Позвоночная 

пораженное 36,7 ± 10,5 36,6 ± 12,0 39,6 ± 8,6 42,3 ± 11,3 

Общая  42,5 ± 10,5 45,7 ± 12,8 48,8 ± 18,7 50,1 ± 16,3 

 
У пациентов с правополушарной локализацией инсульта, получав-

ших рТМС и рПМС, статистически значимое увеличение ЛССК отме-
чается в правой ОСА и правой ЗМА. У пациентов с правополушарной 
локализацией инсульта, получавших плацебо рТМС и рПМС, статисти-
чески значимо увеличивается ЛССК только в правой СМА. 

Таким образом, у пациентов с инсультом, получавших рТМС и 
рПМС, по сравнению с пациентами, получавшими плацебо рТМС и 
рПМС, наблюдается более выраженное улучшение мозгового крово-
тока. Полученные данные свидетельствуют о регулирующем влиянии 
рТМС и рПМС на церебральную гемодинамику у пациентов, пере-
несших инсульт.  

Результаты сравнительного анализа влияния курсового применения 
рТМС и рПМС на церебральную гемодинамику у пациентов, перенес-
ших ишемический инсульт, свидетельствуют о полушарных особенно-
стях действия этого метода. У пациентов c правополушарной локализа-
цией инсульта на фоне курсового применения рТМС и рПМС статис-
тически значимое увеличение ЛССК отмечается в правой ОСА и пра-
вой ЗМА. У левополушарных пациентов, получавших рТМС и рПМС, 
наблюдается статистически значимое увеличение ЛССК в левой ОСА, 
левой ВСА, правой СМА, левой ЗМА, правой ПА и ОА (рис. 3). 

Таким образом, у пациентов с левополушарным инсультом рТМС и 
рПМС оказывает более выраженное вазоактивное действие, чем у 
пациентов с правополушарным инсультом, так как у этой группы па-
циентов гемодинамика улучшается в экстракраниальных и интракра-
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ниальных сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов пора-
женного и интактного полушарий. Курсовое применение рТМС и 
рПМС у пациентов с правополушарной локализацией инсульта спо-
собствует повышению ЛССК только в отдельных сосудах пораженного 
полушария. 

 

 
Рис. 3. Направленность статистически значимых изменений ЛССК 

в сосудах каротидного и вертебро-базилярного бассейнов у 
пациентов, перенесших инсульт, с учетом полушарной ло-
кализации очага поражения на фоне курсового применения 
рТМС и рПМС. 

 
Полушарные особенности изменения церебральной гемодинамики 

у пациентов, перенесших инсульт, под влиянием курсового применения 
рТМС и рПМС, связаны с функционально-биохимической асиммет-
рией головного мозга [9]. Следует отметить, что в системных механиз-
мах действия рТМС и рПМС на функциональное состояние головного 
мозга определенную роль занимает влияние на церебральную гемоди-
намику. Положительное влияние курсового применения рТМС и 
рПМС на церебральную гемодинамику у пациентов, перенесших ише-
мический инсульт, дает основание рекомендовать включение данного 
метода в комплексную систему реабилитации этой категории па-
циентов. 
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ПІВКУЛЬНІ ОСОБЛИВОСТІ ВПЛИВУ КОМБІНОВАНОЇ 
РИТМІЧНОЇ ТРАНСКРАНІАЛЬНОЇ І ПЕРИФЕРИЧНОЇ 

МАГНІТНОЇ СТИМУЛЯЦІЇ НА ЦЕРЕБРАЛЬНУ 
ГЕМОДИНАМІКУ У ПАЦІЄНТІВ ЛІТНЬОГО ВІКУ,  

ЯКІ ПЕРЕНЕСЛИ ІНСУЛЬТ 
 

Н. О. Скачкова 
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ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України",04114 Київ 

 
Проаналізовано вплив курсового застосування (протягом 
10 діб двічі на день) комбінованої ритмічної транскраніаль-
ної і периферичної магнітної стимуляції на церебральну ге-
модинаміку у 74 пацієнтів літнього віку, які перенесли іше-
мічний інсульт (основна група). Встановлено, що у них у 
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порівнянні з пацієнтами групи плацебо (окнтроль) спосте-
рігається більш виражене поліпшення мозкового кровотоку. 
Гемодинамічні зміни при цієї стимуляції у пацієнтів, які 
перенесли інсульт, мають півкульні особливості. Курсове за-
стосування ритмічної транскраніальної і периферичної маг-
нітної стимуляції підвищує лінійну систолічну швидкість 
кровотоку у пацієнтів із правопівкульним інсультом в окре-
мих судинах ураженої півкулі. У пацієнтів з лівопівкульним 
інсультом курсове застосування даної стимуляції сприяє під-
вищенню лінійної систолічної швидкості кровотоку в суди-
нах як ураженої, так й інтактної півкуль. Позитивний вплив 
ритмічної транскраніальної і периферичної магнітної стиму-
ляції на церебральну гемодинаміку дає підставу реко-
мендувати включення даного методу в комплексну систему 
реабілітації пацієнтів з ішемічним інсультом. 
 
 

HEMISPHERIC PECULIARITIES OF THE EFFECT  
OF COMBINED REPETITIVE TRANSCRANIAL  
AND PERIPHERAL MAGNETIC STIMULATION  

ON THE CEREBRAL HEMODYNAMICS  
IN THE POST-STROKE GERIATRIC PATIENTS 

 
N. А. Skaсhkova 

 
State Institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 

NAMS Ukraine", 04114 Kyiv 
 
Analyzed was the effect of course use of combined repetitive 
transcranial and peripheral magnetic stimulation (twice a day 
during 10 days) on the cerebral hemodynamic in 74 geriatric 
patients, who survived an ischemic stroke (study group). 
Compared to patients, who were given placebo (control group), 
the patients of study group showed a more marked improvement 
of cerebral blood flow. Stimulation-induced hemodynamic 
changes in the patients of study group have hemispheric 
peculiarities. A course use of repetitive transcranial and 
peripheral magnetic stimulation increased a linear systolic rate of 
the blood flow in patients with a right hemisphere stroke in some 
vessels of the damaged hemisphere. A course use of such 
stimulation in patients with the left hemisphere stroke facilitated 
an increase of linear systolic rate of the blood flow in the vessels 
of both damaged and intact hemispheres. A positive effect of 
repetitive transcranial and peripheral magnetic stimulation on the 
cerebral hemodynamics substantiated inclusion of this method in 
a comprehensive system of rehabilitation of patients, who 
suffered an ischemic stroke. 
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ЕТІОЛОГІЧНА СТРУКТУРА СИНДРОМУ 
ВНУТРІШНЬОГРУДНОЇ ЛІМФАДЕНОПАТІЇ  
У ХВОРИХ ФТИЗІОПУЛЬМОНОЛОГІЧНОГО 

ПРОФІЛЮ РІЗНОГО ВІКУ 
 
 

На основі 665 відібраних випадків синдрому внутрішньогруд-
ної лімфаденопатії (СВГЛ) було вивчено тенденції його дина-
міки за період 2003—2012 рр. у структурі всієї патології пацієн-
тів в залежності від лікувального відділення, в якому знахо-
дився хворий. Вивченна також етіологічна структура захворю-
ваності на СВГЛ серед хворих фтизіопульмонологічного про-
філю в динаміці за 10 років у залежності від статі і віку па-
цієнта. СВГЛ частіше зустрічається в осіб середнього і моло-
дого віку. Внутрішньогрудні неспецифічні лімфаденіти одна-
ково представлені у всіх вікових групах. Туберкульоз ВГЛ най-
частіше зустрічається у хворих від 30 до 50 років, тоді як он-
когематологічний СВГЛ значно переважає у хворих до 30 ро-
ків, а онкологічний – у старше 50 років. У структурі етіоло-
гічних чинників, що викликали СВГЛ, в усіх вікових групах 
найчастіше зустрічається саркоїдоз.. 
 
Ключові слова: синдромом внутрішньогрудної лімфаденопатії, 
саркоїдоз. 

 
 

Синдром внутрішньогрудної лімфаденопатії (СВГЛ) зустрічається при 
багатьох захворюваннях, що різняться причиною, клінічними проява-
ми, методами діагностики, лікуванням та прогнозом. Лімфатичні вузли 
(ЛВ) разом із селезінкою є периферичними органами імунної системи. 
В організмі людини нараховується близько 600 ЛВ, об’єднаних у групи 
[2]. Під час звичайної імунної відповіді на антиген потік крові та лімфи 
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через ЛВ збільшується більш ніж у 25 разів, що приводить до накопи-
чення активованих проліферуючих клітин. При цьому розмір ЛВ може 
збільшитися у 15 разів. Згодом, після кожного епізоду функціональної 
гіперплазії, клітинний елемент ЛВ повертається до своєї природньої 
величини, що не завжди характерно для строми ЛВ. Гіперплазована 
строма ЛВ практично не повертається до своїх попередніх розмірів. Це 
і є анатомічним обґрунтуванням збільшення ЛВ, навіть у стані функціо-
нального спокою. Чим більше функціональні стимули повторюються – 
тим більш вираженіші прояви анатомічних порушень. 

За етіологією розрізняють наступні види лімфаденопатій [1]: 
- інфекційної природи (неспецифічні запальні процеси, туберку-
льоз, ВІЛ тощо), 

- при системних захворюваннях (саркоїдоз, ревматоїдний артрит, 
системний червоний вовчак, системна склеродермія), 

- при онкологічних захворюваннях (метастази злоякісних клітин в 
лімфовузли, лімфопроліферативні пухлини, лейкози), 

- при порушеннях метаболізму (хвороба Гоше, хвороба Німана – 
Піка). 

В останні роки зростає частота виявлення пацієнтів із СВГЛ, що 
обумовлено більшою поширеністю, доступністю та інформативністю 
нових рентгенологічних методів візуалізації [4, 6, 12]. Традиційна огля-
дова рентгенографія і флюорографія органів грудної клітини, що вико-
ристовується при масових профілактичних оглядах населення, дозволяє 
виявити збільшені внутрішньогрудні лімфатичні вузли (ВГЛВ) лише на 
пізньому етапі захворювання. Більш інформативною рентгенологічною 
методикою виявлення СВГЛ є спіральна комп’ютерна томографія 
(СКТ). Співробітниками відділення променевої діагностики Москов-
ської медичної академії ім. І. М. Сеченова проаналізовано внесок СКТ 
для діагностики СВГЛ при саркоїдозі органів дихання [4]. Автори за-
значають низьку діагностичну цінність звичайної оглядової рентгено-
графії і вказують, що СКТ на даний момент є найбільш ефективним 
променевим методом діагностики СВГЛ [4, 7, 10]. 

Проте жодна сучасна рентгенологічна методика не дозволяє точно 
встановити етіологію СВГЛ [4, 7—9, 11]. Найбільш ефективним елемен-
том діагностики етіології СВГЛ є біопсія враженого ЛВ. В ідеалі ме-
тодика забору біопсійного матеріалу має бути безпечною та інформа-
тивною, нести мінімальний ризик здоров’ю хворого. 

Метою нашого дослідження було вивчити тенденцїю динаміки та 
етіологічну структуру СВГЛ серед хворих фтизіопульмонологічного про-
філю, що перебували на обстеженні та лікуванні в Державній установі 
"Національний інститут фтизіатрії і пульмонології (НІФП) ім. Ф. Г. Янов-
ського НАМН України" у 2003—2012 рр. Для цього аналізували тенден-
цію динаміки СВГЛ в структурі всієї патології пацієнтів, що перебували 
на лікуванні в НІФП, та в залежності від лікувального підрозділу, в 
якому знаходився хворий, а також етіологічну структуру захворюваності 
на СВГЛ серед хворих фтизіопульмонологічного профілю в залежності 
від статі та віку пацієнта. 
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Обстежувані та методи. Було проаналізовано статистичні талони 
(форма № 066/0) всіх пацієнтів, що перебували на обстеженні і ліку-
ванні в НІФП у період від 1.01.2003 по 31.12.2012 рр. В результаті пер-
винного аналізу було відібрано 665 статистичних талонів хворих із 
СВГЛ. 

Також були проаналізовані офіційні документи реєстратури поліклі-
ніки НІФП – "Журнал обліку прийому хворих у стаціонар та відмов у 
госпіталізації" (форма № 001/0, затверджена наказом МОЗ України 
№ 184 від 26.07.1999 р. та наказом МОЗ України № 110 від 14.02.2012 р.), 
з яких була отримана інформація про попередній діагноз при направ-
ленні хворого до інституту, а також офіційні документи патоморфоло-
гічної лабораторії: "Журнал реєстрації результатів гістологічної діагно-
стики операційного та біопсійного матеріалу", "Журнал реєстрації ле-
тальних випадків", "Протоколи патолого-анатомічних досліджень лабо-
раторії патоморфології" (форма № 151/0, затверджена наказом МОЗ 
України № 369 від 9.12.2000 р.). 

Із 665 відібраних для подальшого аналізу випадків нами було про-
аналізовано 603 архівні історії хвороби (форма № 003/0, затверджена 
наказом МОЗ України № 184 від 26.07.2009 р.). 62 історії хвороби не 
були отримані з архіву з технічних причин. У цих випадках аналіз про-
водився на основі даних, що містилися в статистичних талонах. За да-
ними статистичних талонів нами було отримано інформацію щодо за-
ключного діагнозу, статі, віку хворого, відділення, в якому він пере-
бував на обстеженні та лікуванні, та щодо року лікування. З архівних 
історій хвороби та "Журналу реєстрації результатів гістологічної діаг-
ностики операційного та біопсійного матеріалу" була також отримана 
інформація про етіологію СВГЛ. 

Для аналізу етіологічної структури СВГЛ серед хворих фтизіопуль-
монологічного профілю була також потрібна інформація щодо загальної 
кількості пролікованих хворих у НІФП за останні 10 років. Дану інфор-
мацію по роках ми отримали, використавши річні звіти нашого інсти-
туту за розділом "клініка". Вся отримана інформація була деталізована і 
представлена у вигляді чотирьох таблиць. Це дало змогу проаналізувати 
тенденції динаміки та етіологічної структури СВГЛ серед хворих фти-
зіопульмонологічного профілю, що перебували на обстеженні та ліку-
ванні в НІФП від 2003 до 2012 рр., що і було задачею нашого до-
слідження. 

 
Результати та їх обговорення. Тенденція динаміки СВГЛ  в структурі 

всієї патології пацієнтів, що перебували на обстеженні і лікуванні в 
НІФП, представлена в табл. 1. Як видно з неї, за останні 10 років в 
нашому інституті було проліковано 43 257 пацієнтів. З них у 665 (1,5 %) 
хворих при госпіталізації було встановлено діагноз СВГЛ неясного 
генезу. 

Аналізуючи отримані дані по роках, ми бачимо, що загальна 
кількість пролікованих хворих у НІФП збільшувалась з кожним роком. 
Так, від 2003 до 2006 рр. вона збільшувалась кожен рік у середньому на 
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200 осіб. У 2007 р. загальна кількість пролікованих хворих зросла тільки 
на 5, а від 2008 до 2011 рр. почала стрімко збільшуватись. Найбільше 
зростання відзначалось у 2009 р. (на 1828 хворих). Така тенденція по-
в’язана з розширенням клінічної бази інституту і появою в структурі 
НІФП нових відділень. У порівнянні з 2011 р., у 2012 р. було проліко-
вано лише на 1 пацієнта більше. Це може свідчити про досягнення на-
шим інститутом "запланованої промислової потужності ліжкового фон-
ду". Загалом за 10 років загальна кількість пролікованих хворих зросла 
на 3587 або у 2,3 рази (з 2732 у 2003 р. до 6319 пацієнтів у 2012 р). 

 
Таблиця 1 

Кількість пацієнтів із синдромом внутрішньогрудної лімфаденопатії (СВГЛ) в структурі всієї 
патології хворих, абс. (%) 

Роки 
Показник 

2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 
Всього 

Загальна 
кількість 
хворих 

2732 2939 3107 3327 3332 3747 5575 5861 6318 6319 43257 

Кількість 
хворих із 
СВГЛ 

27 
(1,0)

29 
(1,0)

47 
(1,5)

62* 
(1,8)

40 
(1,2)

43 
(1,2)

89* 
(1,6)

93* 
(1,6)

81 
(1,3)

154** 
(2,4) 

665 
(1,5) 

Примітки (тут і в табл. 4): * – P < 0,05, ** – P < 0,01 порівняно з 2003 р. 
 

Серед хворих із СВГЛ спостерігались також дещо інші тенденції 
динаміки. Так, найменша кількість хворих з даною патологією перебу-
вала на лікуванні в НІФП у 2003 р. – 27 (1,0 %) осіб – та в 2004 р. – 
29 (1,0 %) осіб. У 2006 р. відсоток пацієнтів із СВГЛ збільшився на 
0,8 % (до 1,8 %) з подальшим його зниженням у 2007 та 2008 рр. до 
1,2 %. У наступні 3 роки кількість випадків захворювання на СВГЛ зно-
ву збільшилася (приблизно удвічі), хоча у відсотковому співвідношенні 
це збільшення відбулося лише на 0,1—0,4 % (від 1,2 до 1,3—1,6 %). 
Найбільш стрімке зростання кількості випадків захворювання на СВГЛ 
було відзначено у 2012 р. – на 73 або на 90,1 % (із 81 пролікованого па-
цієнта у 2011 р. до 154 пацієнтів у 2012 р.) і становило 2,4 % загальної 
кількості пролікованих пацієнтів у 2012 р. при середньому показнику за 
10 років у 1,5 %. 

Дані про розподіл хворих зазначених груп різної етіології за віком 
наведено в табл. 2. Серед пацієнтів із СВГЛ у загальній групі розподіл 
по віковій ознаці був наступним: до 30 років – 189 (28,4 %) пацієнтів, 
від 30 до 50 років – 301 (45,3 %), старше 50 років – 175 (26,3 %) хво-
рих. Таким чином, у загальній групі переважали особи середнього і мо-
лодого віку. Однак, аналізуючи дані табл. 2, можна дійти висновоку, що 
в усіх вікових групах найчастіше зустрічався саркоїдоз, а ВГЛВ однако-
во представлені у всіх вікових групах. Виявлено вікові особливості: з ту-
беркульозом ВГЛВ найбільше у хворих від 30 до 50 років, тоді як з он-
когематологією значно переважали хворі до 30 років, а з онкологєію – 
старше 50 років. 



 М. С. ОПАНАСЕНКО, О. В. ТЕРЕШКОВИЧ, Р. С. ДЕМУС, М. І. КАЛЕНИЧЕНКО ТА ІН. 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

150 

Таблиця 2 
Розподіл хворих із СВГЛ в залежності від віку, абс. (%) 

Вік І група ІІ група ІІІ група ІV група V група Всього 

< 30 років 72 (10,8) 40 (6,0)α 38 (5,7)α 19 (2,9)αβγ 20 (3,0)αβγ 189 (28,4) 

30—50 років 159 (23,9)* 59 (8,9)*α 19 (2,9)*αβ 39 (5,9)*αβγ 25 (3,8)αβδ 301 (45,3)* 

> 50 років 82 (12,3)# 20 (3,0)*#α 9 (1,4)*#αβ 44 (6,6) *αβγ 20 (3,0)αγδ 175 (26,3)# 

Всього 313 (47,1) 119 (17,9)α 66 (9,9)αβ 102 (15,3)αγ 65 (9,8)αβδ 665 (100) 

Примітки: * – P < 0,05 порівняно з віком < 30 років відповідної групи, # – P < 0,05 
порівняно з віком 30—50 років відповідної групи, α – P < 0,05 порівняно з I групою,  
β – P < 0,05 порівняно з II групою, γ – P < 0,05 порівняно з III групою, δ – P < 0,05 
порівняно з IV групою. 

 
Тенденції динаміки СВГЛ у залежності від лікувального підрозділу 

НІФП представлені в табл. 3. Як видно з цієї таблиці, найбільша кількість 
пацієнтів із СВГЛ знаходилась на обстеженні і лікуванні у відділенні 
диференційної діагностики туберкульозу та неспецифічних захворювань 
легень (ДДВ) – 231 (34,7 %) осіб. Також багато хворих було проліковано у 
таких відділеннях: інтерстиціальних захворювань легень (ІЗЛ) у хворих на 
туберкульоз – 110 (16,5 %) хворих, відділенні пульмонології та доказової 
медицини (ВП ДМ) – 92 (13,8 %) хворих, обох хірургічних відділеннях 
(І х/в та ІІ х/в) – по 47 (7,1 %) хворих. У терапевтичному відділенні (т/в) 
туберкульозу та неспецифічних захворювань легень (ІІІ т/в) було проліко-
вано 40 (6,0 %) пацієнтів. У відділенні туберкульозу органів дихання у ді-
тей  (дитяча фтизіатрія – ДФ) та відділенні неспецифічних захворювань 
легень (НЗЛ) у хворих на туберкульоз – по 33 (5,0 %) хворих; відділенні 
бронхообструктивних захворювань легень у хворих на туберкульоз 
(БОЗЛ) – 29 (4,4 %) випадків. Найменше хворих з даною патологією було 
обстежено і проліковано в І т/в лікування туберкульозу в осіб літнього та 
старечого віку – 3 (0,5 %) пацієнта. Зовсім не зустрічалось пацієнтів із 
СВГЛ у ІІ т/в хворих туберкульозом легень із супутніми захворюваннями. 

За даними проведеного аналізу, від 2003 р. і в подальшому щороку 
хворі із СВГЛ обстежувались і лікувалися тільки у відділенні ДДВ, чим 
частково можна пояснити найбільшу кількість таких пацієнтів, обсте-
жених і пролікованих у цьому відділенні. До хірургічних відділень (х/в) 
такі пацієнти почали поступати з 2006 р. (у ІІ х/в хворі з даною пато-
логією із цього часу лікувались кожен рік). Це можна пояснити появою 
у 2006 р. в арсеналі хірургів нової діагностично-лікувальної апаратури 
(відеоторакоскоп), що дало змогу освоїти та запровадити у повсякденну 
практику методи відеоторакоскопічної та відеоасистованої біопсії ВГЛ 
середостіння. Саме розвиток малоінвазивних технологій отримання 
біопсійного матеріалу для морфологічної верифікації діагнозу спонукав, 
на нашу думку, збільшення кількості хворих із СВГЛ, які зверталися за 
допомогою до НІФП в останні роки. 

У відділення БОЗЛ хворі із СВГЛ почали госпіталізуватися від 
2008 р., а у відділення НЗЛ та ВІЗЛ – від 2009 р. Цей факт пояснюєть-
ся відкриттям у 2008 р. в нашому інституті нового лікувально-діагно-
стичного корпусу із зазначеними відділеннями. Найбільша кількість 
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хворих була пролікована у відділенні ІЗЛ – у 2012 р. (44 особи), у ДДВ – 
в 2006 р. (37 осіб) та у ВП ДМ – у 2012 р. (34 особи). Хоча за кількістю 
пролікованих хворих (110 осіб) із СВГЛ відділення ІЗЛ знаходиться на 
2 місці після ДДВ (231 пацієнт), але, враховуючи той факт, що від-
ділення ІЗЛ госпіталізувало цих хворих протягом лише 4 років, можна 
зробити висновок, що саме цей клінічний підрозділ знаходиться на 
першому місці за інтенсивністю обстеження і лікування пацієнтів з да-
ною патологією. За 2009—2012 рр. кількість таких хворих становила 
417 осіб, з яких 110 (26,4 %), припало на відділення ІЗЛ. 

Таблиця 3 
Розподіл хворих із СВГЛ залежно від лікувального підрозділу, абс.(%) 

Під-
розділ 2003 р. 2004 р. 2005 р. 2006 р. 2007 р. 2008 р. 2009 р. 2010 р. 2011 р. 2012 р. Всього 

ВП ДМ 
4 

(0,6)
1 

(0,2)
11 

(1,7)
5 

(0,8)
— 

11 
(1,7)

7 
(1,1)

7 
(1,1)

12 
(1,8)

34 
(5,1) 

92 
(13,8) 

ДФ 2 
(0,3)

3 
(0,5)

2 
(0,3)

5 
(0,8)

13 
(2,0) 

3 
(0,5)

1 
(0,2)

— 2 
(0,3)

2 
(0,3) 

33 
(5,0) 

ДДВ 16 
(2,4)

20 
(3,0)

28 
(4,2)

37 
(5,6)

18 
(2,7) 

15 
(2,3)

33 
(5,0)

24 
(3,6)

17 
(2,6)

23 
(3,5) 

231 
(34,7) 

І х/в — — — 6 
(0,9)

— 6 
(0,9)

8 
(1,2)

5 
(0,8)

7 (1,1) 15 
(2,3) 

47 
(7,1) 

ІІ х/в — — — 5 
(0,8)

1 
(0,2) 

6 
(0,9)

5 
(0,8)

9 
(1,4)

8 (1,2) 13 
(2,0) 

47 
(7,1) 

І т/в — 2 
(0,3)

—  — — 1 
(0,2)

— — — — 3 
(0,5) 

ІІ т/в — — — — — — — — — — — 

ІІІ т/в 5 
(0,8)

3 
(0,5)

6 
(0,9)

4 
(0,6)

5 
(0,8) 

— 3 
(0,5)

4 
(0,6)

4 
(0,6)

3 
(0,5) 

40 
(6,0) 

НЗЛ — — — — — — 6 
(0,9)

7 
(1,1)

8 
(1,2)

12 
(1,8) 

33 
(5,0) 

БОЗЛ — — — — — 1 
(0,2)

3 
(0,5)

9 
(1,4)

8 
(1,2)

8 
(1,2) 

29 
(4,4) 

ІЗЛ — — — — — — 23 
(3,5)

28 
(4,2)

15 
(2,3)

44 
(6,6) 

110 
(16,5) 

Всього 27 
(4,1)

29 
(4,4)

47 
(7,1)

62 
(9,3)

40 
(6,0) 

43 
(6,5)

89 
(13,4)

93 
(13,8)

81 
(12,2)

154 
(23,2) 

665 
(100) 

 

Всі хворі із СВГЛ були розподілені на 5 груп залежно від етіо-
логічного чинника, що призвів до появи гіперплазії ВГЛВ. 

І група – хворі із саркоїдозом ВГЛВ. Слід відзначити, що саркоїдоз – 
системний відносно доброякісний гранулематоз невідомої етіології, що 
характеризується скупченням активованих Т-лімфоцитів (CD4+) і моно-
нуклеарних фагоцитів, появою несекретуючих епітеліоїдно-клітинних 
неспецифічних гранульом. Переважають внутрішньогрудні прояви цьо-
го захворювання, проте описані ураження всіх органів і систем, крім 
наднирників [2]. 

ІІ група – хворі з ізольованим туберкульозом ВГЛВ (або з тубер-
кульозним бронхоаденітом) – специфічним ураженням лімфовузлів коре-
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ня легень і середостіння. Ця патологія є найбільш розповсюдженою фор-
мою туберкульозу в дітей і підлітків (50—80 % у структурі всіх форм). Роз-
різняють такі лімфоузли: праві і ліві паратрахеальні; праві, ліві і нижні 
трахеобронхіальні (біфуркаційні), праві і ліві бронхопульмональні [3]. На 
підставі рентгенологічної і патолого-анатомічної картини звичайно виділя-
ють інфільтративну, пухлиноподібну (туморозну) і "малу" форми бронхо-
аденіту. Інфільтративний бронхоаденіт характеризується невеликим збіль-
шенням ВГЛВ і вираженим перифокальним запаленням навколо уражених 
лімфовузлів. Перифокальне запалення рідко виходить за межі прикоре-
невої зони. У клінічній картині захворювання переважають симптоми ін-
токсикації. Туморозний бронхоаденіт – більш тяжка форма туберкульозу 
як у морфологічному, так і в клінічному розумінні. Величина уражених 
ВГЛВ варіює від розмірів вишні до голубиного яйця і навіть більше. Пере-
важає казеозне ураження ВГЛВ, що характеризується вираженою клініч-
ною симптоматикою і схильністю до ускладненого перебігу. Контури 
ВГЛВ на рентгенограмі і томограмах чіткі. При "малій" формі нерідко має 
місце гіперплазія 1—2 груп лімфовузлів розміром 0,5—1,5 см (процес 
реєструється переважно за непрямими ознаками або ретроспективно). 
Рентгенодіагностика "малих" варіантів туберкульозу ВГЛВ у фазі інфільт-
рації можлива тільки за непрямими ознаками (зниження структури тіні 
кореня, подвійний контур серединної тіні і збагачення легеневого малюн-
ка в прикореневій зоні на обмеженій ділянці) 

ІІІ група – хворі з онкогематологічними захворюваннями, що най-
частіше викликають гіперплазію ВГЛВ – гострі і хронічні лейкози, лім-
фома Ходжкіна, неходжкінські лімфоми, а також мієлодисплазії (ано-
малії розвитку кісткового мозку). Ураження ВГЛВ найчастіше є проя-
вом лімфоми Ходжкіна та неходжкінських лімфом. Лімфома Ходжкіна 
(лімфогранулематоз) є злоякісним захворюванням, що походить з лім-
фоїдної тканини, характерною ознакою якого вважається виявлення 
гігантських клітин Рід – Березовського – Штернберга. Неходжкінські 
лімфоми – це група захворювань з первинним локальним, як правило, 
позакістковомозковим ростом пухлини з лімфатичної тканини, що 
мають різну ступінь злоякісності. 

ІV група – хворі з метастатичним ураженням ВГЛВ (метастази епі-
теліальних пухлин легень: дрібноклітинний рак та недрібноклітинний 
рак легень – крупноклітинний, плоскоклітинний, аденокарцинома та 
ін.) зі злоякісними пухлиниами інших органів та мезенхімальними 
пухлинами (окрім кровотворного зародку). 

V група – хворі з іншою патологією ВГЛВ, яка не увійшла до 
перших чотирьох груп. До цієї групи ми включали хворих з патологією 
внутрішньогрудних лімфатичних вузлів, спричиненою різними досить 
рідкісними інфекційними і неінфекційними чинниками. Так, описане 
збільшення ВГЛВ при бактеріальних інфекціях (всі піогенні бактерії, 
хвороба котячих подряпин, сифіліс, туляремія), мікобактеріальних ін-
фекціях (лепра), грибкових інфекціях (гістоплазмоз, кокцидіомікоз), 
вражені хламідіями (венерична лімфогранульома), паразитами (токсо-
плазмоз, трипаносомоз, філяріоз), вірусами (вірус Епштейна – Барр, 
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цитомегаловірус, кір, гепатит, ВІЛ-інфекція) тощо. Також до цієї групи 
нами були включені пацієнти, у яких в результаті обстеження не вда-
лось встановити етіологію СВГЛ. 

Етіологічна структура захворюваності на СВГЛ у динаміці за 10 років 
представлена в табл. 4. Виявлено, що в структурі СВГЛ найчастіше 
зустрічався саркоїдоз – 313 (47,1 %) випадків. Діагноз "туберкульоз внут-
рішньогрудних лімфовузлів" було встановлено у 119 (17,9 %) хворих. 
Метастази злоякісної пухлини (крім пухлин лімфатичної системи і гемо-
бластозів) було діагностовано у 102 (15,3 %) пацієнтів. Враження ВГЛВ 
внаслідок онкогематологічної патології спостерігалось у 66 (9,9 %) хво-
рих. Інша патологія внутрішньогрудних лімфовузлів (включаючи недіаг-
ностовану етіологію СВГЛ) була зареєстрована у 65 (9,8 %) випадках. 
Повільне зростання випадків саркоїдозу ВГЛВ відзначалось від 2003 по 
2006 рр. – 14 (2,1 %) та 32 (4,8 %) випадки, відповідно; у 2007 та 2008 рр. 
значення цих показників дещо знизились – по 22 (3,3 %) випадки. Від 
2009 р. кількість випадків саркоїдозу ВГЛВ знову розпочала збільшува-
тись – 36 (5,4 %), а в 2012 р. досягла 72 (10,8 %) осіб. 

Таблиця 4 

Етіологічна структура захворюваності на СВГЛ у динаміці за 10 років, абс. (%) 

Група 2003 р. 2004 р. 2005 р. 2006 р. 2007 р. 2008 р. 2009 р. 2010 р. 2011 р. 2012 р. Всього 

І 
14 

(2,1) 
18 

(2,7)
21 

(3,2) 
32 

(4,8) 
22 

(3,3) 
22 

(3,3) 
36 

(5,4) 
42 

(6,3)
34 

(5,1) 
72 

(10,8) 
313 

(47,1) 

ІІ — — — 2 
(0,3) 

— — 39 
(5,9) 

24 
(3,6)

22 
(3,3) 

32 
(4,8) 

119 
(17,9) 

ІІІ — — — 2 
(0,3) 

— — — 19 
(2,9)

19 
(2,9) 

26 
(3,9) 

66 
(9,9) 

ІV — — 12 
(1,8) 

13 
(2,0) 

18 
(2,7) 

11 
(1,7) 

14 
(2,1) 

7 
(1,1)

5 
(0,8) 

22 
(3,3) 

102 
(15,3) 

V 13 
(2,0) 

11 
(1,7)

14 
(2,1) 

13 
(2,0) 

— 10 
(1,5) 

— 1 
(0,2)

1 
(0,2) 

2 
(0,3) 

65 
(9,8) 

Всьо-
го 

27 
(4,1) 

29 
(4,4)

47 
(7,1)*

62 
(9,3)*

40 
(6,0) 

43 
(6,5) 

89 
(13,4)**

93 
(14,0)**

81 
(12,2)**

154 
(23,2)** 

665 
(100) 

 
Ізольоване туберкульозне враження ВГЛВ та їх враження внаслідок 

онкогематологічних процесів як окремі нозологічні одиниці почали ре-
єструватися в нашому інституті від 2006 р. – по 2 (0,3 %) випадки, ме-
тастатичне враження ВГЛВ – від 2005 р. – 12 (1,8 %) випадків. Слід 
також звернути увагу, що туберкульоз ВГЛВ зовсім не реєструвався у 2007 
та 2008 р., а ізольоване враження ВГЛВ внаслідок онкогематологічних 
процесів – від 2007 по 2009 рр. Всі ці "прогалини" можна пояснити лише 
не зовсім уважним відношенням лікуючих лікарів і наукових співробітни-
ків НІФП до заповнення медичної документації (особливо статистичних 
талонів), що значно ускладнює будь-який аналіз в майбутньому. 

Значне збільшення кількості випадків туберкульозу ВГЛВ було від-
значено у 2009 р. – 39 (5,9 %) хворих із тенденцією до деякого зни-
ження у наступних 2010 та 2011 рр. – 24 (3,6 %) та 22 (3,3 %) випадків, 
відповідно та підвищенням захворюваності у 2012 р. до 32 (4,8 %) ви-
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падків. У 2010 та 2011 рр. було виявлено по 19 (2,9 %) випадків онкоге-
матологічного враження ВГЛВ (ІІІ група). У 2012 р. ця кількість досто-
вірно збільшилась до 26 (3,9 %) хворих. 

Онкологічна патологія ВГЛВ почала реєструватися в нашому 
інституті (за глибиною пошуку 10 років) від 2005 р. Кількість випадків 
цієї патології коливалась від 5 (0,7 %) до 18 (2,7 %) випадків на рік із 
тенденцією до зменшення від 2009 по 2011 рр. та стрімко зросла у 
2012 р. до 22 (3,3 %) пацієнтів. 

Структура захворюваності на СВГЛ в залежності від статі пацієнта 
представлена в табл. 5. З неї видно, що частіше за все СВГЛ був діагно-
стований у чоловіків – 404 (60,8 %) випадки, у жінок – 261 (39,2 %) 
випадок. Така ж закономірність спостерігалась по більшості нозоло-
гічних форм. Так, на саркоїдоз ВГЛВ хворіли 176 (26,5 %) чоловіків та 
137 (20,6 %) жінок. Онкологічні захворювання як причина СВГЛ були 
діагностовані у 55 (8,3 %) чоловіків та 47 (7,1 %) жінок. 

Таблиця 5 
Розподіл хворих із СВГЛ в залежності від статі, абс. (%) 

Стать І група  ІІ група  ІІІ група ІV група V група  Всього 

Чоловіки 176 (26,5) 108 (16,2)# 17 (2,6)#α 55 (8,3)#αβ 48 (7,2)#αβ 404 (60,8) 

Жінки 137 (20,6)* 11 (1,7)* 49 (7,4)*α 47 (7,1)α 17 (2,6)*αβγ 261 (39,2)* 

Всього 313 (47,1) 119 (17,9)# 66 (9,9)#α 102 (15,3)#β 65 (9,8)#αγ 665 (100) 

Примітки: * – P < 0,05 порівняно з чоловіками відповідної групи, # – P < 0,05 порівняно 
з I групою, α – P < 0,05 порівняно з II групою, β – P < 0,05 порівняно з III групою,  
γ – P < 0,05 порівняно з IV групою. 

 
Розподіл по статевій ознаці серед хворих V групи (інші захворюван-

ня ВГЛВ) був наступним: 48 (7,2 %) чоловіків та 17 (2,6 %) жінок. 
Звертає на себе увагу той факт, що туберкульоз ВГЛВ був зафіксований 
у більшості випадків у чоловіків – 108 (16,2 %) випадків. Жінки 
хворіли частіше тільки на онкогематологічні захворювання ВГЛВ – 49 
(7,4 %) випадків, а у чоловіків – 17 (2,6 %) випадків. 
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На основе 665 отобранных случаев синдрома внутригрудной 
лимфаденопатии (СВГЛ) за период 2003—2012 гг. были изучены 
тенденции его динамики в структуре всей патологии пациентов 
в зависимости от лечебного отделения, в котором находился 
больной. Изучена также этиологическая структура за-
болеваемости СВГЛ среди больных фтизиопульмонологическо-
го профиля в динамике за 10 лет в зависимости от пола и воз-
раста пациента. СВГЛ чаще встречается у лиц среднего и моло-
дого возраста. Внутригрудные неспецифические лимфадениты 
одинаково представлены во всех возрастных группах. Туберку-
лез ВГЛ чаще всего встречается у больных от 30 до 50 лет, тогда 
как онкогематологический СВГЛ значительно преобладает у 
больных до 30 лет, а онкологический – у старше 50 лет. В 
структуре этиологических факторов, которые вызывали СВГЛ, 
во всех возрастных группах чаще всего встречается саркоидоз. 
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The trends in dynamics of intrathoracic lymphadenopathy 
syndrome (ILAS) in the structure of entire pathology have been 
investigated during 2003—2012 in 665 patients depending on the 
hospital unit. Also studied was an etiological structure of ILAS 
morbidity among the TB/pulmonary patients in the dynamics (10 
years) depending on patient's gender and age. ILAS was reported 
more frequently in the young and adult subjects. Intrathoracic 
nonspecific lymphadenites are equally registered in all age groups. 
A TB of intrathoracic lymph nodes develops most frequently in 
the patients aged 30—50, whereas oncohematological ILAS 
prevailed in patients aged <30 years, and oncological ILAS — in 
patients aged >50 years. Among the etiological factors, which 
induced ILAS in all age groups, most common was sarcoidosis. 
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ВПЛИВ ФАКТОРІВ ЕПІФІЗА НА ДОБОВІ 
БІОЛОГІЧНІ РИТМИ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ 
СИСТЕМИ, ВЕГЕТАТИВНОГО ТОНУСУ  

ТА ДИНАМІКУ ФІЗИЧНОЇ І ПСИХОМОТОРНОЇ 
ПРАЦЕЗДАТНОСТІ ЛЮДЕЙ ЛІТНЬОГО ВІКУ 

 
 

Обстежено 45 практично здорових людей літнього віку (60—
74 років). В результаті курсового застосування мелатоніну (3 мг за 
годину до сну, 2 тижні) у людей цього віку відновлюється добо-
вий ритм концентрації мелатоніну в плазмі крові, що приводить 
до нормалізації інших добових біоритмів – температури тіла, ар-
теріального тиску, частоти серцевого ритму, парасимпатичної і 
симпатичної активності, барорефлеторних впливів на серцево-
судинну систему (ССС), а також зростає фізична і психомоторна 
працездатність. Пептидний препарат епіфіза епіталамін віднов-
лював нічну продукцію ендогенного мелатоніну, що супро-
воджувалось нормалізацією циркадіанного ритму концентрації 
гормона в плазмі крові, але не чинив впливу на добові ритми 
ССС та температуру тіла. Під впливом курсового застосування 
епіталаміну у людей літнього віку зростає фізична працездатність. 
 
Ключові слова: епіфіз, мелатонін, епіталамін, добові ритми, 
літній вік. 
 

 
Відомо, що процес старіння асоціюється зі зниженням функцій систем 
і органів, адаптаційних можливостей організму, порушенням біоритмів. 
Вікові порушення біоритмів призводять до обмеження пристосувальних 
можливостей старіючого організму, сприяють розвитку функціональних 
і органічних захворювань, які прискорюють процеси старіння. Однією з 
головних нейроендокринних залоз, які здійснюють модулюючий вплив 
на стан біоритмів, є епіфіз. 

Епіфізу належить важлива роль у формуванні добових ритмів, ре-
гуляції функціонального стану ендокринних залоз, серцево-судинної си-
стеми (ССС), імунітету, в знешкодженні вільних радикалів [5, 13, 17]. Свої 
чисельні біологічні ефекти пінеальна залоза здійснює за допомогою секре-
ції гормону мелатоніну – похідного амінокислоти триптофану [17]. 

                                                 
 І. А. Антонюк-Щеглова, 2014. 
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Роль епіфізарного мелатоніну у формуванні біоритмів підтверджу-
ється тим, що у тварин з видаленою шишкоподібною залозою зникають 
циркадіанні ритми основних фізіологічних функцій організму абож ці 
ритми стають вільноплинними [9, 11]. У той же час, застосування мела-
тоніну у епіфізектомованих тварин відновлювало циркадіанні ритми фі-
зіологічних функцій. 

У численних дослідженнях показано поступове згасання функціо-
нальної активності епіфіза при старінні, що призводить до порушення 
добового ритму продукції його основного гормону – мелатоніну [12, 15, 
18]. Проте зниження мелатонінутворювальної функції епіфіза (МФЕ) 
сприяє порушенню добових та сезонних біоритмів, погіршує адаптацію 
організму до змін зовнішнього середовища, призводить до розвитку 
патологічних станів та захворювань. 

Фізіологічні функції епіфіза пов’язані не тільки з мелатоніном, але 
і з факторами пептидної природи. На основі результатів експеримен-
тальних досліджень, в яких продемонстровано підвищення МФЕ у мо-
лодих та старих тварин при введенні пептидних препаратів епіфіза – 
епіталаміну і епіталону [3, 4], можна передбачити, що аналогічний 
вплив пептидні препарати можуть здійснювати і на людей похилого 
віку, що буде сприяти нормалізації порушених при старінні біологічних 
ритмів організму. 

Дані експериментальних досліджень свідчать про зростання під 
впливом мелатоніну та пептидних препаратів епіфіза тривалості життя 
тварин, стійкості до стресу, а також про їх нормалізуючий вплив на деякі 
вікзалежні функції організму [7, 16]. Однак на даний час не вивчені 
вікові особливості вливу мелатоніну та пептидних препаратів епіфіза на 
біологічні ритми та стійкість організму до стресових навантажень. По-
дальші дослідження в цьому напряму представляють значний інтерес для 
вікової фізіології та геріатрії, що і стало метою даної роботи. 

 
Обстежувані та методи. Обстежено 45 практично здорових людей 

літнього віку (60—74 років), які перебували у клініці Інституту геронто-
логії НАМН України (стандартний режим активності, сну і освітлення, 
однакової дієти, виключення куріння, вживання алкоголю, кави і фар-
макологічних препаратів, що здійснюють вплив на функціональний 
стан епіфіза) та були розподілені на 2 групи: 1 – у 30 осіб для корекції 
порушених добових ритмів використовували мелатонін (Віта-мелатонін, 
ОАО "Київський вітамінний завод"), котрий в дозі 3 мг призначали за 
годину до сну в один і той же час (індивідуально для кожного пацієнта) 
протягом 2 тижнів; 2 – у 15 осіб для корекції порушених з віком функ-
цій організму застосувавали пептидний препарат епіфіза – епіталамін 
(поліпептидний препарат, який отримують із пінеальної залози телят), 
який вводили 1 раз у 3 доби в 10 год ранку внутрішньом’язево (курс 
лікування – 5 введень препарату, 10 мг у 2 мл фізіологічного розчину). 

До і після застосування факторів епіфіза визначали добові ритми 
МФЕ, гемодинаміки, вегетативної регуляції, температури тіла, а також 
фізичну і психомоторну працездатність. МФЕ оцінювали шляхом визна-
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чення концентрації мелатоніну в плазмі крові. Проби венозної крові 
відбирали о 900, 1500, 2100 і 300. Концентрацію мелатоніну визначали з ви-
користанням стандартних радіоімунних наборів компанії DPC (США). 

Добові ритми артеріального тиску (АТ) і частоти серцевих скоро-
чень (ЧСС) вивчали методом 24-годинного моніторування з викори-
станням аппарату АВРМ-4 (Meditech, Угорщина). Добовий ритм показ-
ників вегетативної регуляції досліджували методом 24-годинної регі-
страції всіх R-R-інтервалів (холтер R-R-інтервалів фірми "Сольвейг", Ук-
раїна) з подальшим спектральним аналізом варіабельності серцвого 
ритму (ВСР). Цей аналіз проводили для всіх 5-хвилинних стаціонарних 
відрізків із розрахунком середньогодинних, середньоденних та серед-
ньонічних значень показників [2]. Високочастотні коливання серцевого 
ритму (HF-high frequency, 0,15—0,4 Гц) обумовлені модуляціеєю парасим-
патичної активності і відображають стан парасимпатичного відділу веге-
тативної нервової системи. Низькочастотні коливання серцевого ритму 
(LF-low frequency, біля 0,1 Гц) пов’язані з барорефлекторною модуляцією 
вегетативних впливів на серце. Їх амплітуда залежить як від рівня пара-
симпатичних, так і симпатичних впливів на серце. LF/HF (симпато-ва-
гальний індекс) характеризує співвідношення активності симпатичного 
та парасимпатичного відділів вегетативної нервової системи. 

Для оцінки добових ритмів енергетичного метаболізму електронним 
термометром вимірювали оральну температуру кожну годину. Амплітуду 
циркадних ритмів показників оцінювали за циркадним індексом – 
співвідношення середніх значень показників вдень і вночі. 

Паралельно з вивченням добових ритмів досліджували показники 
фізичної та психомоторної працездатності. Фізичну працездатність ви-
вчали методом велоергометрії з використанням фізичного навантажен-
ня ступенево зростаючої інтенсивності. Рівень фізичної працездатності 
визначали в Вт. Психомоторну працездатність вивчали за допомогою 
розробленої нами комп’ютерної програми, яка при виконанні психомо-
торної проби автоматично визначає такі показники, як % (доля) швид-
ких правильних реакцій, % повільних правильних реакцій (запізнень), % 
пропусків (відсутність реакції), % помилкових реакцій, а також розрахо-
вує інтегральний показник психомоторної працездатності [1]. 

Статистичну обробку даних проводили з використанням t-критерія 
Крамара – Уелча (для виборок з різною дисперсією). 

 
Результати та їх обговорення 
Вплив курсового застосування мелатоніну та епіталаміну на добовий 

ритм концентрації мелатоніну в плазмі крові. Під впливом курсового за-
стосування мелатоніну (3 мг щовечора за годину до сну) у літніх людей 
спостерігалось достовірне підвищення нічного піку концентрації мела-
тоніну в плазмі крові, ранком (900) – також, вдень (1500) рівень гормону 
не змінювався, а увечері (2100) він підвищувався (табл. 1). Отже, під 
впливом курсового застосування мелатоніну scnjnyj виросла амплітуда 
добового ритму концентрації мелатоніну в крові, збільшилось співвід-
ношення між концентрацією гормону вночі і вдень (циркадний індекс). 
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Таблиця 1 
Концентрація мелатоніну в плазмі крові в різні часи доби до і після 2 тижнів курсового 

застосування мелатоніну у людей літнього віку, нг/л (M ± m) 

Час доби До лікування Після лікування Зсув 

900 10,9 ± 3,7 32,4 ± 10,5 21,6 ± 8,8* 

1500 3,8 ± 0,5 4,3 ± 0,5 0,5 ± 1,2 

2100 10,6 ± 4,8 55,7 ± 30,0 45,0 ± 31,6 

300 29,5 ± 11,9 300,2 ± 94,9 270,8 ± 89,6* 

Циркадний індекс 7,8 ± 0,8 69,8 ± 13,7 62,0 ± 10,3** 

Примітки: достовірність зсуву * – Р < 0,05, ** – Р < 0,01. 
 
Ефект впливу курсового введення епіталаміну на МФЕ чітко 

залежав від початкової концентрації мелатоніну в плазмі крові. Тому 
дію препарату оцінювали окремо в підгрупах людей зі збереженою 
(5 осіб) і зниженою (10 осіб) МФЕ. 

У літніх людей зі збереженою МФЕ епіталамін недостовірно 
зменшував нічний пік концентрації мелатоніну в плазмі крові, про що 
свідчать дані табл. 2. У 10 літніх людей зі зниженою МФЕ під впли-
вом епіталаміну концентрація мелатоніну о 300 зросла більше ніж у 
2 рази (див. табл. 2). Це свідчить про модулюючий вплив епіталаміну 
на МФЕ у людей літнього віку. 

Таблиця 2 
Концентрація мелатоніну в плазмі крові в різні часи доби до і після курсового введення 

епіталаміну у людей літнього віку, нг/л (M ± m) 

Час доби Період дослідження Збережена МФЕ (n = 5) Знижена МФЕ (n = 10) 

900 
до введення 
після введення 
зсув 

15,5 ± 6,1 
20,6 ± 12,0 
5,2 ± 7,6 

4,9 ± 1,1 
12,1 ± 5,8 
7,1 ± 6,3 

1500 
до введення 
після введення 
зсув 

6,7 ± 1,8 
6,8 ± 1,2 
0,1 ± 0,8 

4,1 ± 1,1 
4,9 ± 1,0 
0,8 ± 1,2 

2100 
до введення 
після введення 
зсув 

66,1 ± 20,5 
30,3 ± 11,5 

—35,8 ± 19,0 

15,3 ± 3,3# 
16,3 ± 4,8 
1,0 ± 2,6 

300 
до введення 
після введення 
зсув 

149,6 ± 42,2 
75,0 ± 37,6 
74,7 ± 40,2 

24,2 ± 5,1# 
59,0 ± 12,6 

34,8 ± 13,2*# 

Примітки: достовірність зсуву * – P < 0,05; # – P < 0,05 порівняно зі збереженою МФЕ. 
 
Таким чином, в групі осіб, яким вводили епіталамін, функціо-

нальна активність епіфіза змінювалась неоднозначно. Концентрація 
мелатоніну в плазмі крові в темний період доби зростала в осіб зі зни-
женою функціональною активністю шишкоподібної залози, тоді як 
у людей зі збереженою функцією епіфіза концентрація гормону в 
плазмі мала тенденцію до зниження. Отримані результати дають 
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підстави рекомендувати епіталамін для корекції вікових порушень 
добових ритмів МФЕ у людей літнього віку. 

 
Вплив курсового застосування мелатоніну на добові ритми значень 

показників серцево-судинної системи. У літніх людей систолічний АТ 
(САТ) і ЧСС під впливом курсового застосування мелатоніну досто-
вірно зменшились о 3 год ночі і не змінилися в інші періоди доби 
(рис. 1). Під валивом мелатоніну амплітуда добових ритмів значень по-
казників ССС істотно зростає, тобто мелатонін здійснює сприятливий 
нормалізуючий вплив. 

 

 
Рис. 1. Добові ритми ЧСС і САТ у літніх людей (тут і на рис. 2—3): 

до (суцільна лінія) і після (штрихова лінія) курсового засто-
сування мелатоніну, * – P < 0,05 порівняно з до лікування. 

 
Вплив курсового застосування мелатоніну на добові ритми значень 

показників варіабельності серцевого ритму. Курсовий прийом 3 мг мела-
тоніну здійснює сприятливо впливає на показники автономної регуляції 
ССС у літніх людей. Так, о 300 відбувся достовірний ріст потужності ви-
сокочастотногокомпонента ВСР, що свідчить про посилення парасим-
патичних впливів на ССС. Звертає увагу значне (майже в 2 рази) збіль-
шення різниці між максимальним рівнем HF о 300 і мінімальним його 
значенням о 1500, тобто істотно збільшилась амплітуда добового ритму 
парасимпатичної активності. 

Потужність низькочастотного компонента ВСР під впливом мела-
тоніну вночі також зросла, що свідчить про покращення бароре-
флекторної регуляції (рис. 2). Підвищення потужності LF о 300 корелює 
зі зниженням САТ, а зростання потужності HF – зі зменшенням ЧСС, 
що обумовлено сприятливом впливом мелатоніну на стан автономної 
регуляції ССС – посиленням барорефлекторних впливів (ріст LF), 
підвищенням парасимпатичного тонусу (ріст HF) і зниженням симпа-
тичної активності (достовірне зменшення LF/HF). 

Отримані результати узгоджуються з даними L. A. Campos та 
співавт. (2013), які також відзначали модулюючий вплив мелатоніну на 
барорефлекторний контроль серцевих скорочень [10]. У світлий період 
доби значення показників потужності HF і LF під впливом мелатоніну 
не змінились. О 1500 достовірно зріс симпато-вагальний індекс, що свід-
чить про підвищення симпатичної активності. 
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Рис. 2. Вплив курсового прийому мелатоніну на добову динаміку 

значень спектральних показників ВСР у літніх людей зі 
зниженою функцією епіфіза. 

 
Вплив курсового застосування мелатоніну на добовий ритм темпера-

тури тіла. Однією із фізіологічних функцій епіфіза є участь в регуляції 
температури тіла. Показано, що близько 40 % амплітуди добового ритму 
температури обумовлено коливаннями концентрації мелатоніну в 
плазмі крові [8, 14]. 

Після курсового прийому мелатоніну різниця між мінімальним зна-
ченням температури тіла о 300 та її максимальни рівнем о 1500 достовірно 
зросла від (0,4 ± 0,1) °С до (0,8 ± 0,1) °С. Збільшення амплітуди добового 
ритму температури обумовлено її зниженням вночі на (0,4 ± 0,1) °С. У 
світлий період доби температура тіла істотно не змінилась (рис. 3). 

 

 
Рис. 3. Вплив курсового прийому мелатоніну на добову динаміку тем-

ператури тіла у літніх людей зі зниженою функцією епіфіза. 
 
Як було показано, у літніх людей вечірній прийом мелатоніну в дозі 3 мг 

у декілька разів підвищував нічний рівень мелатоніну в плазмі крові і 
здійснював нормалізуючий вплив на добові ритми значень показників ССС, 
автономної нервової регуляції і температури тіла. 

Після курсового введення епіталаміну у літніх людей зі зниженою 
МФЕ спостерігалось менш значне зростання нічного рівня мелатоніну 
в плазмі крові (до 50—70 нг/л). При цьому не спостерігалось достовір-
них змін значень показників ССС, ВСР і температури тіла в різний час 
доби (табл. 3). Можно висловити припущення, що підвищення вдвічі 
концентрації мелатоніну в плазмі крові під впливом пептидних препа-
ра-тів епіфіза є недостатнім для нормалізації добових ритмів АТ, 
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температури тіла, ЧСС і ВСР. Таким чином, у вивчених дозах пептидні 
препарати епіфіза покращували МФЕ, але не чинили впливу на добові 
ритми ССС та температуру тіла. 

Таблиця 3  
Показники серцево-судинної системи і температури тіла  в різні часи доби до і після 

курсового введення епіталаміну у людей літнього віку, M  ± m 

Показник 
Період 

дослідження 
900 1500 2100 300 

САТ, 
мм рт. ст. 

до лікування 
після лікування
зсув 

128 ± 4 
123 ± 6 
—5 ± 3 

139 ± 7 
132 ± 6 
—7 ± 5 

139 ± 6 
133 ± 6 
—6 ± 4 

118 ± 6 
117 ± 3 
—1 ± 3 

ДАТ, 
мм рт. ст. 

до лікування 
після лікування
зсув 

77 ± 3 
76 ± 4 
—1 ± 3 

77 ± 3 
74 ± 5 
—3 ± 3 

81 ± 3 
75 ± 4 
—6 ± 3 

73 ± 4 
71 ± 4 
—2 ± 3 

ЧСС, хв—1 
до лікування 
після лікування
зсув 

68 ± 4 
63 ± 2 
—5 ± 3 

75 ± 3 
71 ± 3 
—4 ± 3 

71 ± 3 
67 ± 2 
—4 ± 3 

69 ± 4 
69 ± 3 

0 

Температура 
тіла, °С 

до лікування 
після лікування
зсув 

36,28 ± 0,08
36,31 ± 0,09
0,03 ± 0,07

36,46 ± 0,11
36,36 ± 0,10
—0,10 ± 0,08

36,13 ± 0,13
36,12 ± 0,12
—0,01 ± 0,08

36,22 ± 0,08 
36,00 ± 0,12 
—0,22 ± 0,13 

 
Вплив курсового застосування мелатоніну та епіталаміну на фізичну та 

психомоторну працездатність. Під впливом курсового застосування мела-
тоніну потужність субмаксимального (граничного) навантаження зросла 
у літніх людей на (10 ± 4) Вт (Р < 0,05). Ріст потужності навантаження 
на 10 Вт і більше спостерігався у 14 із 32 (44 %) обстежених, у 3 (9 %) 
людей толерантність до фізичного навантаження зменшилась на 10 Вт, 
а у решти (47 %) літніх людей вона не змінилася. 

Під впливом курсового застосування мелатоніну спостерігається 
тенденція до збільшення долі швидких правильних відповідей і змен-
шення повільних правильних відповідей, пропусків і помилок, що в 
результаті призводить до істотного зростання значень інтегрального по-
казника психомоторної працездатності (табл. 4). Оримані результати 
свідчать про сприятливий вплив мелатоніну на фізичну та психомо-
торну працездатність. 

Таблиця 4 
Психомоторна працездатність у літніх людей до і після 2 тижнів курсового застосування 

мелатоніну, M ± m 

Показник До лікування Після лікування Зсув 

Частка швидких правильних 
реакцій, % 67,3 ± 2,7 71,2 ± 2,7 3,9 ± 2,0 

Частка повільних правильних 
реакцій, % 26,0 ± 2,2 23,9 ± 2,4 —2,1 ± 1,8 

Частка помилок і пропусків, % 6,7 ± 0,6 4,9 ± 0,7 —1,8 ± 0,6 

Інтегральний показник 
психомоторної працездатності 77,1 ± 2,0 81,2 ± 2,1 4,0 ± 1,8* 

Примітка (тут і в табл. 5): достовірність зсуву * – Р < 0,05. 
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Під впливом курсового введення епіталаміну у літніх людей досто-
вірно зросла потужність фізичного навантаження – від (65 ± 6) Вт до 
(76 ± 4) Вт, приріст – на (11 ± 4) Вт (Р < 0,05), що свідчить про 
підвищення фізичної працездатності. Значення показників психо-
моторної працездатності (доля швидких правильних реакцій, доля 
повільних правильних відповідей, доля пропусків і помилок, інте-
гральний показник психомоторної працездатності) під впливом епі-
таламіну мали тенденцію до покращення (табл. 5). 

Таблиця 5 
Психомоторна працездатність у літніх людей до і після курсового застосування епіталаміну,  

M ± m 

Показник До лікування Після лікування Зсув 

Частка швидких правильних 
реакцій, % 68,2 ± 2,3 72,1 ± 2,1 3,9 ± 2,1 

Частка повільних правильних 
реакцій, % 22,3 ± 1,5 19,1 ± 1,6 —2,9 ± 2,0 

Частка помилок і пропусків, % 6,7 ± 0,6 5,0 ± 0,5 —1,7 ± 0,5 

Інтегральний показник 
психомоторної працездатності 78, ± 2,3 82,4 ± 2,1 4,1 ± 1,7* 

 
У той же час, проведені нами раніше дослідження показали, що 

епіталамін істотно покращує розумову працездатність, про що свідчило 
зменшення часу, котрий затрачувався на виконання експерименталь-
ного завдання [6]. Отже, введення пептидного препарату епіфіза – епі-
таламіну – покращує фізичну працездатність і позитивно впливає на 
психомоторну працездатність. 

Таким чином, в результаті курсового застосування мелатоніну 
(3 мг за годину до сну) у літніх людей відновлюється добовий ритм 
концентрації мелатоніну в плазмі крові за рахунок зростання нічного 
піку рівня гормону. Відновлення у літніх людей добового ритму кон-
центрації мелатоніну сприяє нормалізації інших добових біоритмів – 
температури тіла, АТ, ЧСС, парасимпатичної і симпатичної активно-
сті, барорефлеторних впливів на ССС. Під впливом курсового застосу-
вання мелатоніну у літніх людей зростає фізична і психомоторна пра-
цездатність. 

Отже, курсове застосування пептидного препарату епіфіза – епіта-
ламіну – приводить до усунення порушень добових ритмів МФЕ у лю-
дей літнього віку. Епіталамін здійснює модулюючий вплив на функціо-
нальний стан епіфіза, він відновлює мелатонінутворювальну функцію 
залози тільки у пацієнтів зі зниженною секрецією мелатоніну, але не 
чинить впливу на добові ритми ССС та температуру тіла. Під впливом 
курсового застосування епіталамну у літніх людей зростає фізична пра-
цездатність. 
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ФИЗИЧЕСКОЙ И ПСИХОМОТОРНОЙ 
РАБОТОСПОСОБНОСТИ ЛЮДЕЙ ПОЖИЛОГО ВОЗРАСТА 

И. А. Антонюк-Щеглова 

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

Обследованы 45 практически здоровых людей пожилого воз-
раста (60—74 лет). В результате курсового применения мелато-
нина (3 мг за час до сна, 2 недели) у пожилых людей вос-
станавливается суточный ритм концентрации мелатонина в 
плазме крови, что приводит к нормализации других суточных 
биоритмов – температуры тела, артериального давления, ча-
стоты сердечного ритма, парасимпатической и симпатической 
активности, барорефлеторных влияний на сердечно-сосудис-
тую систему (ССС), а также возрастает физическая и психо-
моторная работоспособность. У пожилых людей пептидный 
препарат эпифиза эпиталамин восстанавливал ночную продук-
цию эндогенного мелатонина, что сопровождалось нормали-
зацией циркадианного ритма концентрации гормона в плазме 
крови, но не влиял на суточные ритмы ССС и температуру те-
ла. Под ввлиянием курсового применения эпиталамина у по-
жилых людей возрастает физическая работоспособность. 
 
 

EFFECTS OF EPIPHYSIS FACTORS ON THE DIURNAL BIOLOGICAL 
RHYTHMS OF CARDIOVASCULAR SYSTEM, VEGETATIVE TONE AND 
DYNAMICS OF PHYSICAL AND PSYCHOMOTOR WORKING CAPACITY 

OF THE ELDERLY SUBJECTS 

I. А. Аntonіuk-Shcheglova 

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

The results of a course treatment of 45 apparently healthy subjects 
aged 60—74 with melatonin (3 mg one hour before sleep, for 2 weeks) 
revealed restoration of the diurnal rhythm of melatonin concentration 
in the blood plasma, leading to normalization of other diurnal 
biorhythms — body temperature, arterial blood pressure, heart rate, 
parasympathetic and sympathetic activity, baroreflex effects on 
cardiovascular system (CVS). Also, there was an increase of physical 
and psychomotor working capacity. In the elderly subjects a peptide 
preparation of epiphysis — epithalamin — was found to restore a 
nocturnal production of endogenous melatonin accompanied by 
normalization of the circadian rhythm in the concentration of blood 
plasma hormone, but had no effect on diurnal rhythms of CVS and 
body temperature. A course treatment of elderly subjects with 
epithalamin increased physical working capacity. 
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органів, к.м.н. (anivamna@rambler.ru) 



 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 167 

"Пробл. старения и долголетия", 2014, 23, № 2. – С. 167—177 
 
УДК 612.323:612.8.04:612.67 

 
С. С. Наскалова  

 
Державна установа "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова  

НАМН України", 04114 Київ 
 

ВПЛИВ ДОБОВИХ РИТМІВ АВТОНОМНОЇ 
НЕРВОВОЇ РЕГУЛЯЦІЇ ТА СИНТЕЗУ 
ГАСТРИНУ НА ДОБОВИЙ РИТМ 
КИСЛОТОПРОДУКЦІЇ ШЛУНКА  

У ЗДОРОВИХ ЛЮДЕЙ РІЗНОГО ВІКУ 
 
 

У практично здорових людей молодого (20—34 роки, 15 осіб) і 
літнього (60—74 роки, 20 осіб) віку одночасно вивчали добові 
ритми інтрагастрального рН, концентрації гастрину у плазмі 
крові та автономної нервової регуляції. Співставлення погодин-
ної динаміки парасимпатичної активності (за даними високоча-
стотного показника варіабельності ритму серця) та кислотної 
продукції шлунка (інтрагастрального рН) показало, що у людей 
літнього віку слабшає зв’язок між парасимпатичною активністю 
та кислотопродукцією. Це дає підстави стверджувати про змен-
шення ролі парасимпатичної ланки автономної нервової системи 
(АНС) у формуванні добового ритму кислотопродукції у здо-
рових людей літнього віку. Концентрація гастрину в плазмі крові 
в міжтравні періоди майже не змінюється у обстежених обох 
вікових груп протягом дня. Однак вночі, незалежно від віку, 
відбувається статистично значиме зниження концентрації га-
стрину в плазмі до досягнення добового мінімуму о 6-й годині 
ранку. Паралельно зі зниженням секреції гастрину у обстежених 
обох вікових груп вночі істотно підвищується інтрагастральний 
рН, тобто зниження продукції хлористоводневої кислоти 
(зростання рН у шлунку) вночі може бути зумовлено зменшен-
ням стимулюючого впливу гастрину. Слід відзначити, що не 
лише в базальних умовах, але і в інші міжтравні періоди доби 
середній за добу рівень гастрину значно вищий у людей літнього 
віку. Це свідчить про більш напружене функціонування гастрин-
продукуючих клітин слизової оболонки шлунка в умовах по-
слаблення впливу парасимпатичного відділу АНС. Таким чином, 
у літньому віці зменшується роль парасимпатичної ланки АНС у 
формуванні добового ритму кислотної продукції шлунка, але 
посилюється роль гуморального чинника – гастрину. 
 
Ключові слова: літній вік, кислотопродукуюча функція шлун-
ка, інтрагастральний рН, добовий ритм рівня гастрину в 
плазмі крові, добовий ритм автономної нервової регуляції. 

                                                 
 С. С. Наскалова, 2014. 
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Відомо, що при фізіологічному старінні знижується кислотоутворю-
юча функція шлунка як в базальних умовах, так і при введенні 
стимуляторів секреції гістаміну, пентагастрину [4, 6, 7]. Поряд із цим, 
існують і вікові особливості добового ритму інтрагастрального рН. Як 
показано у нашій попередній роботі [3], значну частину часу доби 
інтрагастральний рН у практично здорових людей похилого віку ви-
щий, ніж у молодих, що особливо чітко проявляється у нічний період. 
Причиною цих відмінностей може бути зміна регуляторних впливів з 
віком. 

Відомо також, що регуляція кислотопродукуючої функції шлунка 
здійснюється нервовими (холінергічними впливами) та гуморальними 
(у першу чергу гастрину) чинниками [14]. Вироблення соляної кислоти 
секреторним апаратом шлунка відбувається при підвищенні активності 
парасимпатичного відділу автономної нервової системи (АНС) [1, 9, 18] 
та зростанні концентрації гастрину в плазмі крові [8, 10]. 

Вплив блукаючого нерва на шлункову секрецію вперше було по-
казано у дослідах І. П. Павлова. Так, подразнення вагуса, введення 
холіноміметиків чи інсуліну стимулюють продукцію соляної кислоти, 
тоді як ваготомія припиняє секрецію на умовні подразники, годуван-
ня та введення інсуліну. Механізм впливу вагуса на секрецію реалі-
зується через пряму стимуляцію холінергічних рецепторів парієталь-
них клін, а також шляхом стимуляції виділення гістаміну та гастрину 
[11, 23]. 

За даними літератури відомо, що у здорових молодих людей у стані 
спокою (особливо в нічний період) відбувається підвищення парасим-
патичного впливу на органи-ефектори, в тому числі і на секреторну 
функцію шлунка. Натомість у літніх людей у зв,язку з інволюцією холі-
нергічної інервації зменшується парасимпатичний вплив на систему 
травлення [3, 12, 22, 23]. Так, у нашій попередній роботі показано, що 
парасимпатичний відділ АНС має менше значення для регуляції кис-
лотоутворюючої функції шлунка у людей літнього віку, ніж у молодих 
[5]. 

Також було показано, що у людей похилого віку базальна кон-
центрація гастрину у плазмі крові істотно вища, ніж у молодих. При 
цьому виявляється пряма кореляція між рівнем інтрагастрального рН 
та концентрацією гастрину в плазмі крові [2, 13, 14]. У відповідь на 
харчовий подразник у людей похилого віку спостерігається швидше і 
більш значне зростання концентрації гастрину у плазмі крові, ніж у 
молодих, що може бути компенсанторною реакцією на послаблення 
холінергічних впливів, спрямованою на підтримку кислотопродукції 
[16, 17, 20, 21]. 

Особливий інтерес представляє робота S. Lanzon-Miller, у якій пока-
зано відсутність коливань рівня гастрину в крові при голодуванні [19]. 
Натомість, у деяких роботах показано, що підвищення концентрації га-
стрину чітко пов’язано з прийомом білків їжі. Отже, виходячи із цих 
даних, можна зробити висновок, що секреція гастрину чітко пов’язана 
з харчовою стимуляцією. 
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Таким чином, у міжтравні періоди парасимпатичні впливи під-
тримують базальний рівень шлункової кислотопродукції. Зростання 
парасимпатичної активності під час травлення забезпечує швидке 
зростання шлункової секреції. Секреція ж гастрину забезпечує додат-
кову стимуляцію парієтальних клітин під час травлення. Послаб-
лення з віком парасимпатичної регуляції шлункової секреції має 
привести до посилення компенсаторних механізмів, дія яких спрямо-
вана на збереження нормального рівня кислотоутворення. Одним із 
цих механізмів може бути зростання концентрації гастрину в плазмі 
крові. 

Тому метою нашого дослідження було дослідити зв’язок між добо-
вими ритмами автономної регуляції, коливаннями рівня гастрину в 
плазмі крові та з інтрагастральним рН протягом доби у здорових людей 
молодого та літнього віку 

 
Обстежувані та методи. В умовах клініки Інституту геронтології ім. 

Д. Ф. Чеботарьова НАМН України обстежено 15 практично здорових 
молодих людей (20—34 роки) та 20 осіб літнього віку (60—74 роки). 
Відбір проводили шляхом клініко-інструментальних обстежень: ендо-
скопічне дослідження шлунка та дванадцятипалої кишки, гістологічне 
дослідження біоптатів слизової оболонки тіла та антрального відділу 
шлунка, ультразвукове обстеження органів шлунково-кишкового трак-
ту, ЕКГ, лабораторні дослідження. 

Практично здоровими вважали людей молодого та літнього віку без 
явищ атрофічного гастриту за відсутності будь-яких клінічних проявів 
патології гастродуоденальної зони та шлунково-кишкового тракту в 
цілому. У обстежуваних не було виявлено супутньої патології серцево-
судинної, дихальної, центральної нервової системи, патології нирок та 
ендокринних залоз, що могли мати вплив на стан шлунково-кишкового 
тракту. 

Програма та протокол досліджень одобрені комітетом з етики ДУ 
"Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України" (прото-
кол № 1 від 10.01.2007 р.). Всі обстежені попередньо отримали інфор-
мацію про мету, характер та особливості дослідження, після чого вони 
добровільно підписали форму інформованої згоди на участь у таких 
дослідженнях: фіброезофагогастродуоденоскопія (ФЕГДС) з біопсією, 
гістологічне дослідження біоптатів слизової оболонки шлунка (тіла та 
антрального відділу), добовий інтрагастральний рН-моніторинг, ви-
значення концентрації гастрину в плазмі крові радіоімунним ме-
тодом. 

Всі обстежувані протягом тижня пройшли адаптацію до режиму 
харчування в клініці: сніданок – о 900, обід – о 1400, вечеря – о 1800. 
Склад їжі був стандартизований відповідно до дієти № 15 за Певзне-
ром. Протягом доби, коли проводились дослідження, кожен обстежу-
ваний отримував лише "стандартне" харчування, яке було однаковим на 
сніданок, обід та вечерю. У цей день не дозволялись додаткові прийоми 
їжі, рідини, вживання газованих напоїв. 
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Діагностичну ФЕГДС проводили ендоскопом Olympus GIF, тип Q40 
(Японія). Візуально оцінювали стан слизової оболонки шлунка та два-
надцятипалої кишки, наявність гастроезофагеальних та дуоденогаст-
ральних рефлюксів. Під час ФЕГДС проводили забір матеріалу для 
біопсії у ділянці тіла та в антральному відділі шлунка. Біоптати для 
світлооптичного дослідження фіксувалися в 10 % водному розчині фор-
мальдегіду з наступним проведенням дегідратації у спиртах зростаючої 
концентрації. Заливку проводили парафіном. Зрізи товщиною 7 мкм 
фарбували гематоксилін-еозином. 

Інтрагастральний добовий моніторинг рН проводили за допомогою 
комп’ютерної системи для реєстрації внутрішньопорожнинного рН 
("Оримет", Вінниця). В дослідженні застосовувались рН-мікрозонди ПЭ-
рН-2 діаметром 2 мм з дистально розташованим металооксидним датчи-
ком рН з вольфраму. В якості електрода порівняння (референтного) вико-
ристовували зовнішній хлорсрібний електрод. Перед кожним досліджен-
ням мікрозонд калібрувався при температурі 37 °C по розчинам стандарт-
титрів зі значеннями рН 1,68 і 6,86 (ГОСТ 8.135-74). рН вимірювали по 
довжині шлунка від кардії до пілоруса через кожен 1 см (20 точок при 
введенні і 20 точок при виведенні рН-мікрозонду) протягом 5 хв. Дані 
обробляли на ПК за методикою В. М. Чернобрового [15]. 

Датчик рН встановлювали в зоні максимальної ацидності, тобто 
мінімальних значень рН, на рівні перехідної зони між тілом та антраль-
ним відділом шлунка, що відповідає глибині введення зонду (від різців) 
55—57 см. Положення зонду фіксували пластиром до щоки пацієнта. 
Запис показників інтрагастрального рН проходив в автоматичному ре-
жимі з інтервалом 8 с впродовж 24 год. Враховуючи те, що протягом 
доби на iнтрагастральний рН впливають прийоми iжi, цей показник 
також проаналiзовано окремо в перiоди травлення (900—1200, 1400—1700, 
1800—2100) та в мiжтравнi iнтервали (600—900, 1200—1400, 1700—1800). 

Аналіз варіабельності ритму серця (ВРС) проводили шляхом ви-
значення тривалості всіх інтервалів RR протягом доби, які вимірювали 
портативним реєстратором ("Сольвейг", Україна). Обробку даних здійсню-
вали за допомогою програми "КардіоБіоритм" ("Сольвейг") із розрахунком 
потужності високочастотного компонента ВРС – НF [3]. Потужність 
хвиль у діапазоні HF (0,15—0,40 Гц) відображає стан парасимпатичної 
ланки АНС. При аналізі даних визначали середньодобовий, середньоден-
ний (600—2100) та середньонічний (2100—600) рівні показника НF. 

Для визначення концентрації гастрину в плазмі крові у кожного 
обстежуваного за 30 хв до введення в шлунок рН-метричного зонду 
встановлювали венозний катетер у ліктьову вену. Забір крові проводили 
в базальних умовах (натще в палаті о 800), а також в міжтравні періоди 
(о 1200, 1700, 2300 та 600 наступної доби). Кров центрифугували, плазму 
відбирали у стерильні ампули, які в закритому вигляді зберігалися у 
морозильній камері (при температурі —20 °С) не більше 2 міс до ви-
значення рівня гастрину. Рівень гастрину в плазмі крові визначали 
радіоімунним методом на базі Інституту ендокринології НАМН Ук-
раїни. Використовували мічені по 125І радіоімунні набори GASTRIN RIA 



ВПЛИВ ДОБОВИХ РИТМІВ АВТОНОМНОЇ НЕРВОВОЇ РЕГУЛЯЦІЇ ТА СИНТЕЗУ ГАСТРИНУ ... 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

171 

("Cis bio", Франція). Радіоактивність проб вимірювали гама-лічиль-
ником BECKMAN Gamma 5500B (США). 

Статистичну значимість різниці між групами та змін значень 
показників оцінювали за t-критерієм Стьюдента. 

 
Результати та їх обговорення. Аналіз динаміки парасимпатичної 

активності показав, що потужність HF у людей літнього віку статис-
тично значимо менша, ніж у молодих, протягом всієї доби (табл. 1). Це 
свідчить про зниження при старінні тонусу парасимпатичної ланки 
АНС. Особливо це стосується вечірнього (2100—2400) та нічного (2400—
600) періодів доби, коли у молодих людей парасимпатична активність 
значимо зростає порівняно з ранковим та денним періодами доби. У 
людей літнього віку теж спостерігається зростання парасимпатичної ак-
тивності вночі, але воно менш значне і менш тривале (від 3 до 5 год 
ночі), ніж у молодих. 

Таблиця 1 
Погодинна динаміка потужності високочастотного компонента ВРС протягом доби  

у практично здорових людей різного віку, мс2 (М ± m) 

Час доби Молоді люди Літні люди 

800—900 693 ± 179 199 ± 104# 

1000 787 ± 290 267 ± 71# 

1100 732 ± 169 249 ± 40# 

1200 951 ± 247 258 ± 60# 

1300 856 ± 232 220 ± 41# 

1400 603 ± 131 176 ± 30# 

1500 602 ± 167 211 ± 50# 

1600 721 ± 156 225 ± 36# 

1700 793 ± 182 253 ± 53# 

1800 486 ± 99 240 ± 65# 

1900 696 ± 212 295 ± 62# 

2000 863 ± 222 275 ± 61# 

2100 1011 ± 271* 320±62# 

2200 1191 ± 306* 269 ± 56# 

2300 1358 ± 328* 317 ± 75# 

2400 1744 ± 366* 293 ± 69# 

0100 1928 ± 488* 316 ± 77# 

0200 1628 ± 473* 312 ± 56# 

0300 1782 ± 542* 434±120*# 

0400 1844 ± 473* 433 ± 126*# 

0500 1726 ± 494* 424 ± 92*# 

0600 1114 ± 377* 274 ± 46# 

0700 934 ± 224 259 ± 23# 

0800 756 ± 187 234 ± 37# 

Примітки: * – Р < 0,05 порівняно зі значеннями на 800 відповідної групи, # – P < 0,05 
порівняно з молодими людьми. 
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У молодих людей протягом більшої частини доби спостерігається 
зворотна залежність інтрагастрального рН від потужності HF (рис. 1). 
Крім того, зміни HF, як правило, передують в часі змінам інтрагаст-
рального рН. Наприклад, потужність HF зменшується від 900 до 1400, а 
інтрагастральний рН зростає в період від 1000 до 1400. Потужність HF 
зростає від 1400 до 1600, а інтрагастральний рН зменшується від 1500 до 
1700; потужність HF зростає від 1700 до 2300, а інтрагастральний рН змен-
шується від 1800 до 2400 (див. рис. 1). Залежність між парасимпатичною 
активністю та кислотоутворенням підтверджують досить високі коефіці-
єнти парної кореляції між показниками потужності HF та інтрагаст-
рального рН як протягом усієї доби (r = —0,52, Р < 0,05), так і вдень 
(r = —0,63, Р < 0,05) та вночі (r = —0,30, Р < 0,05). 

 

 
Рис. 1. Динаміка інтрагастрального рН (суцільна лінія) та парасим-

патичної активності за даними потужності НF (штрихова лі-
нія) протягом доби у людей різного віку. С – сніданок,  
О – обід, В – вечеря. 

 
У молодих людей встановлено зворотній зв’язок НF з інтрагаст-

ральним рН. У людей літнього віку протягом доби, особливо вдень, 
спостерігаються значні коливання інтрагастрального рН у зв’язку з 
прийомами їжі, проте не відзначається паралельних змін потужності HF 
та інтрагастрального рН, що свідчить про зниження кореляції вдень та 
її відсутність вночі. 
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Таким чином, старіння супроводжується зменшенням впливу пара-
симпатичної ланки АНС на шлункову секрецію. Це призводить до змін 
добової динаміки інтрагастрального рН, що особливо помітно в між-
травні періоди. 

Як було сказано вище, у людей літнього віку компенсаторним 
механізмом підтримання шлункової секреції в умовах послаблення 
парасимпатичної активності може бути зростання концентрації гаст-
рину в плазмі крові. У попередній роботі [4] нами було показано, що 
при вживанні "стандартного сніданку", у людей літнього віку спо-
стерігалось більш швидке та значне підвищення концентрації гаст-
рину в плазмі крові порівняно з молодими. Це свідчить, що на фоні 
зниження парасимпатичних впливів у людей літнього віку підвищена 
секреція гастрину компенсує недостатність нервової стимуляції се-
креції. 

У нашому дослідженні встановлено, що в міжтравні періоди про-
тягом доби у здорових людей літньогоо віку концентрація гастрину в 
плазмі крові не змінюється (табл. 2). Проте вранці (600) вона вірогідно 
знижується порівняно з добовим максимумом (о 1700). 
 

Таблиця 2 
Концентрація гастрину в плазмі крові в міжтравні періоди протягом доби  

у практично здорових людей різного віку, нг/л (М ± m) 

Час доби Молоді люди Літні люди 

800 49,9 ± 2,6 64,1 ± 4,0# 

1200 50,5 ± 4,7 65,0 ± 5,0# 

1700 (добовий максимум) 57,7 ± 6,3 66,8 ± 3,9 

2300 51,9 ± 4,7 59,0 ± 3,1 

600 42,4 ± 4,6* 55,4 ± 4,9*# 

Середній рівень у міжтравні періоди 50,4 ± 4,6 62,1 ± 4,2# 

Примітки: * – Р < 0,05 порівняно з показником відповіної групи на 17-ту годину, # – 
Р < 0,05 порівняно з молодими людьми. 

 

Показано, що саме в період від 1700 до 600 у людей літнього віку від-
бувається вірогідне зниження рівня гастрину (Р < 0,01), що супро-
воджується підвищенням інтрагастрального рН (рис. 2). Це вказує на 
те, що зниження продукції хлористоводневої кислоти (зростання рН 
шлунка) в нічний період доби у людей літнього віку може бути 
наслідком зменшення секреції гастрину. 

З наведених на рис. 2 даних видно, що у молодих людей протягом 
дня концентрація гастрину в плазмі крові теж істотно не змінюється, а 
піковий рівень визначається о 1700. Проте вночі у них відбувається 
паралельне зниження концентрації гастрину та підвищення інтрагаст-
рального рН (зменшення кислотопродукції). Добовий мінімум концент-
рації гастрину в плазмі у молодих людей спостерігається о 600, тобто 
співпадає з добовим максимумом інтрагастрального рН. 
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Рис. 2. Концентрація гастрину (стовпчики) та рівень інтрагастраль-

ного рН (лінії) в міжтравні періоди у людей різного віку. 
 
Отже, проведені нами дослідження показали, що у літньому віці 

зменшується значущість парасимпатичної ланки АНС у формуванні 
добового ритму кислотної продукції шлунка та посилюється роль гумо-
рального чинника – гастрину. На це вказує співставлення показників 
погодинної динаміки HF та інтрагастрального рН, які доводять що у 
людей літнього віку слабшає зв’язок між парасимпатичною активністю 
та кислотопродукцією. Рівень гастрину в базальних умовах та в інші 
міжтравні періоди доби, а також середній за добу значно вищий у 
людей літнього віку, що свідчить про більш напружене функціонування 
гастринпродукуючих клітин слизової оболонки шлунка в умовах по-
слаблення впливу парасимпатичного відділу АНС. 
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У практически здоровых людей молодого (20—34 года, 15 лиц) 
и пожилого (60—74 года, 20 лиц) возраста одновременно 
изучали суточные ритмы интрагастрального рН, концентрации 
гастрина в плазме крови и автономной нервной регуляции. 
Сопоставление почасовой динамики парасимпатической ак-
тивности (по данным высокочастотного компонента вариа-
бельности ритма сердца) и кислотной продукции желудка (ин-
трагастрального рН) показало, что у людей пожилого возраста 
слабеет связь между парасимпатической активностью и кисло-
топродукцией. Это дает основания утверждать об уменьшении 
роли парасимпатического звена автономной нервной системы 
(АНС) в формировании суточного ритма кислотопродукции у 
здоровых людей пожилого возраста. Концентрация гастрина в 
плазме крови в периоды между приемами пищи почти не 
изменяется у обследованных обеих возрастных групп на протя-
жении дня. Однако ночью, независимо от возраста, происходит 
статистически значимое снижение концентрации гастрина в 
плазме до достижения суточного минимума в 6-м часу утра. 
Параллельно со снижением секреции гастрина у обследован-
ных обеих возрастных групп ночью существенно повышается 
интрагастральный рН, т. е. снижение продукции хлористово-
дородной кислоты (возрастание рН в желудке) ночью может 
быть обусловлено уменьшением стимулирующего влияния 
гастрина. Следует отметить, что не только в базальных услови-
ях, но и в другие периоды между приемами пищи средний за 
сутки уровень гастрина значительно выше у людей пожилого 
возраста. Это свидетельствует о более напряженном функцио-
нировании гастринпродуцирующих клеток слизистой оболочки 
желудка в условиях ослабления влияния парасимпатического 
отдела АНС. Таким образом, в пожилом возрасте уменьшается 
роль парасимпатического звена АНС в формировании суточ-
ного ритма кислотной продукции желудка, но усиливается 
роль гуморального фактора – гастрина. 
 



ВПЛИВ ДОБОВИХ РИТМІВ АВТОНОМНОЇ НЕРВОВОЇ РЕГУЛЯЦІЇ ТА СИНТЕЗУ ГАСТРИНУ ... 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

177 

EFFECTS OF DIURNAL RHYTHMS OF THE AUTONOMIC 
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ON THE DIURNAL RHYTHM OF GASTRIC ACID 
PRODUCTION IN HEALTHY SUBJECTS OF VARIOUS AGE 
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Diurnal rhythms of intragastric pH, gastrin concentration in 
blood plasma and autonomic nervous regulation were 
simultaneously investigated in the apparently healthy young (aged 
20—34, n = 15) and elderly (aged 60—74, n = 20) subjects. 
Comparison of hourly dynamics of parasympathetic activity 
(according to data of high frequency component of heart rate 
variability) and gastric juice production (intragastric pH) showed 
a weakening of relationship between parasympathetic activity and 
acid production in the elderly subjects. This suggests a weakening 
of the role of parasympathetic link of the autonomic nervous 
system (ANS) in forming diurnal rhythm of acid production in 
the healthy elderly subjects. Blood plasma gastrin between food 
intakes remained almost unchanged during daytime in the 
subjects of both age groups. However, during a night-time there 
occurred a statistically significant decrease in the concentration 
of blood plasma gastrin up to a diurnal minimum by 6:00 a.m. 
Parallel to a decrease of gastrin secretion in both age groups, in 
the night-time there was a significant increase of intragastric pH, 
i.e. a decrease of production of hydrochloric acid (increase of 
gastric pH) during night-time may be accounted for by a 
decrease in the stimulating effect of gastrin. It should be noted 
that both in basal conditions and other periods between food 
intakes the average diurnal level of gastrin was significantly higher 
in the elderly subjects. This signifies a more tense functioning of 
gastrin-producing cells of gastric mucosa in conditions of 
weakening of ANS's parasympathetic part. Therefore, in the 
elderly subjects the role of parasympathetic link of ANS in 
forming a diurnal rhythm of gastric juice production is decreased, 
while the role of humoral factor – gastrin – increased. 
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ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ 
ИСПОЛЬЗОВАНИЯ РЕСВЕРАТРОЛА, 
ВИТАМИНОВ D И Е ДЛЯ КОРРЕКЦИИ 

ПОСТМЕНОПАУЗАЛЬНЫХ РАССТРОЙСТВ 
(обзор литературы) 

 
 

Рассмотрены современные представления о благоприятных 
плейотропных влияниях ресвератрола, витаминов D и E на 
различные органы и системы организма в постменопаузаль-
ный период. Ресвератрол – вещество растительного проис-
хождения, обладающее выраженной фитоэстрогенной актив-
ностью, компенсирующей недостаток эстрогенов в период ме-
нопаузы. Витамины D3 и Е, обладая протективным действием 
в отношении развития и прогрессирования остеопороза, сер-
дечно-сосудистой и онкологической патологии, эндокринных 
и иммунных нарушений и др., особенно актуальны для жен-
щин постменопаузального возраста. 
 
Ключевые слова: ресвератрол, витамин D, витамин E, пост-
менопауза. 
 

 
Менопауза – это закономерный связанный с возрастом период у 
женщины после полного прекращения менструаций. Ключевым меха-
низмом формирования изменений состояния здоровья женщины в 
менопаузу является снижение функции яичников и развитие вследствие 
этого дефицита эстрогеновых гормонов. Естественная менопауза обыч-
но наступает в возрасте от 45 до 55 лет. Однако она может появиться 
раньше (в 40—45 лет, ранняя менопауза) или позже (старше 55 лет, 
поздняя менопауза). 

У части женщин менопауза протекает бессимптомно, физиологи-
чески не отражаясь на работоспособности, эмоциональном состоянии, 
здоровье. В большинстве же случаев прекращение менструаций сопро-
вождается появлением ряда изменений состояния здоровья женщины, 

                                                 
 Н. А. Резниченко, Э. А. Майлян, 2014. 



ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ РЕСВЕРАТРОЛА, ВИТАМИНОВ D И Е ... 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

179 

развитием патологических симптомов. Несомненно, менопауза не явля-
ется, собственно, заболеванием, однако те физиологические изменения 
(в первую очередь эндокринные и иммунные), которые происходят в 
организме женщины, способствуют развитию широкого спектра пато-
логических состояний или прогрессированию уже имеющихся заболе-
ваний. Более того, отмечается неуклонный рост частоты опосредо-
ванной менопаузой заболеваемости. 

Возрастные изменения, происходящие в менопаузу, сопровожда-
ются изменением настроения, приливами жара, нарушением сна. Кожа 
теряет эластичность и упругость, становится тонкой и сухой. Появ-
ляются глубокие морщинки, поседение волос. Меняется фигура, зна-
чительно увеличивается вес и нарушается осанка. У женщин снижается 
тонус мышц, уменьшаются размеры и появляется дряблость молочных 
желёз. Снижение полового влечения в менопаузу, сухость слизистой 
половых путей могут сопровождаться опущением внутренних половых 
органов, учащением мочеиспускания, периодическим недержанием мо-
чи. В период менопаузы у женщин существенно возрастает угроза 
возникновения остеопороза, ожирения, сахарного диабета, атероскле-
роза, заболеваний сердечно-сосудистой и нервной системы, метаболи-
ческого синдрома и т. д. 

Необходимо отметить, что в связи с увеличением средней продол-
жительности жизни в большинстве развитых стран значительно повы-
шается доля женщин в постменопаузе, поэтому актуальность медико-
социальной реабилитации таких пациенток с каждым годом возрастает. 
В связи с этим ведущие гинекологи, эндокринологи, кардиологи, трав-
матологи и другие специалисты уделяют пристальное внимание пробле-
мам здоровья женщин менопаузального периода, разрабатывают мето-
дики, которые улучшат качество жизни пациенток в период постме-
нопаузы.  

 
Дефицит эстрогенов – ключевой фактор развития  
постменопаузальных нарушений у женщин 
Основной причиной развития физиологических и патологических 

измененеий у женщин в менопаузу является дефицит эстрогенов. 
Эстрогены (Е) – это общее собирательное название подкласса стероид-
ных гормонов, производимых в основном фолликулярным аппаратом 
яичников у женщин [1]. Из различных биологических жидкостей орга-
низма человека выделено более 30 видов Е, наиболее значимыми из 
которых являются эстрадиол (17-β-эстрадиол, Е2), эстрон (Е1) и эстриол 
(Е3). Интенсивность продукции Е в женском организме изменяется в 
зависимости от фазы менструального цикла и существенно угасает в 
постменопаузальный период. Эстрогены, основным из которых явля-
ется эстрадиол, представляют собой мультифункциональные гормоны, 
оказывающие многогранное и выраженное воздействие на различные 
органы и системы организма человека. Регуляция вышеуказанными 
гормонами различных клеток-мишеней осуществляется опосредованно 
через внутриклеточные эстрогеновые рецепторы двух типов – альфа 
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(ER-α) и бета (ER-β), открытие которых сыграло важную роль в нашем 
понимании того, как Е проявляют различные физиологические эф-
фекты. 

ER-α и ER-β относят к суперсемейству нуклеарных рецепторов, в 
группу которых включают также андрогеновые, прогестиновые, глюко- 
и минералокортикоидные рецепторы и др. [26]. Согласно концепции 
ядерной локализации, стероидные гормоны, в том числе и эстрогено-
вые, преимущественно располагаются в клеточном ядре. Эффекты дан-
ных рецепторов осуществляются путем образования гормон-рецептор-
ных комплексов, которые активируют гены-мишени и инициируют 
процессы транскрипции соответствующих факторов. Благодаря нукле-
арным рецепторам происходит регуляция важных биологических про-
цессов, в том числе нормального развития различных органов и обес-
печение ими соответствующих функций.  

Значительно меньшее количество эстрогеновых рецепторов локали-
зовано вне клеточного ядра – в цитоплазме и плазматической мем-
бране клеток. Их биологическая роль также существенна. Именно с 
ними связывают быструю передачу сигналов внутрь клетки и быстрое 
развитие эффектов гормонов [14]. 

Эстрогеновые рецепторы выявлены в клетках органов мочеполовой 
системы (яичники, матка, влагалище, молочные железы, яички и др.), 
благодаря чему Е, оказывая влияние на женские половые органы, 
обеспечивают их репродуктивную функцию. Помимо главенствующей 
роли вышеуказанных гормонов в развитии половых признаков и 
поддержании детородной функции женщины Е также напрямую или 
опосредованно участвуют и во многих других физиологических и пато-
физиологических процессах [18]. Эти эффекты обусловлены наличием 
рецепторов ER-α и ER-β в костной, жировой тканях, печени, легких, 
коже, поджелудочной железе, почках, кишечнике, мочевом пузыре, ги-
поталамусе, гипофизе, надпочечниках, коре головного мозга, мозжечке 
и т. д. [33]. 

В связи с этим от продукции Е зависят углеводный, липидный и 
минеральный обмены, гормональный статус и тонус сердечно-сосудис-
той системы [8, 14, 20, 23, 25]. Эстрогены влияют на процессы крове-
творения и свертывания крови, кровяное давление, обладают анти-
склеротическим действием [1]. Установленное участие Е в регуляции 
врожденного [15] и адаптивного [2] иммунитета обеспечивается нали-
чием вышеуказанных рецепторов в центральных органах иммунной 
системы (костном мозге и тимусе) и иммунокомпетентных клетках 
(макрофаги, Т- и В-лимфоциты). Наряду с широкой представленностью 
ER-α и ER-β в различных клетках (возможно, даже всех тканей орга-
низма человека), тем не менее, их экспрессия наиболее выражена в 
репродуктивных органах. 

Исходя из вышеизложенного, становятся объяснимыми выявлен-
ные ассоциации между нарушением продукции Е (в частности, сни-
жением их уровней) и развитием патофизиологических процессов, фор-
мированием широкого спектра заболеваний. Основными из них явля-
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ются остеопороз, сердечно-сосудистые, онкологические заболевания, 
эндокринные расстройства, ожирение, сахарный диабет, аутоиммунная 
патология, метаболический синдром. 

В связи с вышеизложенным основным методом лечения климакте-
рических расстройств у женщин является назначение заместительной 
гормональной терапии, предполагающей использование как средств 
природного происхождения, так и синтетических препаратов эстроген-
ного действия. Несомненно, данная терапия обладает высокой эффек-
тивностью. Однако необходимо отметить, что массовое применение вы-
шеуказанных гормональных препаратов становится поводом для всл 
возрастающих дискуссий ввиду побочных действий и потенциальных 
рисков при их длительном применении [27]. 

Поэтому в качестве альтернативы специалисты все чаще рекомен-
дуют использовать фитоэстрогены, растительные препараты, которые 
идентичны по своему действию гормональным [16]. Подобно гормонам, 
фитоэстрогены также способны связываться с рецепторами ER-α и 
ER-β, восполняя дефицит гормонов и вызывая соответствующие фи-
зиологические эффекты. Однако, в отличие от гормональных препара-
тов, растительные средства действуют на организм женщины более 
мягко и, что очень важно, лишены нежелательных побочных эффектов 
и осложнений. 

 
Биологические эффекты ресвератрола 
Ресвератрол (транс-ресвератрол, транс-3,4,5-тригидроксистилбен) 

является фитоэстрогеном. Это фитоалексин, который синтезируется в 
некоторых растениях (сосна, виноград, арахис, корни горца гребенча-
того и др.) для собственной защиты от неблагоприятных воздействий, в 
том числе плохого климата, насекомых, плесени, бактерий и т. д. [30]. 
Следует отметить, что научные исследования последних лет демонстри-
руют обширные положительные влияния ресвератрола и на организм 
человека, в том числе на его способность корректировать, нормализо-
вывать физиологические процессы у женщин в постменопаузу. 

Несомненно, обладая свойствами фитоэстрогена, ресвератрол зна-
чительно повышает качество жизни женщин в период менопаузы, при-
водя к устранению или снижению интенсивности жалоб, характерных 
для этого климактерического периода. Назначение ресвератрола обус-
ловливает статистически значимое уменьшение у женщин таких кли-
мактерических проявлений, как приливы жара, проблемы со сном, 
нарушение настроения (депрессия, раздражительность и т. д.), диском-
форт в области сердца и др. 

Проведя анализ научной литературы, Y. Q. Xue и соавт. [35] от-
мечают такие биологические свойства ресвератрола: 

- противовоспалительная активность, 
- противотромбозная активность, 
- антиоксидантная активность, 
- эстрогеновая акимвность, 
- антибактериальная и фунгальная активность, 
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- модуляция углеводного и липидного метаболизма, 
- кардио-васкулярная защита, 
- противораковая активность. 
Модуляция углеводного и липидного обменов. Полученные к на-

стоящему времени данные демонстрируют профилактические свойства 
ресвератрола по отношению к развитию ожирения и сахарного диабета 
II типа в постменопаузальный период. Многочисленные исследования 
в экспериментах на животных и в клинической практике свидетель-
ствуют о благоприятном влиянии фитопрепарата на углеводный и ли-
пидный обмен, а также о его способности снижать риск развития неал-
когольного стеатогепатита, основными причинами которого являются 
сахарный диабет и ожирение [17]. 

A. S. Majumdar и соавт. [22] провели двустороннюю овариоэктомию 
у крыс и изучили потенциальные свойства ресвератрола как в от-
дельности, так и в комбинации с мелатонином для предупреждения 
ожирения и метаболических нарушений. Результаты эксперимента по-
казали, что овариоэктомия вызывала увеличение массы тела, повы-
шение уровней в сыворотке крови глюкозы, холестерина, триглицери-
дов и свободных жирных кислот. Нарушения вышеуказанных показа-
телей еще больше усугублялись назначением подопытным крысам 
фруктозной диеты. Прием крысами ресвератрола сопровождался сни-
жением изучаемых биохимических параметров, уменьшением гипертро-
фии адипоцитов в жировой ткани и инфильтрации макрофагов в 
печени. 

Ключевым механизмом противодиабетических эффектов ресвера-
трола, вероятно, является его способность стимулировать активность 
аденозинмонофосфатактивируемой протеинкиназы, что способствует 
уменьшению накопления жира, повышению чувствительности к инсу-
лину, увеличению количественных и качественных значений показа-
телей митохондрий, возрастанию физической выносливости [10]. 

Кроме того, известно, что мезенхимальные стволовые клетки яв-
ляются предшественниками как для адипоцитов, так и для остео-
бластов; поэтому между этими двумя видами клеток в костном мозге 
существует определенная обратная зависимость [7]. Установлено, что 
прием ресвератрола способствует уменьшению числа и размеров 
адипоцитов, увеличению количества и функциональной активности 
остеобластов [29]. Вследствие этого замедляются процессы ожирения и 
стимулируется остеогенез, что имеет очень важное значение для 
здоровья женщин постменопаузального периода. 

Кардио-васкулярные, антиоксидантные и противовоспалительные эф-
фекты ресвератрола. К настоящему времени многочисленные данные 
литературы свидетельствуют о защитных эффектах ресвератрола в отно-
шении сердечно-сосудистых заболеваний [10]. Ресвератрол стимулирует 
эндотелийзависимую релаксацию, вызывает вазодилатацию, снижает 
артериальное давление и, как следствие, предотвращает гипертрофию 
сердца за счет снижения гемодинамической нагрузки. Есть доказатель-
ства того, что ресвератрол может действовать непосредственно на 
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кардиомиоциты, подавляя их гипертрофический рост, а также вызывать 
антиатеросклерогенный и противотромбозный эффекты. 

По всей видимости, ресвератрол обладает плейотропными механиз-
мами действия на сердечно-сосудистую систему. Наиболее изученным 
механизмом является способность ресвератрола регулировать эту си-
стему благодаря активирующему воздействию на аденозинмонофос-
фатактивируемую протеинкиназу. Кроме того, ресвератрол является 
мощным антиоксидантом, он обусловливает снижение оксидативного 
стресса, увеличивает продукцию и биодоступность оксида азота, подав-
ляет аггрегацию тромбоцитов. 

Немаловажным в патогенезе сердечно-сосудистых расстройств яв-
ляется воспалительный компонент, угнетение развития которого также 
характерно ресвератролу. Так, J. C. Nwachukwu и соавт. [28] установили, 
что ресвератрол снижает синтез основных провоспалительных цитоки-
нов (ФНО-альфа, ИЛ-6), участвующих в патогенезе как сердечно-сосу-
дистых заболеваний, так и других характерных для постменопаузы па-
тологических процессов, в том числе остеопороза и сахарного диабета. 

Противоопухолевое действие ресвератрола. Показано, что ресвера-
трол обладает антиканцерогенным действием, снижая риск развития 
рака и его прогрессии [35]. На моделях in vitro и в экспериментах у 
мышей показано, что ресвератрол оказывает тормозящее действие на 
рост различных опухолей. При этом даже ежедневный прием высоких 
доз ресвератрола не вызывает какого бы то ни было значительного 
токсичного действия. Кроме того, обнаружено, что ресвератрол обла-
дает свойством индуцировать апоптоз опухолевых клеток. Молекуляр-
ные механизмы противоопухолевого действия ресвератрола обуслов-
лены его способностью на молекулярном и генетическом уровне моду-
лировать экспрессию и/или активность ряда транскрипционных факто-
ров (AhR, Nrf2, p53, FoxO, NF-κB, ATF3), которые участвуют в процессах 
канцерогенеза [34]. Вследствие этого ресвератрол обеспечивает подав-
ление опухолей и канцерогенеза в пробирке и в естественных условиях, 
сенсибилизацию раковых клеток к торможению роста медикаментоз-
ными средствами, а также минимизацию негативных последствий, 
связанных с обычными методами лечения. 

Остеогенные эффекты ресвератрола. В последние годы существенно 
возрос интерес к изучению потенциала фитоэстрогенов (в том числе 
ресвератрола) для предупреждения и лечения связанной с постмено-
паузой потери костной массы. Установлено, что ресвератрол обладает 
остеогенными и остеоиндуктивными свойствами, способен положитель-
но влиять на метаболизм костных клеток, стимулировать ремодели-
рование костной ткани [27]. Исходя из полученных к настоящему 
времени результатов исследований, вышеуказанные свойства ресвератро-
ла в основном обусловлены его непосредственным связыванием с эстро-
геновыми рецепторами ER-α и ER-β, активация которых в остеобластах 
и остеокластах благоприятно отражается на метаболизме костной ткани. 

Еще в 2001 г. S. Bord и соавт. [6] с помощью иммуногистохими-
ческого анализа выявили присутствие эстрогеновых рецепторов ER-α и 
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ER-β как в остеобластах, так и остеокластах, а В. В. Поворознюк и 
соавт. [4] представили сведения о прямых транскрипционных мишенях 
ER-α и ER-β в костных клетках. Показано, что связывание эстрогено-
вых рецепторов приводит к активации в остеобластах десятков генов, 
которые детерминируют факторы, участвующие в регуляции проли-
ферации и дифференцировки как вышеуказанных клеток, так и остео-
кластов. В результате этого повышается синтез остеобластами молекул 
FasL, щелочной фосфатазы, Bcl-2, OPG, Rbbp1, BMP-2, IGFBP4, ER-α, 
TGF-β3, которые обладают антирезорбтивными эффектами. Так, показа-
но, что экспрессируемый Fas-лиганд (FasL) в конечном итоге индуцирует 
апоптоз остеокластов. Щелочная фосфатаза является маркером ранней 
дифференцировки остеобластов и играет важную роль в минерализации 
кости. Кроме того, активация остеобластов зависит от уровня ретино-
бластомсвязывающего белка 1 (Rbbp1). Выявленные стимулирующие 
свойства костного морфогенного белка (BMP) в отношении остеобластов 
уже позволяют использовать назначение его рекомбинантной формы для 
усиления костеобразования и предотвращения остеопороза. IGFBP4 
(белок 4 типа, связывающий инсулиноподобные факторы роста) являет-
ся важным функциональным промотором остеобластов человека. 

Индукция антиапоптозных белков Bcl-xL и Bcl-2 предотвращает 
запрограмированную гибель остеобластов и остеоцитов. Остеопротеге-
рин (OPG), являясь ловушкой для молекул RANK, снижает интенсив-
ность взаимодействий RANK-RANKL и за счет этого предупреждает 
активацию остеокластов [3]. Трансформирующий ростовой фактор бета 
3 (TGF-β3), также предотвращает костную резорбцию путем ингибиро-
вания дифференцировки остеокластов. Кроме того, активация рецепто-
ра ER-α повышает продукцию остеобластами как щелочной фосфатазы, 
так и инсулиноподобного фактора роста-I (IGF-I), коллагена I типа, 
остеокальцина, которые непосредственно отражают активность косте-
образования. 

Активация эстрогеновых рецепторов остеокластов приводит к 
снижению синтеза тартратустойчивой кислой фосфатазы (TRAP), ре-
цептора к интерлейкину-1 (IL-1RI), катепсинов K, B, L. Все эти мо-
лекулы играют важную роль в обеспечении резорбции костной ткани, 
усилении дифференцировки и увеличении активности остеокластов. 
Так, из описанных к настоящему времени типов катепсина (B, C, F, H, 
K, L, O, S, V, X, W) в семействе цистеиновых протеаз катепсин К яв-
ляется основным протеолитическим ферментом остеокластов, участ-
вующим в процессе деградации коллагенового матрикса кости. Фак-
тически, этот белок, синтезируемый в наибольшем количестве актив-
ными остеокластами, играет ключевую роль в процессе резорбции 
костной ткани. Рецептор IL-1 типа I (IL-1RI), который является ми-
шенью провоспалительного цитокина IL-1, играет важную роль в 
процессах костеобразования в норме и при патологии, индуцируя 
остеокластогенез и резорбцию костной ткани [3]. 

Таким образом, очевидно, что активация эстрогеновых рецепторов 
как гормонами, так и фитоэстрогенами (в том числе ресвератролом) 
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приводит, с одной стороны, к повышению функциональной активности 
остеобластов и остеоцитов, а с другой – к ингибированию остеоклас-
тогенеза и увеличению апоптоза остеокластов. Эти свойства лигандов 
эстрогеновых рецепторов в конечном итоге и предопределяют их 
протективную роль в отношении костной резорбции. 

 
Биологические эффекты витамина D 
Результаты многочисленных исследований, проведенных с момента 

открытия витамина D, подчеркивают его ключевую роль в регуляции 
обмена кальция и фосфора, обеспечении здорового метаболизма кост-
ной ткани. К настоящему времени не остается сомнений в том, что 
дефицит данного витамина является важнейшим фактором патогенеза 
остеопороза, актуальность которого особенно высока для женщин 
постменопаузального периода, что показано в ряде исследований [3—5, 
7]. В связи с этим витамин D, в частности его гормональная форма 
1,25(OH)2D, справедливо именуется кальциотропным гормоном, а на-
значение его препаратов широко используется в медицинской практике 
для профилактики и лечения соответствующей костной патологии. 

Наряду с вышеизложенным, необходимо подчеркнуть, что биологи-
ческая роль витамина D не ограничивается только лишь регуляцией 
костного метаболизма. Научные исследования последних двух десяти-
летий существенно расширили наши представления о роли этого вита-
мина в организме человека [32]. Основные внескелетные эффекты 
витамина D, доказанные многочисленными научными исследованиями, 
представлены на рисунке. 

 

Витамин D
(1,25-дигидро-
витамин D)

Регуляция бета-клеток
поджелудочной железы

Протективный эффект в отно-
шении сахарного диабета

Регуляция сер-
дечно-сосудис-
той системы

Протективный эффект
в отношении ише-
мической болезни
сердца, инфаркта

миокарда, инсульта, 
гипертонии и др.

Регуляция клеточной дифференци-
ровки, пролиферации, апоптоза

Снижение риска рака легких, простаты, 
кишечника, молочной железы и др. 

РегуляцияРегуляция имим--
мунноймунной системысистемы

Снижение риска ауто-
иммунных, аллерги-
ческих заболеваний,
повышение устойчи-
вости к инфекциям

 
Основные внескелетные эффекты витамина D. 
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Для витамина D была обнаружена способность влиять на генном и 
молекулярном уровне на синтез ряда факторов (циклинзависимая ки-
наза, инсулиноподобный фактор роста 1, трансформирующий фактор 
роста β, ядерный фактор kB, антиапоптотический белок Bcl-2, проапоп-
тотический белок Вах и др.), нарушение регуляции которых при дефици-
те витамина увеличивает вероятность злокачественного роста. Накоп-
ленные к настоящему времени данные свидетельствуют о важном влия-
нии витамина D и на функционирование сердечно-сосудистой системы. 
Следует отметить, что связь между дефицитом витамина D, остеопорозом 
и середечно-сосудистыми заболеваниями (в частности, атеросклерозом) 
установлена и для женщин в постменопаузальный период [36]. 

Многочисленные исследования подтверждают также роль витамина 
D в патогенезе сахарного диабета. Через присутствующие рецепторы к 
витамину в бета-клетках поджелудочной железы этот витамин стимули-
рует секрецию инсулина, а также увеличивает чувствительность к инсу-
лину, в том числе повышая экспрессию инсулиновых рецепторов. Зави-
симость между чувствительностью тканей к глюкозе, уровнем сахара в 
крови и концентрацией витамина D3 у женщин в период постмено-
паузы описана в работе I. D. Skorin и соавт. [31]. Необходимо отметить, 
что исследования последних лет демонстрируют обратную корреляцию 
уровня 25(ОН)D и развития не только сердечно-сосудистых расстройств 
и диабета, но и метаболического синдрома, включающего гипертонию, 
ожирение, инсулиновую резистентность и толерантность к глюкозе. 
Подтверждением значимости витамина D в иммунной регуляции яв-
ляются результаты многочисленных экспериментальных исследований, 
клинических и эпидемиологических наблюдений, которые демонстри-
руют связь между низким уровнем витамина D и повышенной воспри-
имчивостью к различным инфекциям, а также с аутоиммунной и ал-
лергической патологией. 

Таким образом, полученные к настоящему времени результаты 
многочисленных научных исследований свидетельствуют о многогран-
ном системном действии витамина D на различные органы и системы 
организма человека. Вследствие этого состояние дефицита или недоста-
точности вышеуказанного витамина приобретает значимость предик-
тора развития широкого спектра патологических состояний (остео-
пороз, сердечно-сосудистые нарушения, сахарный диабет, онкопатоло-
гия, иммунные расстройства и др.) и требует более пристального вни-
мания к вопросам коррекции витаминного статуса у женщин пост-
менопаузального возраста. 

 
Биологические эффекты витамина Е 
Окислительный стресс является неотъемлемой частью процесса 

старения человека и особенно актуален у женщин в постменопау-
зальный период [12]. Угасание функции яичников и снижение про-
дукции эстрогенов у женщин сопровождается чрезмерным производ-
ством свободных радикалов, с избытком которых перестают справ-
ляться антиоксидантные защитные механизмы организма. Как правило, 
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антиоксиданты нейтрализуют свободные радикалы и тем самым пре-
дотвращают неблагоприятные эффекты окислительного стресса. Однако 
по мере старения женского организма уровень антиоксидантов снижа-
ется. В результате этого нарастает продукция свободных радикалов, ко-
торые потенцируют процесс старения и играют важную роль в развитии 
патологии многих жизненно важных органов и систем организма 
человека, приводя к структурным изменениям в белках, липидах, ДНК 
[11]. 

Положительное влияние средств, содержащих витамин Е, при кли-
мактерическом синдроме доказано в исследовании марокканских уче-
ных [13]. Компонент окислительного стресса вовлечен в патогенез сер-
дечно-сосудистых заболеваний. С увеличением свободных радикалов 
повышается риск развития гипертонии, атеросклероза, гипертрофии 
миокарда, сердечной недостаточности, инфаркта миокарда и инсульта. 
Окислительный стресс участвует в и механизмах нарушения метабо-
лизма и развития возрастной дисфункции скелетных мышц. Свободные 
радикалы являются патогенетическими факторами саркопении, которая 
характеризуется потерей массы и функции скелетных мышц.  

Кроме того, нарушение антиоксидантного потенцила способствует 
развитию нейродегенеративных заболеваний, прогрессирующему сни-
жению функциональной производительности нервной системы (нейро-
сенсорная тугоухость, болезнь Альцгеймера, болезнь Паркинсона и др.). 
С каждым годом появляется все больше фактов о вовлечении окисли-
тельного стресса в патогенез сахарного диабета II типа. Доказана роль 
избытка свободных радикалов в инициации онкологических забо-
леваний. 

Таким образом, имеются веские доказательства того, что снижение 
функции антиоксидантой системы сопровождается существенными на-
рушениями состояния здоровья человека, в том числе женского орга-
низма в постменопаузальный период. Это свидетельствует о необхо-
димости коррекции антиоксидантных возможностей организма, на-
значения соответствующих лечебно-профилактических средств [11]. 

В настоящее время считается, что витамин Е является одним из 
наиболее мощных антиоксидантов. Его назначение существенно повы-
шает антиоксидантный потенциал. Вследствие этого реализуется протек-
тивный эффект витамина Е в отношении сердечно-сосудистых забо-
леваний, онкопатологии, эндокринных расстройств и т. д. В последние 
годы обсуждаются и остеогенные свойства данного витамина. Полу-
ченные результаты свидетельствуют об антиостеопоротическом его по-
тенциале [9], вследствие чего витамин Е может быть средством для пре-
дупреждения прогрессирования остеопороза. На сегодняшний день 
доказана связь между развитием остеопороза при менопаузе и кон-
центрацией витамина Е в крови [24]. При этом в одном из клинических 
исследований установлен более выраженный лечебный эффект в случае 
совместного использования витаминов Е и D3 при постменопаузальном 
остеопорозе по сравнению с монотерапией витамином D3 [21]. Кроме 
того, он стимулирует питание и увлажнение клеток кожи, предупреждает 



Н. А. РЕЗНИЧЕНКО, Э. А. МАЙЛЯН 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

188 

появление морщин, улучшает состояние и рост волос, предотвращает их 
чрезмерное выпадение, снижает ломкость ногтей. Несомненно, все эти 
эффекты очень актуальны для женщин постменопаузального периода, в 
связи с чем витамин Е по праву именуют "женским". 

 
Таким образом, в многочисленных исследованиях показаны благо-

приятные влияния ресвератрола, витаминов D и E на различные 
органы и системы организма. Следует отметить важность сочетанного 
использования данных веществ с целью улучшения качества жизни 
женщин в постменопаузальный период. Уникальное сочетание фито-
эстрогена ресвератрола, витаминов E и D3 способствует смягчению та-
ких климактерических симптомов как ощущение жара и "приливов", 
учащенное сердцебиение, потливость, головная боль, раздражитель-
ность, бессонница. 
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Розглянуто сучасні уявлення про сприятливі плейотропні 
ефекти ресвератролу, вітамінів D і E на різні органи і 
системи організму у постменопаузальний період. Ресве-
ратрол – сполука рослинного походження з вираженою фі-
тоестрогенною активністю, що компенсує нестачу естрогенів 
у період менопаузи. Вітаміни D3 і Е які мають протективну 
дію відносно розвитку і прогресування широкого спектра 
захворювань (остеопороз, серцево-судинна та онкологічна 
патологія, ендокринні та імунні порушення та ін.), особливо 
актуальні для жінок постменопаузального віку. 
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Reviewed are modern ideas about favorable pleiotropic effects of 
Resveratrol, vitamins D3 and E on various organs and systems of 
the organism during menopausal period. Resveratrol is a galenical 
with marked phytoestrogenic activity capable of compensating 
estrogen deficiency during menopausal period. Vitamins D3 and 
E are especially needed for postmenopausal women in view of 
their protecting properties with special reference to development 
and progress of osteoporosis, cardiovascular and oncological 
pathology, endocrine and immune disorders, etc.  
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КОМБІНОВАНИЙ ІНДЕКС ОЦІНКИ ГІГІЄНИ 
ПОРОЖНИНИ РОТА У ПАЦІЄНТІВ  
ЛІТНЬОГО ВІКУ З ІМПЛАНТАТАМИ 

 
 

Нами запропонований комбінований індекс оцінки гігієніч-
ного стану порожнини рота у пацієнтів літнього віку з недо-
статньою кількістю зубів та імплантатами. Отримані резуль-
тати комплексного обстеження 35 пацієнтів цієї категорії 
показали, що він є об’єктивним методом оцінки гігієнічного 
стану порожнини рота у пацієнтів з недостатньою кількістю 
зубів та імплантатами і рекомендується до практичного ви-
користання у даної категорії пацієнтів. 
 
Ключові слова: пацієнти з імплантатами, гігієнічний стан 
порожнини рота, комбінований індекс оцінки гігієнічного 
стану порожнини рота. 
 
 

Останніми роками зростає використання імплантатів для раціонального 
ортопедичного лікування пацієнтів похилого віку зі значною втратою 
зубів. Для успішного проведення оперативного втручання – вживлення 
імплантатів – необхідно забезпечення у пацієнтів раціонального гі-
гієнічного стану порожнини рота. Це дає змогу уникнути ускладнень 
під час операції імплантації, у післяопераційний період та віддалені 
терміни ортопедичного лікування. 

На жаль, пацієнти літнього і старечого віку не завжди дотриму-
ються правил раціональної гігієни порожнини рота. З них лише 25,0—
27,0 % пацієнтів періодично здійснюють догляд за зубними протезами, 
а регулярний догляд (один раз день) за порожниною рота здійснюють 
лише 50 % пацієнтів. 12,9 % пацієнтів взагалі не проводять чищення зу-
бів та протезів [2—5]. Показано, що гігієнічний стан протезів залежить 
від віку людини: більш сприятливу ситуацію відзначають у пацієнтів 
віком до 74 років. У старечому віці спостерігається зниження рівня ін-
дивідуальної гігієни. При опитуванні саме цієї категорії було виявлено, 
що 67 % пацієнтів, які носять протези, засвідчили про складність чи-

                                                 
 A. В. Борисенко, В. Г. Столяр, 2014. 
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щення зубів і протезів внаслідок загальної слабкості і обмеженої рухо-
мості [9—11, 13]. Незадовільна гігієна порожнини рота у пацієнтів, які 
користуються протезами, фіксованими на імплантатах, у похилому віці 
обумовлює підтримання запального процесу в тканинах пародонта і 
слизової оболонки порожнини рота [14, 15]. 

Раціональне застосування найбільш ефективних методів та засобів 
гігієни порожнини рота є запорукою успіху проведення імплантації. 
Раціональна гігієна порожнини рота забезпечує надійне механічне 
видалення зубного нальоту і є одним із найбільш доступних простих і 
надійних методів профілактики, які дозволяють запобігти розвитку 
можливих запальних ускладнень, зокрема мукозиту. Вона дає змогу 
створити сприятливі умови для проведення імплантації, покращання 
остеоінтеграції та реабілітаційного періоду пацієнта. 

Для визначення найбільш ефективних методів раціональної гігієни 
порожнини рота у даної категорії пацієнтів необхідна об’єктивна оцінка 
її гігієнічного стану. Використання загальноприйнятих методів визна-
чення гігієнічного стану порожнини рота у даної категорії пацієнтів 
доволі утруднене внаслідок значної втрати зубів.  

Мета роботи – розробка комбінованого гігієнічного індексу для 
оцінки гігієнічного стану порожнини рота. 

 
Обстежувані та методи. Обстежено 35 пацієнтів віком 60—74 років. 

При проведенні імплантації їм було вживлено в середньому по 4 ім-
плантати у міжментальну ділянку нижньої щелепи. У подальшому на них 
була зафіксована незнімна конструкція. Після проведення імплантації 
вони знаходилися на амбулаторному лікуванні у стоматологічному медич-
ному центрі ім. О. О. Богомольця на кафедрі терапевтичної стоматології. 

Всім пацієнтам було проведене визначення комплексного комбі-
нованого гігієнічного індексу для оцінки гігієнічного стану порожнини 
рота. До проведення лікування він становив у середньому 2,5. Його 
визначали шляхом комбінації наступних індексів, залежно від наявної 
клінічної ситуації в порожнині рота: 

— модифікований індекс бляшок (J. Sillness і H. Löe, 1964 [18]), 
— гінгівальний індекс (J. Sillness, H. Löe, 1963 [18]), 
— папілярно-маргінально-альвеолярний індекс (C. Parma, 1960 [17]), 
— індекс гігієни імплантатів (О. М. Покровська, 2008 [4]), 
— індекс гігієни по протезах, 
— модифікований індекс нальоту на язиці WTCІ. 
Комбінований індекс (КІ) визначали як середньоарифметичне зна-

чень розрахованих окремих індексів: У разі можливості визначення всіх 
цих індексів їх середні значення підсумовували і поділяли на кількість 
визначених індексів (максимально 6). У разі неможливості визначення 
того чи іншого індексу отриману суму середніх значень поділяли на 
кількість визначених індексів (5, 4, 3, тощо). У кожному із цих індексів 
шкала оцінки варіювала від 0 до 3 балів. У разі поділу на кількість 
обстежених зубів чи інших ділянок порожнини рота рівень її гігієни 
коливався також від 0 до 3 балів. У будь-якому разі значення КІ гігієни 
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порожнини рота коливалися від 0 до 3 балів, що є досить зручно для 
обчислення (табл. 1): 

Таблиця 1 
Критерії оцінки комбінованого індексу (КІ) гігієни порожнини рота, бали 

Значення КІ 
Оцінка гігієни  
порожнини рота 

0 Оптимальна 

1 Достатня 

2 Задовільна 

3 Незадовільна 

 
У разі наявності зубів у порожнині рота проводили оцінку наявно-

сті нальоту (бляшок) на зубах за індексом бляшок J. Sillness і H. Löe 
[18]. Для визначення гігієнічного індексу обстежували усі наявні у по-
рожнині рота зуби. Їх не забарвлювали, а лише висушували струменем 
повітря. На кожному зубі, проводячи зондом по пришийковій ділянці, 
визначали наявність зубного нальоту (бляшок) на дистальній, вести-
булярній, медіальній та язиковій поверхнях. Критерії оцінки наступні: 0 – 
відсутність бляшок (нальоту) у пришийковій ділянці, 1 – шар зубного 
нальоту на вільному краї ясен або у пришийковій ділянці зуба визнача-
ється лише під час переміщення зонда по поверхні зуба, 2 – помірне 
скупчення нальоту в кишенях або на маргінальних яснах помітне не-
озброєним оком без зондування, 3 – значне скупчення зубного нальоту 
(бляшок) на поверхні та в міжзубних проміжках. Підсумовували бали і 
ділили на кількість обстежених зубів [18]. 

Ступінь запалення можна оцінити за допомогою гінгівального 
індексу (J. Sillness, H. Löe [18]. Визначають стан ясен з вестибулярної 
(присінкової), язикової, медіальної та дистальної поверхонь. Кожну із 
сторін оцінюють у балах: 0 – нормальні ясна, 1 – незначний набряк, 
запалення, зміна кольору, кровоточивість при подразненні відсутня; 2 – 
помірне запалення, набряк, гіперемія, ясна кровоточать при доторкан-
ні; 3 – тяжке запалення, виражена гіперемія, набряк, виразкування, 
тенденція до спонтанної кровоточивості. Підсумовували бали і ділили 
на кількість обстежених зубів [18]. 

За допомогою папілярно-маргінально-альвеолярного (ПМА) ін-
дексу (C. Parma [17]) наявність запалення виявляли, змазуючи ясна біля 
усіх зубів йодумісним розчином: у разі запалення вони забарвлюються в 
різні відтінки коричневого кольору. Ясна поділяють на три відділи: 
міжзубні ясенні сосочки (Р), маргінальні ясна (М) і альвеолярні (ком-
іркові) ясна (А). C. Parma запропонував оцінювати запалення ясенного 
сосочка в 1 бал, маргінальних ясен (як більш тяжкий стан) – у 2 бали і 
запалення коміркових ясен – у 3 бали. Також підсумовували бали і 
ділили на кількість обстежених зубів. 

Біля наявних імплантатів визначали індекс гігієни імплантатів (ГІ) 
за О. М. Покровською [4]. Критерії оцінки індексу м’якого нальоту в 
ділянці імплантатів були такі: 0 балів – відсутність м’якого нальоту, 
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1 бал – незначні відкладення м’якого нальоту на шийці штучної ко-
ронки, 2 бали – відкладення м’якого нальоту, які покривають шийку 
штучної коронки циркулярно, 3 бали – відкладення м’якого нальоту, 
які покривають шийку штучної коронки на 1/3 поверхні коронки про-
теза. Також підсумовували бали і ділили на кількість обстежених зубів. 

У пацієнтів із частковою втратою зубів визначали індекс гігієни по 
протезах. Оцінку кількості зубного нальоту на поверхні протеза здій-
снювали в кожному досліджуваному сегменті (рис. 1) за наступними 
критеріями:  

- 0 – відсутність забарвлення, 
- 1 – незначне забарвлення, 
- 2 – забарвлення менше половини площі поверхні сегмента, 
- 3 – забарвлення більше половини площі поверхні сегмента, 
- 4 – забарвлення всієї поверхні сегмента [1]. 
 

     
Рис. 1. Розподіл внутрішньої поверхні знімних зубних протезів на сегменти 

для проведення індексної оцінки при частковій відсутності зубів. 
 
Значення індексу гігієни (ІГ) розраховували за формулою 

сума балів 
ІГ =

загальна кількість сегментів 

Інтерпретація результатів: рівень гігієни 0—1,5 – добрий, 1,5—2,5 – 
задовільний, 2,5—4,0 – незадовільний. 

У разі відсутності зубів визначали індекс нальоту на язиці за Winkel – 
WTC (Winkel Tongue Coating) [19]. Індекс нальоту на язиці враховує його 
площу. Для реєстрації даного індексу язик умовно розділяють на дві ча-
стини: передню та задню, кожна з яких, у свою чергу, поділена на три ча-
стини – окремі ділянки, на яких і визначали кількість нальоту (рис. 2). 

На відміну від класичного індексу WTC ми дещо модифікували 
шкалу оцінки:  

- 0 – немає нальоту, 
- 1 – наліт вкриває до 1/3 ділянки, 
- 2 – наліт вкриває від 1/3 до 2/3 ділянки, 
- 3 – наліт вкриває більше 2/3 ділянки. Значення ІГ порожнини 

рота виражали як середньоарифметичне кількості балів всіх ділянок. 
Критерії оцінки були від 0 до 3. Чим вищі значення цього показника, 
тим більш гіршим є стан гігієни порожнини рота. 
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Рис. 2. Поділ язика на частини для визначення індексу WTC. 

 
Пацієнтам була проведена професійна гігієна імплантатів і видалення 

всіх зубних відкладень. Для підтримання рівня гігієни пацієнтам признача-
ли полоскання запропонованим нами розчином фармакологічної компо-
зиції лікарських рослин для лікування і профілактики післяімплантаційних 
ускладнень [8]. Цей же розчин може бути використаний і для аплікацій на 
уражені ділянки слизової оболонки рота. У разі необхідності застосування 
пасти її готували, замішуючи необхідну кількість розчину з відповідною 
кількістю сорбенту для отримання консистенції пасти. Приготовлену пасту 
накладали на уражені ділянки слизової оболонки на 10—20 хвилин. 

 
Результати та їх обговорення. Після проведеного комплексного ліку-

вання у пацієнтів не виявлено значних клінічних проявів запалення ясен 
навколо імплантатів. ІГ імплантатів становив 1, що відповідає стану до-
статньої гігієни. Значення комплексного комбінованого ІГ порожнини 
рота зменшувалося до рівня 1 після проведеної імплантації та відповідного 
лікування, запропонованого нами (табл. 2). У цілому можна відзначити 
більш кращі значення показників комплексного ІГ порожнини рота у 
пацієнтів, які використовували запропоновану фармакологічну компози-
цію для профілактики післяімплантаційних ускладнень. 

Таблиця 2 
Індексна оцінка гігієни порожнини рота в при повній відсутності  

або малій кількості зубів у осіб літнього віку, бали 

Показник До імплантації Після імпланації 

Беззуба щелепа 
WTC  
ІГпротезів 
ІГ імплантатів 
КІ 

2 
2,5 
— 
2 

1 
1,5 
1 
1 

Наявні зуби (від 3 до 5) 
Індекс бляшок за J. Sillness і H. Loe 
Індекс ПМА 
Індекс ГІ 
ІГ імплантатів 
КІ 

2 
2 
2 
— 
2 

1 
1 
1 
1 
1 
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Отже, комбінований індекс гігієни дає можливість визначити рівень 
гігієни порожнини рота при малій кількості зубів та при повній їх відсут-
ності на різних етапах імплантації. Це дає змогу об’єктивно оцінити гігіє-
нічний стан порожнини рота і обрати найбільш раціональну схему її інди-
відуальної гігієни. 
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КОМБИНИРОВАННЫЙ ИНДЕКС ОЦЕНКИ ГИГИЕНЫ 
ПОЛОСТИ РТА У ПАЦИЕНТОВ ПОЖИЛОГО ВОЗРАСТА 

С ИМПЛАНТАТАМИ 
 

А. В. Борисенко, В. Г. Столяр 
 

Национальный медицинский университет  
им. А. А. Богомольца МЗ Украины, 01601 Киев 

 
Предложен комбинированный индекс оценки гигиеничес-
кого состояния полости рта у пациентов пожилого возраста 
с недостаточным количеством зубов и имплантатами. По-
лученные результаты комплексного обследования 35 паци-
ентов данной категории показали, что он является объек-
тивным методом оценки гигиенического состояния полости 
рта у пациентов с недостаточным количеством зубов и им-
плантатами и рекомендуется для практического использо-
вания в данной категории пациентов. 
 
 

COMBINED INDEX OF EVALUATION OF ORAL CAVITY 
HYGIENE OF PATIENTS WITH IMPLANTS 

 
А. V. Borysenko, V. G. Stolar 

 
A. A. Bogomolets National Medical University Ministry of 

Health Ukraine, 01601 Kyiv 
 
Proposed was a combined index for evaluation of the hygiene of 
oral cavity of the geriatric patients with insufficient number of 
teeth and with implants. The results of complex examination of 
35 patients showed this index to be an objective method for 
assessing hygienic state of oral cavity of patients with insufficient 
number of teeth and with implants; the method is recommended 
for practical use among the given category of patients. 
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СТАРІННЯ НАСЕЛЕННЯ В УКРАЇНІ  
ТА ЄВРОПІ: КОНВЕРГЕНЦІЯ  

ЧИ ДИВЕРГЕНЦІЯ? 
 
 

Проаналізовано перебіг демографічного старіння в Україні та 
інших регіонах світу. Відзначені основні спільні риси та від-
мінності цього процесу в Україні та у країнах Євросоюзу. На 
відміну від розвинених європейських країн, де старіння насе-
лення відбувається за рахунок збільшення абсолютної чисель-
ності стариків, в Україні цей процес носить структурний ха-
рактер і відбувається за рахунок скорочення народжуваності. 
Причиною сучасної регіональної диференціації рівня поста-
ріння населення і в Україні, і в Європі є орієнтація міграції 
молоді на урбанізовані райони, а не на індустріальні, як було 
раніше. В Україні, як і в Європі в цілому, посилюється про-
блема "батьківського навантаження" (навантаження населення 
віком 65—79 років особами у віці 80 років і старше). 
 
Ключові слова: демографічне старіння, старіння населення 
"зверху" і "знизу", середній вік населення, тривалість життя в 
похилому віці, індекс батьківського навантаження, прогноз 
населення. 
 

 
Стійке зростання тривалості життя та неухильне падіння народжуваності 
від середини 70-х років минулого століття зробили старіння населення 
однією з провідних детермінант демографічного розвитку в Європі протя-
гом останніх 40 років. За даними Євростату [7], на відміну від 1985 р., 
коли чисельність осіб у віці 65 років і старше в країнах Євросоюзу (ЄС) 

                                                 
 Н. А. Фойгт, Ю. О. Канатнікова, 2014. 
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становила 59,3 млн (12,8 % загальної чисельності населення), на 1 січня 
2010 р. в ЄС мешкало більше 87 млн осіб у віці від 65 років і старше, що 
становить 17,4 % загальної чисельності населення. За прогнозами ООН 
[10], протягом наступного півстоліття як абсолютна, так і відносна чи-
сельність населення старше працездатного віку продовжуватиме зростати, 
що стає ключовим викликом для європейського регіону. Вже сьогодні ЄС 
відчуває пов’язані з демографічним старінням обмеження у реалізації кон-
солідованої податково-бюджетної політики, політики праці, соціального 
захисту, розвитку охорони здоров’я тощо. 

Реалізація прагнення України стати невід’ємною складовою європей-
ської спільноти може гальмуватись саме через невирішеність політичних, 
соціально-економічних та гуманітарних проблем, пов’язаних зі старінням 
населення. Тому важливою є оцінка стану та перспектив цього демогра-
фічного процесу в Україні у нерозривному зв’язку з його перебігом у 
країнах Євросоюзу через виявлення спільних рис та відмінностей. Це 
дозволить визначити напрями використання Україною існуючого євро-
пейського досвіду, щоб у подальшому гармонійно влитись у загальноєв-
ропейський процес подолання пов’язаних зі старінням універсальних 
проблем, а саме: тиску на державний бюджет і фінансову систему; на-
пруженості у функціонуванні системи соціального забезпечення; адапта-
ції економіки і, зокрема, ринку праці до старіння робочої сили; нестачі 
робочої сили, пов’язаної зі зменшенням числа осіб працездатного віку; 
необхідності збільшення числа медичних працівників геріатричного про-
філю; підвищення попиту на медичні послуги і довгостроковий догляд; 
потенційного конфлікту між поколіннями за розподіл ресурсів.  

Вивченню комплексних проблем старіння населення присвячені 
монографії Інституту демографії та соціальних досліджень НАН Украї-
ни "Населення України-2003", "Україна: через десять років після Мад-
риду" [4, 5], спільна монографія ПРООН, Держслужби статистики Ук-
раїни та Інституту геронтології НАМН України "Старіння населення в 
Україні: деякі соціально-економічні, демографічні та медичні особли-
вості" [9]. Проблеми фінансових, економічних, соціальних та інших 
наслідків старіння населення обговорюються у низці робіт вітчизняних 
дослідників [3, 8]. Порівнянню окремих характеристик старіння насе-
лення та їх наслідків в Україні та інших регіонах світу присвячена, 
зокрема, робота І. В. Пономаренка [6]. Але, незважаючи на присутність 
майже в усіх зазначених роботах елементів порівняння стану старіння 
та його наслідків в Україні та інших країнах і регіонах світу, такі роботи 
не містять прямих висновків стосовно врахування в євроінтеграційних 
прагненнях України існуючих збігів та відмінностей демографічного 
розвитку в інших регіонах Європи. 

Метою даної роботи є аналіз спільних рис і відмінностей рівневих, 
динамічних та структурних характеристик демографічного старіння в 
Україні та інших регіонах Європи, а також формулювання основних 
напрямів національної демографічної політики, спрямованої на коригу-
вання євроінтеграційних процесів в Україні з урахуванням існуючої де-
мографічної реальності. 
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Матеріал та методи. У дослідженні використані такі дані: поточна 
статистика населення Державної служби статистики України [2], демо-
графічні прогнози Інституту демографії та соціальних досліджень НАН 
України [1], поточна статистика населення країн Євросоюзу Євростату 
[7] та прогнози чисельності і структури населення ООН [10]. Застосова-
ний метод традиційного ситуативного статистичного аналізу демогра-
фічної ситуації у регіональному розрізі. 

 
Результати та їх обговорення. Подібно до усієї Європи нинішня 

структура населення України характеризується особливо високим чис-
лом людей, які народилися протягом двох десятиліть після закінчення 
Другої світової війни – між серединою-кінцем 1940-х та кінцем 1960-х рр. 
Перша когорта бебі-бумерів вже вийшла на пенсію. За прогнозами 
Євростату, у найближчі десятиліття число людей у віці старше 60 років 
в Європі збільшуватиметься приблизно на 2 млн осіб на рік, тоді як 
населення працездатного віку почне скорочуватися через скорочення 
чисельності поколінь, що народились після бебі-буму. Це призведе до 
збільшення числа дуже старих людей (віком 80 років і старше) і змен-
шення чисельності людей молодшого віку, що мають піклуватися про 
стариків (членів сім'ї або медичних працівників). 

Середній вік є зваженою за повіковою чисельністю населення вели-
чиною, яка уособлює віковий розподіл всього населення. За даними 
Державної служби статистики, у 2013 р. середній вік населення України 
становив 40,5 років (табл. 1). Найстаршим у 2013 р. було населення 
Чернігівської, Сумської та Черкаської областей, а наймолодшим воно 
виявилось у Закарпатській, Рівненській та Волинській областях. У краї-
нах ЄС середній вік населення станом на 1 січня 2010 був вищим, ніж в 
Україні (40,2), і оцінювався у 40,9 років.  

У динаміці за 1989—2013 рр. середній вік населення України та її 
регіонів зростав, але неоднаковими темпами: період відносно швидкого 
зростання 1990—2005 рр. (в цілому по Україні — на 1,64 % щороку) 
змінився періодом уповільнення підвищення середнього віку населення 
у 2005—2013 рр. до 0,84 % на рік. Особливо різке зростання середнього 
віку (до 2,5 % на рік) у 1989—2004 рр. спостерігалось у Києві, Севасто-
полі та Автономній Республіці Крим, а найбільш відчутне уповільнення 
цього процесу від 2005 р. (до 0,36 % на рік) було зафіксоване у Рівнен-
ській та Волинській областях. За прогнозами ООН, швидкість зростан-
ня середнього віку населення України і надалі уповільнюватиметься, і у 
2060 р. цей показник буде становити 43,7 роки, що, згідно з прогноза-
ми Євростату, на 3,9 роки нижче, ніж в ЄС, де середній вік населення 
до 2060 р. стабілізується на рівні 47,6 років. 

Україна, як і решта країн Європи, зазнає значних змін у структурі 
населення. Незважаючи на низку негативних зовнішніх викликів, в 
Україні середня очікувана тривалість життя неухильно зростає протягом 
ось уже 5 років, що сприяє гальмуванню процесу депопуляції. За оцін-
ками Державної служби статистики загальна чисельність населення Ук-
раїни на початок 2013 р. становила 45,4 млн осіб (табл. 2). Найбільш 
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густонаселеними територіями є Донецька (4,4 млн) і Дніпропетровська 
(3,3 млн) області, а також м. Київ (2,8 млн). Найменш населеними, 
крім м. Севастополь (0,4 млн), є Чернівецька (0,90 млн) та Кіровоград-
ська (0,99 млн) області. 

Таблиця 1 
Середній вік населення по регіонах України у 1989—2013 рр., років 

Регіони 1989 р. 1990 р. 1995 р. 2000 р. 2005 р. 2010 р. 2013 р. 

Україна 36,5 36,6 37,2 38,4 39,5 40,2 40,5 

Автономна Республіка 
Крим 35,1 34,9 36,1 37,9 39,4 40,1 40,4 

Вінницька область 38,9 38,9 39,0 39,5 40,3 40,8 41,0 

Волинська область 35,2 35,2 35,5 36,3 37,1 37,4 37,5 

Дніпропетровська 
область 36,3 36,4 37,3 38,7 39,9 40,6 40,9 

Донецька область 36,8 37,0 38,1 39,6 40,9 41,8 42,3 

Житомирська область 37,3 37,5 38,0 38,7 39,6 40,0 40,2 

Закарпатська область 32,3 32,5 33,3 34,5 35,7 36,3 36,6 

Запорізька область 36,2 36,3 37,3 38,8 40,2 41,0 41,5 

Івано-Франківська 
область 34,7 34,8 35,3 36,4 37,5 38,2 38,6 

Київська область 37,0 37,0 37,6 38,7 39,8 40,3 40,3 

Кіровоградська область 38,3 38,2 38,4 39,3 40,3 41,1 41,4 

Луганська область 36,7 36,9 37,9 39,4 40,8 41,8 42,3 

Львівська область 35,0 35,1 35,8 36,9 38,0 38,8 39,2 

Миколаївська область 35,5 35,6 36,3 37,6 39,0 39,9 40,3 

Одеська область 35,9 36,0 36,6 37,7 38,8 39,3 39,5 

Полтавська область 39,0 39,0 39,2 40,1 41,0 41,5 41,8 

Рівненська область 34,2 34,3 34,7 35,5 36,4 36,7 36,8 

Сумська область 38,8 38,8 39,1 40,0 41,0 41,8 42,2 

Тернопільська область 37,2 37,1 37,2 37,9 38,8 39,5 39,8 

Харківська область 37,0 37,1 37,9 39,1 40,2 40,9 41,3 

Херсонська область 34,8 34,9 35,8 37,2 38,7 39,6 40,1 

Хмельницька область 38,1 38,2 38,3 39,1 40,1 40,6 40,9 

Черкаська область 38,8 38,8 39,0 39,9 40,9 41,6 42,0 

Чернівецька область 35,2 35,3 35,7 36,6 37,6 38,3 38,5 

Чернігівська область 40,2 40,3 40,7 41,6 42,4 42,8 43,0 

Київ 33,9 34,0 35,3 36,8 38,1 38,8 39,2 

Севастополь  35,4 36,6 36,7 38,7 40,1 40,7 41,0 

 

Особливістю вікової структури України є те, що уже зараз частка 
населення умовно старшого працездатного (50—64 роки) і старше праце-
здатного віку (65+ років) становить 35,9 %. У 2013 р. найвищими ці част-
ки були у Чернігівській (40,3 %) і Донецькій (39,3 %), а найнижчими — у 
Волинській (31,0 %) і Чернівецькій (32,2 %) областях. Порівнюючи зміни 
вікової структури населення старших вікових груп, можна дійти виснов-
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ку, що в цілому по Україні відбувається не тільки зростання відносної 
чисельності осіб у віці 65+ в цілому, але й збільшення всередині цього 
населення частки "дуже старих" (осіб у віці 80+) (рис. 1). 

Таблиця 2 
Кількість та віковий склад населення України станом на 1 січня 2013 року 

Вікові групи, % від всього населення 

50—64 роки 65—79 років Старше 80 років Регіони Кількість 
населення Всьо-

го 
Чоло-
віки

Жін-
ки 

Всьо-
го 

Чоло-
віки

Жін-
ки 

Всьо-
го 

Чоло-
віки 

Жін-
ки 

Україна 45 372 692 20,7 9,0 11,7 11,7 4,1 7,6 3,5 0,9 2,6 

АР Крим 1 956 422 21,8 9,4 12,5 11,5 4,0 7,5 3,2 0,8 2,4 

Вінницька 1 619 953 19,8 8,8 11,0 12,6 4,5 8,2 4,3 1,0 3,3 

Волинська 1 037 230 18,2 8,2 10,0 9,3 3,2 6,1 3,5 0,9 2,6 

Дніпропетров-
ська 

3 304 486 21,0 8,9 12,1 12,3 4,2 8,1 3,3 0,9 2,4 

Донецька 4 362 557 22,4 9,6 12,8 12,8 4,4 8,5 4,1 1,2 2,9 

Житомирська 1 269 672 19,4 8,7 10,8 12,0 4,2 7,8 4,0 1,0 3,1 

Закарпатська 1 251 560 18,3 8,3 9,9 8,8 3,3 5,6 2,2 0,6 1,6 

Запорізька 1 784 454 22,0 9,4 12,6 12,3 4,2 8,1 3,5 0,9 2,6 

Івано-
Франківська 

1 379 062 18,7 8,5 10,2 10,3 3,7 6,7 3,4 0,9 2,5 

Київська 1 716 273 20,3 8,9 11,4 11,9 4,1 7,8 3,3 0,8 2,6 

Кіровоградська 988 756 20,7 9,0 11,7 13,2 4,7 8,5 3,7 1,0 2,8 

Луганська 2 251 954 13,1 10,0 13,0 12,6 4,2 8,4 3,7 1,0 2,7 

Львівська 2 522 332 19,3 8,7 10,5 10,9 4,0 6,9 3,4 0,9 2,5 

Миколаївська 1 172 766 21,1 9,2 12,0 11,5 4,0 7,5 3,1 0,8 2,3 

Одеська 2 384 100 20,0 8,7 11,4 11,1 4,0 7,1 2,9 0,8 2,1 

Полтавська 1 459 983 20,9 9,1 11,7 12,9 4,6 8,3 3,9 1,0 3,0 

Рівненська 1 155 808 17,9 8,2 9,8 9,2 3,2 6,0 2,9 0,7 2,2 

Сумська 1 141 057 22,3 9,8 12,5 12,3 4,3 8,0 4,1 1,0 3,1 

Тернопільська 1 074 076 19,2 8,8 10,5 11,2 3,9 7,3 4,0 1,0 3,0 

Харківська 2 728 783 21,7 9,2 12,5 11,7 4,1 7,6 3,4 0,9 2,5 

Херсонська 1 076 800 21,0 9,2 11,8 11,5 4,0 7,5 2,9 0,7 2,2 

Хмельницька 1 310 801 20,3 9,1 11,2 12,1 4,3 7,8 4,3 1,0 3,3 

Черкаська 1 265 259 21,0 9,2 11,7 13,4 4,8 8,6 4,0 1,0 3,1 

Чернівецька 904 098 18,7 8,4 10,3 10,2 3,7 6,5 3,3 1,0 2,4 

Чернігівська 1 069 260 21,7 9,5 12,2 13,3 4,5 8,8 5,3 1,3 4,1 

Київ 2 803 716 20,4 8,5 11,8 10,2 3,9 6,3 2,3 0,7 1,6 

Севастополь 381 474 21,9 8,9 13,0 12,1 4,2 7,9 3,3 0,8 2,5 

 

За період від перепису населення 1989 р. до 2013 р. її частка у віці 
65+ в Україні змінилася від 11,7 % до 15,2 % відповідно, тобто у 
1,3 рази. При цьому частка осіб у віці 80+ за той же період зросла з 
2,3 % до 3,5 %, тобто у 1,5 рази. Найшвидше населення старішало у До-
нецькій, Луганській і Херсонській областях, а також у м. Києві. Тут 
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частка населення віком 65+ за останні 23 роки зросла в середньому у 
1,53 рази. Найменшого демографічного постаріння за цей період зазна-
ли традиційно "старі" Чернігівська, Вінницька, Сумська та Полтавська 
області, де частка населення у віці 65+ зросла в середньому у 1,1 рази.  

 

 
Рис. 1. Відносна чисельність і вікова структура населення у віці 

65—79 років (темна частка стовпчика) і старше 80 років 
(світла частка стовпчика) в Україні станом на момент пере-
пису населення 1989 р. та на початок 2013 р. 

 
Дещо схожа географічна картина спостерігається і у динаміці від-

носної чисельності "дуже старого" населення віком 80+. Найбільше 
зростання цієї чисельності за вказаний період відбулось у Донецькій (у 
2,05 рази) та Закарпатській (у 1,88 рази) областях, а найменше — у Пол-
тавській (у 1,26 рази) та Київській (у 1,27 рази) областях. 

Оскільки жінки живуть довше за чоловіків, їх частка у населенні 
старших вікових груп закономірно більша за частку сильної статі 
(рис. 2). Статевий індекс (кількість жінок, що припадає на 100 чолові-
ків) у кожному віковому інтервалі має свою динамічну специфіку. Так, 
у старшому працездатному віці 50—64 роки протягом всього періоду 
1989—2013 рр. в Україні він залишається незмінним, оскільки значною 
мірою регулюється пов’язаним з економічною активністю механічним 
рухом населення. 

У віковій групі 65—79 років статеві диспропорції поступово знижу-
ються, оскільки когорти учасників Другої світової війни, у яких частка 
чоловіків є найменшою, поступово переходять у старший вік. Цим 
також пояснюється зростання статевого індексу у віці 80+ протягом 
1989—2001 рр. Натомість, подальше зменшення цього індексу протягом 
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2001—2013 рр. у даній віковій групі пов’язане з більш швидким вими-
ранням жінок у віці 80+ порівняно з відібраним поколінням чоловіків-
ветеранів війни, їх однолітків. 

 

 
Рис. 2. Частка жінок серед населення старших вікових груп  

в Україні у 1989, 2001 та 2013 рр. 
 

Якісними демографічними показниками старіння населення є так 
звані коефіцієнти демографічної підтримки, які вимірюють потенцій-
ний рівень підтримки з боку населення працездатного віку (що умовно 
розглядається як сукупність осіб віком від 15 до 64 років), отримуваної 
особами молодше (віком від 0 до 14 років) та старше (віком 65 років і 
старше) працездатного віку. Враховуючи важливість економічних аспек-
тів старіння, доцільно також розглянути коефіцієнт підтримки батьків 
(число осіб у віці 85 років і старше, що припадає на 100 осіб у віці від 
50 до 60 років), який, зазвичай, використовується для оцінки потреб 
сімей у підтримці своїх престарілих членів. Цей коефіцієнт стає дедалі 
більш важливим індикатором демографічного старіння, оскільки в 
Європі в цілому, як і, зокрема, в Україні, збільшується число сімей, у 
складі яких крім покоління "бабусь і дідусів" віком від 50 до 64 років 
присутнє покоління "прабабусь і прадідусів" у віці 85 років і старше. У 
2010 р. значення цього показника для країн Євросоюзу становило 11,0 
(для Швеції, Італії та Франції – 13,0), а для України – 7,7. 

За підрахунками ООН чисельність населення світу у 2010 р. стано-
вила 6 млрд 895 млн осіб. Найбільш населеними виявилися країни Азії, 
через що кожні 6 осіб із 10 є жителями азійських країн. Темп зростання 
чисельності населення світу від 1990 до 2010 рр. становив 1,3 % щоро-
ку; в Африці він був найвищим (2,4 %), а в Європі – найнижчим (0,1 % 
щороку). На жаль, в Україні цей показник за період від 1990 по 2013 рр. 
склав від’ємну величину з доволі високим абсолютним значенням – 
0,5 % щороку. 

Демографічне старіння розвивається не тільки в Європі. Цей про-
цес тією чи іншою мірою прогресує і у Латинській Америці, Кариб-
ському регіоні, в Азії та Океанії. У той же час, у Північній Америці та 
Африці частка населення старшого віку залишається відносно стабіль-
ною. За підрахунками ООН, у світі в цілому частка населення у віці 
65 років і старше за період з 1990 по 2010 рр. щороку збільшувалась у 



Н. А. ФОЙГТ, Ю. О. КАНАТНІКОВА 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2014. Т.23. № 2 

206 

середньому на 1,4 %. Головною причиною цього експерти називають 
зростання тривалості життя у старшому віці. Таке старіння називають 
"старінням зверху", оскільки збереження життів у старшому віці сприяє 
збільшенню абсолютної кількості осіб старшого віку та їх частки у 
верхній частині статево-вікової піраміди. Однак стосовно України, як і 
більшості європейських незалежних країн — колишніх республік СРСР, 
основною причиною високого темпу старіння населення протягом ос-
танніх двох декад є безпрецедентне зниження народжуваності і стагна-
ція тривалості життя в похилому віці на низькому рівні. У цьому ви-
падку зменшення абсолютної і відносної чисельності молодих контин-
гентів призводить до звуження статево-вікової піраміди у нижній її 
частині ("старіння знизу") і відповідного збільшення відносної чисель-
ності старих людей без зростання їх абсолютного числа. 

Серед країн і регіонів світу, представлених на рис. 3, найвищий темп 
старіння має Японія. Станом на 1990 р. частка осіб у віці 65+ в Японії 
(11,9 %) була меншою, ніж в США (12,5 %), країнах Євросоюзу (13,7 %) і, 
зокрема, в Україні (12,0 %). Однак до 2010 р. в Японії відносна чисель-
ність населення старшого віку зросла майже вдвічі – до 23,0 % проти 
17,4 % у країнах Євросоюзу, 13,1 % – в США і 15,8 % – в Україні. Екс-
перти пояснюють гальмування демографічного старіння у США відносно 
більш високим рівнем народжуваності порівняно з розвиненими європей-
ськими країнами. Оскільки у країнах "молодої економіки" Азії та Латин-
ської Америки процеси зниження народжуваності та зростання тривалості 
життя, що пов’язані зі зростанням рівня та якості життя населення, поча-
лися відносно нещодавно, процес демографічного старіння тут перебуває в 
історично початковому періоді (табл. 3). 

 

 
Рис. 3. Частка осіб у віці 65 років і старше в Україні та інших ре-

гіонах світу у 1990 р. (темні стовпчики) та 2010 р. (світлі 
стовпчики). 
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Це пояснює низьку абсолютну і відносну чисельність населення дуже 
похилого віку (80 років і старше) станом на 2010 р., наприклад, у Китаї 
(18,2 млн), Індії (8,2 млн) чи Бразилії (2,9 млн.) у порівнянні з чисель-
ністю цього вікового контингенту в Євросоюзі (23,3 млн). В Україні чи-
сельність населення у віці 80 років і старше у 2010 р. склала 1,6 млн, що 
становить 6,9 % населення цієї вікової категорії в цілому по Європі. 

Територіальна концентрація населення старшого віку зазвичай ре-
гулюється міграцією молодших контингентів у більш привабливі для 
молоді регіони (рис. 4). Якщо в Європі такими регіонами є високоурба-
нізовані райони Франції, Нідерландів і Великобританії з розвиненою 
соціальною інфраструктурою або праценасичені сільські райони Пів-
денної Європи, то в Україні потужними накопичувачами потенціалу 
молодого населення є урбанізовані регіони Київщини, Львівщини, Хар-
ківщини і Придніпров’я, навколо яких формується своєрідний пояс 
територій-постачальників молодих контингентів мігрантів з високим 
рівнем демографічної старості (Вінницька, Черкаська, Кіровоградська, 
Сумська області). 

Таблиця 3 
Зміни відносної чисельності населення старших вікових груп в Україні  

та інших регіонах світу у 1990 та 2010 рр. 

Вікові групи, % від всього населення 

50—64 роки 65—79 років Старше 80 років Регіони  

Середньорічні 
темпи зміни чи-
сельності населен-

ня за 1990—
2010 рр., % 1990 р. 2010 р. 1990 р. 2010 р. 1990 р. 2010 р. 

Увесь світ 1,3 10,5 13,0 5,1 6,1 1,1 1,5 

Африка 2,4 7,1 7,6 2,8 3,1 0,3 0,4 

Азія 1,3 9,7 12,9 4,3 5,6 0,7 1,1 

Європа 0,1 17,2 19,4 9,9 12,0 2,8 4,2 

Латинська Аме-
рика і Кариби 

1,4 8,7 11,9 4,1 5,4 0,8 1,4 

Північна Америка 1,0 13,1 18,9 9,6 9,3 2,7 3,8 

Океанія 1,5 11,8 15,5 7,4 7,8 1,8 2,8 

Країни 
Євросоюзу 

0,3 16,7 19,1 12,3 12,7 3,1 4,7 

Бразилія 1,3 8,8 12,9 3,8 5,5 0,6 1,5 

Китай 0,8 10,6 16,2 5,1 6,8 0,9 1,4 

Індія 1,7 8,8 11,0 3,4 4,3 0,4 0,7 

Індонезія 1,3 8,9 11,1 3,3 4,8 0,4 0,7 

Японія 0,2 18,3 20,6 9,6 16,4 2,3 6,3 

Росія —0,2 18,2 20,0 8,1 9,9 2,1 2,9 

США 1,0 13,0 18,8 9,7 9,3 2,8 3,8 

Україна —0,5 19,1 19,3 9,6 12,3 2,4 3,5 

 
Характерною рисою останніх років є швидке старіння населення 

колись праценадлишкових Донецької та Луганської областей, що може 
бути порівняно з різким постарінням населення колись високоінду-
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стріальних регіонів Східної Германії. Важливою особливістю територі-
ального розподілу населення у віці 80 років і старше в Україні є його 
неспівпадання з таким розподілом для населення у віці 65—79 років: 
якщо кількість осіб у віці 65—79 років є найбільш високою у центрі та 
на сході України, то висока частка в населенні осіб у віці 80 років і 
старше більше тяжіє до центральних та західних територій (рис. 5). Ос-
танній феномен можна пов’язати з більш швидким темпом зростання 
тривалості життя у похилому віці саме у західному регіоні України. 

 

 
Рис. 4. Частка осіб у віці 65—79 років у загальній чисельності насе-

лення в Україні на початок 2013 р. за регіонами, (%) 
 

 
Рис. 5. Частка осіб у віці 80 років і старше у загальній чисельності 

населення в Україні на початок 2013 р. за регіонами, (%) 
 
Отже, відповідь на питання, чи відбувається конвергенція демографіч-

ного старіння в Україні і в Європі, вочевидь є позитивною. Виходячи з 
цього, важливими напрямами демографічної політики у сфері подолання 
негативних наслідків старіння населення та забезпечення подальшої євро-
інтеграції нашої країни з урахуванням існуючої демографічної реальності 
залишаються заходи з підвищення народжуваності та гальмування емігра-
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ції молодих контингентів населення за межі України. З погляду влиття 
процесу демографічного старіння в Україні у загальноєвропейський кон-
текст, особливого значення набуває зниження смертності та підвищення 
тривалості життя в похилому віці. Важливою складовою демографічної по-
літики мають стати зусилля, спрямовані на вирішення проблеми старіння 
населення занепадаючих індустріальних регіонів. Стосовно ж забезпечення 
матеріального та соціального благополуччя зростаючої частки осіб дуже 
похилого віку в Україні має бути розроблена всеохоплююча програма між-
поколінної інтеграції з залученням усіх зацікавлених сторін, включаючи як 
самих осіб похилого віку та їх сім’ї, так і якнайширше коло державних, 
комерційних та громадських інституцій. 

Люди літнього віку без ожиріння та з абдомінальним ожирінням без 
МС споживали практично однакову кількість міді та марганцю, а люди з 
МС споживали значно менше цих мікроелементів, причому споживання 
марганцю в них було меншим за рекомендовану добову норму. Показано, 
що ці мікроелементи відіграють важливу роль в ліпідному та вуглеводному 
обміні, а також є кофакторами в системі антиоксидантного захисту 
організму. Тобто, недостатнє надходження міді і марганцю з їжею може 
сприяти погіршенню толерантності до вуглеводів і змінам у ліпідному 
профілі. 
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СТАРЕНИЕ НАСЕЛЕНИЯ В УКРАИНЕ И ЕВРОПЕ: 
КОНВЕРГЕНЦИЯ ИЛИ ДИВЕРГЕНЦИЯ? 

Н. А. Фойгт, Ю. А. Канатникова 

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

Проанализирован процесс демографического старения в Ук-
раине и других регионах мира. Отмечены основные общие 
черты и различия этого процесса в Украине и в странах Ев-
росоюза. В отличие от развитых европейских стран, где ста-
рение населения происходит за счет увеличения абсолютной 
численности стариков, в Украине этот процесс носит струк-
турный характер и происходит за счет сокращения рождае-
мости. Причиной современной региональной дифференциа-
ции уровня постарения населения и в Украине, и в Европе 
является ориентация миграции молодежи на урбанизиро-
ванные районы, а не на индустриальные, как было раньше. 
В Украине, как и в Европе в целом, усиливается проблема 
т. н. "родительской нагрузки" (нагрузка населения в возрасте 
65—79 лет лицами в возрасте 80 лет и старше). 
 
 
AGING OF THE POPULATION IN UKRAINE AND EUROPE: 

CONVERGENE OR DIVERGENCE? 

N. А. Foigt, Yu. А. Каnatnikova 

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

Analyzed was the process of demographic aging in Ukraine and 
other regions of the world. The basic similarities and differences of 
this process in Ukraine, and in the countries of European Union 
were described. In contrast to the developed European countries 
where population is aging due to an increase in the absolute number 
of elderly, in Ukraine this process has a structural pattern and occurs 
due to a decrease in the birthrate. The reason of the modern regional 
differentiation of population aging both in Ukraine and in Europe is 
orientation of the youth migration to urbanized, rather than to 
industrial areas, as was the case previously. In Ukraine, as in the 
whole of Europe, the problem of so-called "parental ratio" (the ratio 
of persons aged 80+ and population aged 65—79 years) becomes 
more and more persistent. 
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