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ТРАНСГЕНЕРАЦІЙНЕ УСПАДКУВАННЯ 
ТРИВАЛОСТІ ЖИТТЯ 

(огляд літератури) 
 

Останніми роками отримані докази того, що фактори навко-
лишнього середовища упродовж раннього періоду життя мо-
жуть чинити негативні ефекти на стан здоров’я індивіда та 
темп його старіння. У деяких роботах також показано, що 
шкідливі наслідки стресів у дитинстві можуть успадковува-
тись негеномним шляхом і тим самим впливати на стан здо-
ров’я дорослих індивідуумів у наступних поколіннях. Ефекти 
раннього програмування, ймовірно, опосередковуються епі-
генетичними механізмами, серед яких метилювання цито-
зину ДНК, модифікації гістонів і деякі РНК-асоційовані ре-
гуляторні системи. Прийнято вважати, що під час гаметоге-
незу й ембріогенезу відбувається масове "стирання" епіге-
нетичних міток. Однак у певних випадках епігенетичні мар-
кери у статевих клітинах повністю не видаляються, що 
зумовлює трансгенераційне наслідування епігенетичної ін-
формації. У міні-огляді представлені експериментальні та 
епідеміологічні дані, які демонструють, що умови раннього 
періоду життя можуть визначати стан здоров’я у пізньому 
віці, а також тривалість життя кількох наступних поколінь. 
 
Ключові слова: тривалість життя, епігенетика, програмування, 
трансгенераційне успадкування. 

 
 
Геронтологічні дослідження традиційно зосереджені на пізніх етапах 
життя [9]. Однак дані клінічних, експериментальних та епідеміологіч-
них досліджень демонструють, що передумови хронічних захворювань 
виникають на початку життєвого циклу. Пластичність розвитку, котра 
притаманна всім живим істотам у ранньому віці, передбачає, що з од-

                                                 
 О. М. Вайсерман, О. Г. Забуга, 2015. 
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ного генотипу можуть формуватись різні фенотипи, залежно від умов 
довкілля у ранньому житті [4]. Виявлено, що пренатальні та ранні пост-
натальні фактори – такі, як дієта матері, куріння, соціально-економіч-
ний статус, інфекції, а також сезон народження впливають на подаль-
ший ризик вікових захворювань, у тому числі обмінних і серцево-су-
динних порушень, раку, а також на тривалість життя (ТЖ) потомства 
[25, 29]. Вплив несприятливих факторів довкілля на ранніх етапах онто-
генезу призводить до довгострокових змін профілю експресії багатьох 
важливих для розвитку генів [26]. Ці перебудови зумовлюють адекват-
ність реакції організму на зміни умов оточення [13]. Проте невідпо-
відність між прогнозованими у ранньому онтогенезі і подальшими 
реальними умовами життя є причиною виникнення захворювань і ско-
рочення життя [14]. Дане припущення є підґрунтям концепції форму-
вання здоров’я і патології дорослих у період розвитку (DOHaD – the 
Developmental Origins of Health and Disease), згідно з якою адаптація 
плода до несприятливих внутрішньоутробних умов може збільшувати 
імовірність виникнення хвороб як у дитинстві, так і у дорослому віці 
[13, 14, 11], а також впливати на темп старіння індивіда [3, 25]. На-
приклад, неповноцінне харчування в утробі матері підвищує ризик 
розвитку вікових патологій, із чим пов’язане зменшення ТЖ [8]. 

Згідно з отриманими протягом останніх років даними, головну 
роль у цих процесах відіграють зміни на епігенетичному рівні. "Епіге-
нетика" може бути визначена як вивчення мітотичних та/або мейо-
тичних спадкових змін експресії генів, що не спричинені перебудовою 
базової послідовності ДНК. Основними епігенетичними механізмами 
є метилювання цитозину ДНК, модифікації гістонів і деякі РНК-асо-
ційовані регуляторні системи [13, 14, 38]. У ссавців епігенетичні мар-
кери формуються переважно на ранніх стадіях розвитку і впродовж 
онтогенезу залишаються відносно незмінними [38]. Проте є докази на 
користь того, що епігенетичні модифікації можуть відбуватись про-
тягом усього життєвого циклу індивіда. Зокрема, у багатьох тканинах 
хребетних зафіксоване глобальне деметилювання ДНК у процесі ста-
ріння [39, 42]. Це може призводити до нестабільності геному [23]. 
Можливість епігенетичних змін у дорослому віці продемонстрована у 
близнюкових дослідженнях. Зокрема, виявлено, що характеристики 
метилювання ДНК й ацетилювання гістонів розходяться у монози-
готних близнюків із віком. Це явище було назване "епігенетичним 
дрейфом" [28]. 

За останні два десятиліття накопичились численні докази того, що 
ефекти програмування у ранньому житті можуть зберігатись у наступ-
них поколіннях, тобто є можливість їхнього трансгенераційного успад-
кування. До можливих механізмів, які обумовлюють трансгенераційне 
наслідування, відносять ендокринні зміни у материнському організмі, а 
також поведінковий імпринтинг, завдяки яким організм набуває певних 
ознак протягом чутливого періоду відразу після народження. Проте ос-
новним механізмом трансгенераційного програмування вважають ін-
дукцію стійких епігенетичних змін [43, 44]. Такі успадковані епігене-
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тичні варіації зазвичай відносять до так званого м’якого наслідування, 
на відміну від "жорсткого наслідування", яке характеризується успадку-
ванням суто генетичного матеріалу, що залишається незмінним упро-
довж поколінь, окрім випадків стохастичних мутацій [16, 35]. 

Слід зазначити, що у той час як феномен програмування "дорос-
лих" захворювань на початку життя є добре відомим і описаним у ба-
гатьох наукових публікаціях, трансгенераційна передача впливів на 
швидкість старіння і ТЖ досі описана тільки у кількох роботах. Метою 
цього міні-огляду є представлення теоретичних моделей та експери-
ментальних й епідеміологічних даних, які демонструють, що умови ран-
нього періоду життя можуть "програмувати" стан здоров’я у пізньому 
віці, а також ТЖ впродовж поколінь. 

 
Трансгенераційні ефекти програмування здоров’я і ТЖ людини 
Дані численних досліджень на тваринах свідчать про те, що нас-

лідки стресів у ранньому житті можуть передаватись через негеномні 
трансгенераційні шляхи і таким чином у подальшому впливати на 
здоров’я дорослих особин у наступних поколіннях [18, 43]. Деякі ро-
боти демонструють можливість трансгенераційних ефектів програму-
вання й у людини. Так, було встановлено, що внутрішньоутробний 
вплив голоду 1944—45 рр. у Голландії пов’язаний із підвищеним ризи-
ком ожиріння у новонароджених. Нащадки жінок, які зазнали голод 
протягом пренатального розвитку, мали проблеми зі здоров’ям значно 
частіше, ніж нащадки жінок, котрі не постраждали від голоду [31]. Піз-
ніше було показано, що нащадки батьків (але не матерів), які внутріш-
ньоутробно зазнали недоїдання, були на 5 кг важчими і більш тучними, 
ніж діти чоловіків, котрі не зазнали впливу голоду [40]. Діти жінок, 
пренатальний розвиток яких відбувався під час Рамадану (місяця, в 
якому мусульмани постять щодня до заходу сонця), були меншого 
розміру і більш худими, а також мали менші плаценти (тобто, виявляли 
ознаки, які є предикторами кардіометаболічної патології у пізньому 
житті), ніж ті, внутрішньоутробний розвиток яких відбувався не під час 
Рамадану [1]. Кілька досліджень також свідчать про роль епігенетичних 
модифікацій, набутих протягом батьківських і прабатьківських поко-
лінь, у ризику сімейного раку [10]. У Швеції дослідження когорти на-
роджених у 1905 р. показали, що харчування батьків протягом їх ран-
нього життя може визначити ТЖ потомства [7]. Виявлена залежність 
потенціалу довголіття нащадків від раціону дідів упродовж періоду їх 
повільного зростання (проміжок в онтогенезі, що передує періоду 
швидкого препубертатного росту). Показано, що переїдання під час цієї 
чутливої стадії може зменшити ТЖ онуків. Також продемонстровано, 
що більш низький ризик смерті від серцево-судинних розладів у потом-
ства пов’язаний, з одного боку, із обмеженням раціону отців, і, з 
іншого боку, із повноцінним харчуванням матерів: смертність від 
цукрового діабету збільшувалась у 4 рази, якщо дід по батьковій лінії 
харчувався із надлишком у період повільного зростання [21]. Виявлено 
також трансгенераційні зв’язки між раціоном на початку життя дідів і 
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ТЖ онуків, у тому числі асоціацію зі смертністю від серцево-судинних 
захворювань і діабету [22, 33, 34]. Ці ефекти були залежними від статі: 
наявність поживних речовин у бабусь по батьківській лінії впливала на 
ризик смертності онучок, а харчування дідів по батьківській лінії було 
пов’язане із ризиком смертності онуків [22, 34]. У шведському до-
слідженні довгострокових наслідків незаконнонародженості показано, 
що її вплив у нащадків виявлявся протягом трьох поколінь. Зокрема, 
чоловіки і жінки, народжені поза шлюбом на початку двадцятого сто-
ліття у Швеції, мали схильність до підвищеного ризику смертності у 
дорослому віці [30]. Чоловіки також мали значно менше шансів досягти 
80-річного віку порівняно із тими, хто народились у шлюбі. Подібні 
ефекти були виявлені й у їх дітей та онуків. 

Вагомі трансгенераційні наслідки для здоров’я людини також були 
виявлені стосовно впливу факторів, не пов’язаних із харчуванням. Зо-
крема, подібні ефекти продемонстровано при застосуванні діетилстіл-
бестролу. Це синтетичний нестероїдний естроген, який застосовували 
для запобігання викиднів та інших ускладнень вагітності між 1938 і 
1971 рр., проте пізніше відмовились від його застосування, тому що він 
призводив до серйозних негативних наслідків. Жінки, у яких бабусі по 
материнській лінії на ранніх термінах вагітності отримували великі дози 
діетилстілбестролу, мали підвищений ризик розвитку раку яєчників 
[37]. Однак ці результати ґрунтуються лише на окремих спостережен-
нях, оскільки статистична обробка була неможливою через невеликий 
розмір вибірки у дослідженні. Дані, які демонструють можливість 
трансгенераційного програмування стану здоров’я і довговічності до-
рослої людини наведено у таблиці. 

 
Трансгенераційні ефекти щодо стану здоров’я і довголіття людей 

Вплив Стадія 
Поко-
ління Наслідки 

Дже-
рело 

Недоїдання  
Період повільно-
го росту 

F3 Підвищення рівня смертності [34] 

Недостатнє 
харчування 

Пренатальна F2 Ожиріння [40] 

Переїдання Період повільно-
го росту 

F3 Зниження виживаності [7] 

Переїдання Період повільно-
го росту 

F3 Підвищення рівня передчас-
ної смерті 

[22] 

Незаконно-
народженість 

Дитинство F1—F3 Підвищення рівня "дорослої" 
смертності 

[30] 

Голод у Голлан-
дії 1944—45 

In utero F3 Погіршення здоров’я у по-
дальшому житті 

[31] 

Паління  Період повільно-
го росту 

F2 Підвищення індексу маси тіла [34] 

Діетилстілбестрол Ранній період 
вагітності 

F3 Підвищення ризику раку 
яєчників 

[37] 
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Епігенетичні механізми трансгенераційного успадкування 
У більшості випадків трансгенераційні ефекти виявляються про-

тягом 3—4 поколінь, після чого вони сходять нанівець [19]. Виходячи із 
цього, більшість авторів вважає, що вони викликані не змінами у по-
слідовності ДНК, а епігенетичними модифікаціями метилювання ДНК 
та гістонів, котрі, як відомо з експериментальних досліджень, не є 
стійкими порівняно зі змінами на генетичному рівні. Можлива також 
участь у цих процесах неядерних факторів спадковості, локалізованих у 
цитоплазмі. До цих факторів можуть належати регуляторні малі РНК, а 
також білки-пріони [20]. Раніше вважали, що епігеноми чоловічої та 
жіночої зародкових ліній повністю "перезавантажуються" упродовж га-
метогенезу (наприклад, у ссавців видаляється більшість міток метилю-
вання ДНК і гістонових маркерів). Проте виявилось, що ця інформація 
все ж оновлюється не повністю. Деякі епігенетичні маркери можуть 
бути збережені та реконструйовані у нащадків і відтворюються протя-
гом кількох поколінь [5]. Певна кількість спадкових епігенетичних змін 
може призводити до певних фенотипічних проявів, і деякі із цих 
ефектів є адаптивними. Як наслідок, трансгенераційна епігенетична 
спадковість є важливою для розвитку реакцій окремих осіб і популяцій 
на різкі зміни умов навколишнього середовища [20]. 

Нещодавно докази на користь епігенетичної спадковості ТЖ отримані 
у дослідженнях на нематоді Caenorhabditis elegans [15]. Показано, що певні 
модифікації гістонів, а саме зміни у гістоні H3 лізинового 4 триметильова-
ного комплексу (H3K4me3) у батьківському поколінні можуть впливати на 
ТЖ нащадків. Автори схрещували довгоживучих самиць-мутантів, які мали 
модифікований комплекс H3K4me3, із самцями дикого типу, щоб одержа-
ти гетерозиготних особин F1. Покоління F2 утворили шляхом самозаплід-
нення особин F1. F3—F5 генерації були отримані аналогічним чином. Не-
очікувано для авторів нащадки у поколіннях F2—F4, що генетично нале-
жали до дикого типу (тобто не мали хромосом з модифікованим ком-
плексом H3K4me3), розвинулись у довгоживучий фенотип, подібний до 
мутантного контролю. Дослідження транскрипційного профілю нематод 
показало, що і довгоживучі мутанти, і особини дикого типу поколінь F2—
F4, предками яких були довгоживучі гетерозиготні особини F1, мали від-
мінності у параметрах транскрипції, притаманні довгоживучим тваринам. 
Нормальна ТЖ нематод відновилася тільки у поколінні F5. Припуска-
ється, що виявлені у даному дослідженні ефекти можна пояснити трансге-
нераційною епігенетичною спадковістю за участі мікроРНК, сигнальних 
регуляторів або транскрипційних факторів, які можуть впливати на екс-
пресію пов’язаних із ТЖ генів [32]. 

Переконливі докази на користь епігенетичної природи трансгенера-
ційних ефектів щодо довговічності отримані також на моделі щурів. 
Для індукування цих ефектів автори застосовували одноразове введення 
вінклозоліну (фунгіциду, що має анти-андрогенну активність) [2]. За-
стосування вінклозоліну під час критичного періоду ембріонального 
розвитку підвищувало ризик виникнення серйозних порушень, серед 
яких – безпліддя, утворення пухлин, захворювання нирок і штучно 
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викликані імунні аномалії як в особин експериментальної групи, так і у 
чотирьох поколінь їхніх нащадків. Ці негативні наслідки були пов’язані 
зі зміненим метилюванням ДНК різних генів у спермі впродовж кіль-
кох поколінь. Дещо пізніше при проведенні повноепігеномного аналізу 
ДНК сперми було визначено 16 генів із модифікаціями метилювання 
ДНК у F3 нащадків тварин, які одержували вінклозолін [17]. 

 
Висновок 
Можливість трансгенераційного збереження епігенетичних модифі-

кацій досі є предметом дискусій [12]. Щоб визначити потенційне зна-
чення "м’якого" (епігенетичного) успадкування у визначенні ТЖ, необ-
хідно дати відповіді на численні питання. Більшість із них обговорю-
ється вже багато років, однак на сьогоднішній день механізми негене-
тичного наслідування залишаються ще нез’ясованими. До них можуть 
належати зміни на епігенетичному рівні, зокрема модифікації метилю-
вання ДНК, гістонів і зміни експресії малих некодуючих РНК, що ре-
гулюють експресію генів, асоційованих із довговічністю [6, 24, 27, 36]. 
Ідентифікація процесів, які є основою трансгенераційного успадкуван-
ня хвороб людини і довголіття, є перспективною у контексті покра-
щення наших уявлень щодо факторів ризику патологічних процесів [20, 
41]. Розшифрування цих механізмів може стати підґрунтям для розроб-
ки нових терапевтичних методів лікування хронічних захворювань. 
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За последние годы получены доказательства того, что изме-
нения окружающей среды в течение раннего периода жизни 
могут негативно влиять на состояние здоровья индивидуума 
и темп его старения. В некоторых работах также показано, 
что вредные последствия стрессов в детстве могут наследо-
ваться негеномным путем и тем самым влиять на состояние 
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здоровья взрослых индивидуумов в последующих поколени-
ях. Эффекты раннего программирования, вероятно, опосре-
дуются эпигенетическими механизмами, среди которых: ме-
тилирование цитозина ДНК, модификации гистонов и не-
которые РНК-ассоциированные регуляторные системы. 
Принято считать, что во время гаметогенеза и эмбриогенеза 
происходит массовое "стирание" эпигенетических меток. Од-
нако в некоторых случаях эпигенетические маркеры в по-
ловых клетках полностью не удаляются, что обусловливает 
трансгенерационное наследование эпигенетической инфор-
мации. Представлены экспериментальные и эпидемиологи-
ческие данные, которые показывают, что условия раннего 
периода жизни могут определять состояние здоровья в позд-
нем возрасте, а также продолжительность жизни нескольких 
последующих поколений. 
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(rewiev of literature) 

 
А. М. Vaiserman, О. G. Zabugа 

 
State Institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 

NAMS Ukraine", 04114 Kyiv 
 
In recent years, increasing evidence has been accumulated that 
changes in the environment during early life might have negative 
effects on the health and rate of aging an individual. The results 
of some studies have also shown that the harmful effects of stress 
in childhood could be inherited via non-genomic pathways and 
thus influence adult health in subsequent generations. The effects 
of early programming are thought to be mediated by epigenetic 
mechanisms, including DNA cytosine methylation, histone 
modifications and some RNA-associated regulatory systems. The 
global resetting of epigenetic marks is assumed to take place 
during gametogenesis and embryogenesis. In certain cases, 
however, epigenetic markers in germ cells are not totally 
removed, thus causing transgenerational inheritance of epigenetic 
information. Presented are experimental and epidemiological data 
demonstrating that early-life conditions can program later-life 
health status and life expectancy across future generations. 
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ВЛИЯНИЕ ГЕННОЙ ТЕРАПИИ  
НА МОРФО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ 

ОСОБЕННОСТИ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ  

САХАРНОМ ДИАБЕТЕ 
 

На модели стрептозотоцининдуцированного сахарного диабета 
(СД) у молодых (3—5 мес) и старых (18—20 мес) мышей с по-
мощью светооптических, гистохимических и морфометричес-
ких исследований показан комплекс альтеративных изменений 
панкреатических островков (ПО), свидетельствующий о разви-
тии дистрофических процессов и снижении функциональной 
(синтетической и секреторной) активности β-клеток, а также 
об усилении интенсивности апоптоза, что было особенно вы-
ражено у старых животных. При введении молодым животным 
с СД плазмидного комплекса PEI-pDNA, несущего ген пре-
проинсулина, отмечены определенная нормализация структуры 
поджелудочной железы (ПЖ) и снижение интенсивности 
апоптоза (уменьшение количества TUNEL-положительных кле-
ток). Происходит увеличение общего количества ПО, а также 
их удельного объема в общем объеме ткани ПЖ, что сочета-
ется с увеличением удельного объема функционально актив-
ных β-клеток (с альдегид-фуксин положительной цитоплазмой) 
в общем объеме островков, по сравнению с этими показателя-
ми у животных с СД, которым не была введена плазмида. Хотя 
применение генной терапии не приводило к возвращению этих 
показателей до уровня контрольных групп, тем не менее отме-
чена четкая тенденция к их нормализации, что сочетается с 
нормализацией концентрации глюкозы в крови эксперимен-
тальных животных, которым вводился плазмидный комплекс. 
 
Ключевые слова: поджелудочная железа, β-клетки, структура, 
апоптоз, TUNEL-метод, сахарный диабет, генная терапия. 
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Проблема сахарного диабета (СД) считается одной из основных про-
блем здравоохранения XXI века и пятой по значимости причиной 
смертности во всем мире [2, 6]. Распространенность СД неуклонно уве-
личивается, особенно с возрастом, что позволяет считать это заболе-
вание возрастзависимым. В США примерно 20 % населения в возрасте 
свыше 60 лет больны СД [2]. Следует отметить выраженную тенденцию 
к увеличению числа заболевших СД: к 2030 г. ожидается рост числен-
ности больных с этой патологией во всем мире до 370 млн человек [11]. 
Учитывая прогнозируемое постарение населения, очевидно, что доля 
больных пожилого возраста будет также увеличиваться. 

В патогенезе СД (I типа) ведущую роль играет повреждение панкреа-
тических островков (ПО) Лангерганса, в частности в результате аутоим-
мунного процесса, что приводит к недостаточности синтеза инсулина. 
При моделировании СД у экспериментальных животных широко приме-
няется введение стрептозотоцина (СТЦ), оказывающего токсическое дей-
ствие на β-клетки поджелудочной железы (ПЖ). Модель СТЦ-зависимого 
экспериментального СД является наиболее употребляемой как для изуче-
ния механизмов развития заболевания (в том числе в различные возраст-
ные периоды), так и для поиска новых подходов для его коррекции. 

При изучении патофизиологии СД особый интерес вызывает про-
блема апоптоза, поскольку появляется все больше доказательств апоп-
тотического механизма гибели клеток различных органов при этой 
патологии [1, 8]. В связи с этим принципиально важным является изу-
чение характера клеточной гибели инсулоцитов, в первую очередь об-
разующих центральную часть островков, синтезирующих инсулин, 
β-клеток, которые составляют 60—70 % общего их числа. Считается, что 
у больных с диагностированным СД 60—90 % β-клеток либо разрушены, 
либо пребывают в состоянии дисфункции [7]. Оценка интенсивности 
апоптоза в ПО может служить одним из критериев эффективности раз-
личных подходов лечения СД. 

В то же время, многие исследования указывают на существенные 
различия уровня апоптоза β-клеток у больных СД – от его отсутствия 
до достаточно высоких значений. Так, исследование группы авторов из 
одной и той же лаборатории показало незначительное повышение уров-
ня апоптоза (приблизительно 0,2 TUNEL-положительных клеток на 
один ПО) по сравнению с их отсутствием у здоровых пациентов [5], а в 
другом исследовании – увеличение количества таких клеток на 6 %, 
что вдвое превышает их число в контрольной группе [9]. Сочетание 
высоких значений показателей концентрации глюкозы в крови, ацидоза 
и других неблагоприятных факторов с низким уровнем апоптоза β-кле-
ток у таких пациентов указывает на то, что эти клетки могут быть более 
устойчивыми и выносливыми, чем принято считать [7]. 

Как и другие типы клеток, инсулоциты обладают способностью 
восстанавливаться после повреждения и обновляться. Допускается их 
способность к пролиферации, а также и такой механизм, как диффе-
ренцировка клеток-предшественников [4, 7]. Кроме того, сильный при-
ток лимфоцитарных клеток при воспалительной реакции может стиму-



Т. Ю. КВИТНИЦКАЯ�РЫЖОВА, С. П. ЛУГОВСКОЙ, П. П. КЛИМЕНКО, Г. В. ХАБЛАК И ДР  

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

228 

лировать репликацию ДНК β-клеток [10]. Тот факт, что β-клетки могут 
получать определенные преимущества от наличия воспалительного про-
цесса, а также их относительная устойчивость при неблагоприятных 
воздействиях, вселяет некоторый оптимизм. Все это указывает на су-
ществование мощных путей их выживания и на целесообразность поис-
ка новых подходов, дающих этим клеткам мягкий толчок для движения 
в правильном направлении. 

В огромном массиве работ, посвященных поиску путей коррекции 
СД, особое место занимают исследования в области генной терапии. 
Коллективом сотрудников Института молекулярной биологии и гене-
тики НАН Украины под руководством академика В. А. Кордюма был 
сконструирован эукариотический вектор экспрессии гена препроинсу-
лина человека для последующей доставки в неэндокринные клетки 
млекопитающих с целью разработки экспериментальной генной тера-
пии диабета I типа [3]. Последовательность гена препроинсулина чело-
века высокогомологична последовательности гена препроинсулина экс-
периментальных животных, а также обладает высокой внутренней го-
мологией в связи с присутствием множественных кратких повторов [3]. 

Целью настоящей работы было изучение возрастных морфологи-
ческих, гистохимических и морфометрических особенностей, а также 
проявлений апоптоза в ПЖ при моделировании СТЦ-зависимого СД и 
его коррекции с помощью генной терапии – экспериментальным 
препаратом PEI-pDNA комплексом, несущим ген препроинсулина. 

 
Материал и методы. Исследования проводили на мышах линии 

C57BL/6j двух возрастных групп: 3—5-месячные и 18—20-месячные. 
Для моделирования СД 1 раз в день в течение 5 суток делали 

внутрибрюшинную инъекцию СТЦ ("Sigma", США) из расчета 40 мг/кг 
на цитратном буфере (0,1 моль/л, рН 5). Развитие гипергликемии конт-
ролировали с помощью глюкометра (Accu-Chek Active, Германия). Забор 
крови проводили натощак с помощью микрокапилляров из ретроор-
битального венозного синуса. Животных декапитировали через 5 недель 
после развития стойкой гипергликемии. В качестве контроля использо-
вали интактных животных того же возраста, которым внутрибрюшинно 
вводили цитратный буфер. 

Часть животных с СТЦ-индуцированным СД (3—5-месячные) под-
вергалась генной терапии плазмидным комплексом PEI-pDNA, содер-
жащим ген препроинсулина. Через 4 недели после развития устойчи-
вого диабета в их печень вводился раствор, содержащий плазмидный 
вектор для доставки гена препроинсулина человека, который был полу-
чен в отделе регуляторных механизмов клетки (руководитель – акаде-
мик НАМН Украины В. А. Кордюм) Института молекулярной биоло-
гии и генетики НАН Украины. Плазмида со встроенным геном препро-
инсулина человека, преципитированная полиэтиленимином (ПЭИ, 
25кД), готовилась ex tempere за 10 мин до введения. Объем преципити-
рованной ДНК составлял 90 мкл, содержание плазмидной ДНК в пре-
парате – 10 мкг (на одно животное), весовое соотношение ДНК/ПЭИ 
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составляло 1:2. Перед введением препарата ДНК животных выдержива-
ли на голоде в течение 4 часов. После введения их в глубокий наркоз 
(смесь 5 % кетамина с ксилозином – 1:10 по 100—150 мкл в зависимо-
сти от массы тела животного) делали небольшой разрез размером 1 см 
чуть ниже левого подреберья – сначала кожи, а затем брюшины. В 
поле зрения была отчетливо видна нижняя часть печени, в частности 
большая ее доля. Именно сюда вводили препарат ДНК инсулиновым 
шприцом с иглой G29. После этого накладывали шелковыми стериль-
ными нитями шов – сначала на брюшине, а затем на коже. Опериро-
ванные животные через 10—15 мин выходили из наркоза и начинали 
двигаться в клетке. Группа сравнения (мыши с СТЦ-индуцированным 
диабетом) и контрольная группа мышей получали физиологический 
раствор в том же объеме. 

На 30-е сут после введения плазмиды животных декапитировали. 
Использовано 12 контрольных мышей (7 молодых и 5 старых), 15 со 
СТЦ-индуцированным диабетом (10 молодых и 5 старых) и 6 молодых 
со СТЦ-индуцированным диабетом, получавших плазмиду с геном пре-
проинсулина человека. 

ПЖ изучали с помощью стандартных гистологических методов – 
фиксировали в фиксаторе Буэна, обезвоживали по стандартной методи-
ке в растворах этанола возрастающей концентраци и заливали в пара-
фине типа 6 (Richard-Allan Scientific, США). Гистологические срезы ок-
рашивали гематоксилином и эозином, а также альдегид-фуксином по 
Гомори (для выявления секреторных гранул в β-клетках ПО). 

Полученные гистологические препараты изучали и фотографи-
ровали при увеличении ×40, ×100, ×200 и ×400 с использованием систе-
мы анализа изображений на основе микроскопа Olympus BX51 с про-
граммным обеспечением Olympus DP-Soft 3.2. 

Во всех группах экспериментальных животных вычисляли следую-
щие морфометрические показатели: количество ПО на 1 мм2 площади 
гистологического среза ПЖ, удельный объем эндокринной ткани в об-
щем объеме ПЖ, удельный объем β-клеток в общем объеме ПО, коли-
чество дистрофически измененных инсулоцитов в ПО, количество лим-
фоцитов в ПО. 

Апоптоз выявляли с помощью иммуногистохимического варианта 
TUNEL-метода с использованием коммерческих наборов (ApopTag® Plus 
Peroxidase In Situ Apoptosis Detection Kit, Chemicon, США). Кусочки ткани 
ПЖ фиксировали в 4 % растворе очищенного параформальдегида на фос-
фатном буфере не более 24 часов. После стандартной гистологической 
обработки их заливали в Paraplast X-TRA и изготовляли срезы толщиной 
5 мкм. Депарафинированные срезы подвергали воздействию протеиназы К 
для разрыва связей, образовавшихся при фиксации альдегидами. Для по-
давления активности эндогенной пероксидазы срезы обрабатывали 3 % 
раствором перекиси водорода. Главным этапом TUNEL-метода является 
катализируемая (1 ч при 37 °С) ферментом терминальной диоксинуклеоти-
дилтрансферазой (TdT) реакция присоединения нуклеотидов, соединен-
ных с дигоксигенином, к образованным в процессе апоптоза 3-ОН-кон-
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цам олигонуклеосомальных фрагментов молекулы ДНК. Далее срезы ин-
кубировали (30 мин при комнатной температуре) в анти-дигоксигенино-
вом конъюгате (антитела, связанные с пероксидазой). При добавлении ди-
аминобензидина (ДАБ) и перекиси водорода пероксидаза катализирует 
окисление ДАБ с образованием нерастворимого темно-коричневого про-
дукта реакции в местах фрагментации ДНК. Докраску тканей производили 
с помощью метиленового зеленого. 

Негативный контроль реакции проводили путем аналогичной обра-
ботки срезов с заменой фермента TdT эквивалентным количеством бу-
фера. В качестве позитивного контроля использовали предоставленные 
в наборе для определения апоптоза срезы мышиной молочной железы, 
взятой через 3—5 сут после прекращения вскармливания потомства. 
Для количественной оценки выраженности апоптоза вычисляли коли-
чество TUNEL-положительных клеток в ПО. 

Статистический анализ проводили методами непараметрической 
статистики с использованием программного продукта STATISTICA 6.0 
Stat Soft inc. Для проверки статистических гипотез использовали крите-
рий U Вилкоксона – Манна – Уитни. 

 
Результаты и их обсуждение. Эффект моделирования СД с помо-

щью введения СТЦ, а также его коррекции с помощью генной терапии 
выявлялся путем определения концентрации глюкозы в крови экспери-
ментальных животных. При экспериментальном СД у молодых живот-
ных она увеличивалась практически вдвое – (4,5 ± 0,48) ммоль/л в 
контроле и (18,64 ± 2,85) ммоль/л при СД, а при введении PEI-pDNA 
(комплекса, несущего ген препроинсулина) снижалась, приближаясь к  
контрольному уровню – (6,07 ± 1,6) ммоль/л. 

В условиях моделирования СД при гистологическом исследовании 
в обеих возрастных группах отмечены существенные структурные 
изменения всех компонентов ПЖ – отёк соединительнотканной стро-
мы органа, расширение просветов и полнокровие кровеносных капил-
ляров, расширение просветов протоков, а также дистрофические изме-
нения экзо- и эндокринной части железы. ПО, отграниченные от экзо-
кринной части ПЖ тонкими прослойками соединительной ткани, за-
метно уменьшались в размерах по сравнению с контролем, приобретая 
зачастую вытянутую форму (рис. 1 а, б). В инсулоцитах, расположен-
ных вокруг расширенных гемокапилляров, отмечали просветление ци-
топлазмы и пикноз ядер. 

При окраске гистологических срезов ПЖ альдегид-фуксином по Го-
мори (A—F) обнаружено, что воздействие СТЦ приводит к резкому сни-
жению количества β-инсулоцитов с A—F-позитивными цитоплазматичес-
кими гранулами в ПО. Вместе с этим в β-инсулоцитах заметно снижа-
ется и общее количество содержащихся в цитоплазме A—F-позитивных 
секреторных гранул (рис. 1 в, г), что является свидетельством нарушения 
процессов синтеза и секреции инсулина в этих клетках. Применение 
TUNEL-метода определения апоптоза позволило выявить увеличение 
количества TUNEL-положительных инсулоцитов в ПО (0,08 в контроле 
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и 3,25 при СД), что свидетельствует об усилениях процесса клеточной 
гибели при моделировании этой патологии. 

 

 
 

 

 
Рис. 1. Гистологические изменения панкреатических островков мо-

лодых мышей контрольной группы (а, в) и при СТЦ-инду-
цированном СД (б, г). Гематоксилин и эозин (а, б), альде-
гид-фуксин Гомори (в, г).  

 
При экспериментальном СД уменьшение размеров островков в ПЖ 

молодых мышей сочеталось со снижением их общего количества на 
единицу площади. В контрольной группе количество ПО определялось 
в пределах от 0,40 до 0,89 в 1 мм2 площади гистологического среза ПЖ, 
а при СТЦ-индуцированном СД, соответственно, от 0,14 до 0,61. При 
этом значения Ме (Q25; Q75) данного показателя в контроле 0,70 (0,67; 
0,71) и при СТЦ-индуцированном СД 0,29 (0,23; 0,36) обнаруживало 
статистически значимые (Рu < 0,05) отличия в группах (рис. 2 А).  
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Удельный объем эндокринной ткани в общем объеме ПЖ молодых 
мышей контрольной группы был в пределах минимальных и макси-
мальных значений от 0,49 усл. ед. до 1,57 усл. ед., а при СТЦ-инду-
цированном СД – от 0,12 усл. ед. до 0,50 усл. При этом значения Ме 
(Q25; Q75) данного показателя при СТЦ-индуцированном СД – 0,23 
(0,16; 0,32) статистически значимо (Рu < 0,05) отличались от контроля – 
0,95 (0,50; 1,25) (см. рис. 2 Б). 

 

 
Рис. 2. Изменения общего количества ПО в 1 мм2 площади среза ПЖ 

(А) и удельного объема ПО в общем объеме ПЖ (Б) у мо-
лодых мышей контрольной группы (1), с CТЦ-индуцирован-
ным СД (2) и при его коррекции PEI-pDNA комплексом (3). 

 
Для оценки функциональной активности β-клеток на окрашенных 

A—F препаратах ПЖ у молодых мышей планиметрическим методом оп-
ределяли удельный объем активно функционирующих β-клеток в об-
щем объеме ПО. В цитоплазме этих клеток, как известно, содержится 
большое количество секреторных гранул, которые окрашиваются A—F в 
интенсивно-фиолетовый цвет. Результаты проведенных исследований 
показали, что у контрольных мышей в ПО удельный объем β-клеток 
был в пределах от 15,42 усл. ед. до 72,00 усл. ед., определяя значения 
Ме (Q25; Q75) на уровне 46,12 (27,80; 61,50). При СТЦ-индуцированном 
СД этот показатель был в пределах от 0,0 усл. ед. до 23,54 усл. ед., 
определяя значения Ме (Q25; Q75) на уровне 4,90 (0,40; 9,04), что статис-
тически значимо отличало эту группу мышей от контроля (Рu < 0,05; 
рис. 3). 

При моделировании СД у старых животных отмечены аналогичные 
изменения ПЖ, однако они оказались значительно более глубокими и 
демонстративными. Количество островков, их величина, а также коли-
чество инсулоцитов в них уменьшалось по сравнению с контрольной 
группой более выраженно, чем у молодых. Дистрофические и деструк-
тивные изменения в клетках инсулярного аппарата оказались более вы-
раженными. Альтеративные изменения отдельных инсулоцитов, их ци-
толиз и кариолиз, наблюдались гораздо чаще, чем у молодых животных 
с СД. Заметно увеличивалась лимфоцитарная инфильтрация островков, 
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отмечался очаговый склероз, а также кистообразование на месте погиб-
ших островков. В периинсулярной области наблюдался отёк и окси-
филия клеток экзокринной части железы. 

 

 
 

   
Рис. 3. Удельный объем инсулоцитов с A—F позитивной цитоплаз-

мой в общем объеме островков ПЖ молодых мышей конт-
рольной группы (1), при СТЦ-индуцированном СД (2) и 
его коррекции с помощью PЕI-pDNA комплекса (3).  

 
У старых животных при СД были особенно интенсивно выражены 

процессы апоптоза как в инсулоцитах, эндотелиальных клетках крове-
носных капилляров, эпителиальных клетках выводных протоков, так и 
в ацинарных клетках ПЖ (рис. 4). Количество TUNEL-положительных 
клеток в десятки раз превышало этот показатель у молодых животных с 
экспериментальным СД. 

Воздействие PEI-pDNA комплекса на организм молодых мышей с 
экспериментальным СТЦ-индуцированным СД характеризовалось отно-
сительной сохранностью структуры экзокринной части ПЖ и более вы-
раженными изменениями структуры ПО. Они имели преимущественно 
округлую или несколько вытянутую форму, отмечалось большое коли-
чество инсулоцитов, имеющих светлую эозинофильную цитоплазму и 
округлое, с мелкими глыбками хроматина ядро. При окраске гистологи-
ческих срезов ПЖ A—F по Гомори в большинстве ПО выявлялись β-ин-
сулоциты с A—F-позитивными цитоплазматическими гранулами. Число 
таких клеток в ПО не превышало 30—40 % общего числа всех инсуло-

СТЦ-СД + 
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цитов, образующих ПО. Это было значительно меньше, чем в группе 
контроля, но заметно больше, чем у мышей с экспериментальным СТЦ-
индуцируемым СД (см. рис. 3). Вместе с тем, в ПО часто встречались 
единичные β-инсулоциты, у которых весь объем цитоплазмы был запол-
нен A—F-позитивными секреторными гранулами, а также многочислен-
ные клетки, у которых цитоплазма содержала единичные A—F-позитив-
ные секреторные гранулы или небольшое их количество. Все это уси-
ливало морфологическую гетерогенность ПЖ при экспериментальном 
СД и его коррекции с помощью генной терапии. 

 

 

 

 
Рис. 4. Апоптоз клеток в поджелудочной железе молодых (а) и ста-

рых (б, в, г, д, ж) мышей с СТЦ-индуцированным СД: а – 
апоптоз инсулоцитов в панкреатических островках (▼) и 
эндотелия кровеносных капилляров (→); б – апоптоз инсу-
лоцитов в панкреатических островках и ацинарных клеток 
ПЖ; в – митоз ацинарной клетки; г, д – апоптоз ацинар-
ных клеток ПЖ; ж – апоптоз эпителия выводного протока 
ПЖ (►). Метод TUNEL.  
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При введении плазмидного комплекса молодым мышам с экспери-
ментальным СД уровень апоптоза в ПЖ оказался ниже, чем у животных, 
не получавших соответствующего лечения. Если количество TUNEL-по-
ложительных клеток в группе СД составляло 3,25 на 1 ПО, то в группе 
СД + PEI-pDNA-комплекс – 1,22. 

Вместе с этим при коррекции СТЦ-индуцированного СД с помо-
щью PEI-pDNA-комплекса отмечали заметное по сравнению с СТЦ-ин-
дуцированным СД увеличение общего количества ПО в 1 мм2 площади 
среза ПЖ, что характеризовалось значительным увеличением мини-
мальных и максимальных значений этого показателя – от 0,34 до 1,04. 
При этом показатель Ме (Q25; Q75) был на уровне 0,54 (0,44; 0,57), что 
значимо (Рu < 0,05) отличало эту группу от мышей контрольной группы 
и мышей с СТЦ-индуцированном СД (см. рис. 2). 

При коррекции СТЦ-индуцированного СД с помощью PEI-pDNA 
комплекса в ПЖ молодых мышей заметно возрастала удельная площадь 
эндокринной ткани в общем объеме ПЖ, о чем свидетельствовали ко-
лебания этого показателя в пределах минимальных и максимальных 
значений – от 0,21 усл. ед. до 0,86 усл. ед. Это предопределяло значе-
ние Ме (Q25; Q75) на уровне 0,42 (0,22; 0,53), который статистически 
значимо (Рu < 0,05) превышал аналогичный в группе мышей с СД, но 
при этом был меньше, чем в группе контроля (см. рис. 2). 

При коррекции СТЦ-индуцированного СД с помощью PEI-pDNA-
комплекса удельный объем β-клеток в общем объеме ПО заметно уве-
личивался, обнаруживая статистически значимые (Рu < 0,05) отличия 
как по сравнению с контролем, так и с группой животных с экспери-
ментальным СТЦ-индуцированным СД (см. рис. 3). 

Таким образом, гистологические изменения в ПЖ мышей при воз-
действии СТЦ характеризуются выраженным отёком соединительноткан-
ной стромы органа, нарушением кровообращения (преимущественно в 
сосудах микроциркуляторного русла), уменьшением количества и разме-
ров ПО, дистрофией ацинарных клеток экзокринного аппарата железы, а 
также β-инсулоцитов, снижением их удельного объема в общем объеме 
ПО, что сопровождалось нарушением синтеза и секреции инсулина, и, 
как следствие, развитием экспериментального СД. При этом значительно 
повышался уровень апоптоза в ПЖ, что было особенно демонстративно 
у старых животных, у которых альтеративные изменения во всех компо-
нентах органа оказались значительно более выраженными. 

Структурные изменения в ПЖ молодых мышей с эксперименталь-
ным СТЦ-индуцированным СД, которые подвергались воздействию 
PEI-pDNA-комплекса, характеризуются полной сохранностью ацинар-
ной структуры экзокринной части ПЖ, умеренно выраженным отёком 
соединительнотканной стромы органа и полнокровием кровеносных 
сосудов, а также заметным увеличением количества функционально ак-
тивных ПО по сравнению с группой животных с СТЦ-индуцированным 
СД. Это проявлялось сохранностью формы и линейных размеров ПО, а 
также присутствием в островках до 40 % β-инсулоцитов, которые содер-
жали в своей цитоплазме большое или умеренное количество A—F-по-
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зитивных секреторных гранул. При этом в ПЖ несколько снижался 
уровень апоптоза. 

Морфометрические исследования показали, что у мышей с  
СТЦ-индуцированным СД по сравнению с контролем в ПЖ сущест-
венно снижалось количество ПО в общем объеме ткани ПЖ, которое, 
одновременно сопровождалось уменьшением удельного объема ПО и 
снижением в них функциональной (синтетической и секреторной) ак-
тивности β-клеток. Вместе с этим в результате коррекции СТЦ-индуци-
рованного СД с помощью PEI-pDNA-комплекса в ПЖ молодых мышей 
наблюдалось заметное увеличение количества ПО в общем объеме тка-
ни ПЖ, сопровождающееся не только заметным увеличением удельного 
объема ПО, но и увеличением функциональной активности β-клеток. 

Таким образом, применение генной терапии при эксперименталь-
ном СТЦ-индуцированном СД можно считать достаточно перспектив-
ным направлением, требующим дополнительных исследований. 
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На моделі стрептозотоциніндукованого цукрового діабету 
(ЦД) у молодих (3—5 міс) і старих (18—20 міс) мишей за до-
помогою світлооптичних, гістохімічних і морфометричних 
досліджень відзначено комплекс альтеративних змін панкре-
атичних острівців (ПО), що свідчить про розвиток дистро-
фічних процесів і зниження функціональної (синтетичної та 
секреторної) активності β-клітин, а також про посилення 
інтенсивності апоптозу, що було особливо демонстративним 
у старих тварин. При введенні молодим тваринам із ЦД 
плазмідного комплексу PEI-pDNA, що несе ген препроінсу-
ліну, виявлено певну нормалізацію структури підшлункової 
залози (ПЗ) і зниження інтенсивності апоптозу (зменшення 
кількості TUNEL-позитивних клітин). Відбувається збіль-
шення загальної кількості ПО, а також їх питомого об’єму в 
загальному об’ємі тканини ПЗ, що поєднується зі збіль-
шенням питомого об’єму функціонально активних β-клітин 
(з альдегід-фуксин позитивною цитоплазмою) в загальному 
об’ємі острівців, порівняно з такими показниками у тварин 
із ЦД, яким не була введена плазміда. Хоча застосування 
генної терапії не приводило до повернення цих показників 
до рівня контрольної групи, тим не менш, відзначена чітка 
тенденція до їх нормалізації, що корелює із нормалізацією 
показників концентрації глюкози в крові експерименталь-
них тварин, яким вводився плазмідний комплекс. 
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investigations using modeling streptozotocin-induced diabetes 
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revealed changes in the pancreatic islets (PI) evidencing for the 
development of dystrophic processes and decrease of functional 
(synthetic and secretory) activities of β-cells as well as for 
enhanced intensity of the apoptosis, being more demonstrative in 
the old animals. The injection of experimental plasmid complex 
PEI-pDNA carrying preproinsulin gene to the young mice with 
DM resulted in the certain normalization of organization of the 
pancreatic gland (PG) structure and decrease of apoptosis 
intensity, namely: decrease of the number of TUNEL-positive 
cells. The total number of PI and their specific volume in overall 
PG tissue volume were increased, having been combined with 
increase of specific volume of the functionally active β-cells (with 
aldehyde-fucsin positive cytoplasm) in the overall volume of 
islets, as compared with similar indices in the DM animals with 
no plasmid injected. Although the use of gene therapy did not 
lead to the return of these indices to the level of control animals, 
there was a clear tendency to their normalization, which 
correlated with normalization of the blood glucose concentration 
in the experimental animals following administration of plasmid 
complex. 
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СУМЕРКИ И РАССВЕТ – КРИТИЧЕСКИЕ 
ПЕРИОДЫ ЦИРКАДНЫХ РИТМОВ У МЫШЕЙ 

ЛИНИИ СВА РАЗНОГО ВОЗРАСТА  
 
 

У молодых (3—6 мес), взрослых (12—15 мес) и старых (26—
28 мес) самцов мышей линии СВА изучали циркадные ритмы 
(ЦР) сна/бодрствования, спонтанной двигательной активности, 
потребления пищи и воды при естественном режиме светового 
дня в период весеннего равноденствия. Наиболее выраженны-
ми возрастными изменениями характеризуются переходные 
периоды подъема и снижения ЦР, наступающие после сумерек 
и перед рассветом. Активация и торможение у старых мышей 
наступали на 1—2 часа позже, чем у молодых. Доля бодрству-
ющих особей и двигательная активность имели два пика ноч-
ной активности, которые были разделены периодом своеобраз-
ной полуночной "сиесты", когда большая часть мышей спала 
или отдыхала. Корреляция между ЦР изученных показателей и 
освещенностью снижалась при старении, что может свидетель-
ствовать об ослаблении влияния освещенности на формирова-
ние суточных ритмов в старших возрастах.  
 
Ключевые слова: старение, циркадные ритмы, сон/бодрствова-
ние, двигательная активность, потребление пищи и воды. 

 
 
Роль сниженных адаптивных возможностей в процессах старения и разви-
тия сопутствующей патологии общепризнана [1]. Вместе с тем, очевидно, 
что жизнеспособность организма зависит не только от функционального 
состояния отдельных адаптивных систем, но и координации их действия. 
Циркадные ритмы (ЦР) являются генетически запрограммированными 
механизмами, которые обеспечивают такую координацию, в частности в 
ответ на чередование светлого и темного периодов суток. Почти все клет-
ки организма имеют циркадные часы, которые организованы в иерархию, 
на вершине которой находятся главные часы организма, расположенные в 

                                                 
 Д. А. Толстун, В. В. Безруков, Х. К. Мурадян, 2015. 
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супрахиазматических ядрах гипоталамуса (СХЯГ). Главные часы осущест-
вляют коррекцию внутренних часов, в основном благодаря импульсации, 
которая поступает по ретиносупрахиазматическому тракту (photic pathway), 
или сигналам, идущим из различных метаболических и гормональных си-
стем (non-photic pathways). Удаление СХЯГ приводит к утрате ритмичности 
многих, но не всех ЦР. Это указывает на то, что в поддержании ЦР опре-
деленную роль играют и вне-гипоталамические факторы [23—25, 29, 32]. 

Старение и ЦР, очевидно, связаны по принципу порочного круга. 
Старение может компрометировать ЦР, тогда как нарушенные ЦР, в свою 
очередь, способствуют снижению адаптивных возможностей и развитию 
таких видов возрастной патологии, как метаболический синдром, гипер-
тензия, диабет, опухоли, болезни Альцгеймера, Паркинсона и др. [6, 11, 
20, 30, 31, 35—37]. Более того, комплекс экспериментальных, клинических 
и эпидемиологических исследований свидетельствует о том, что в услови-
ях аномальных ЦР у животных и человека отмечаются неудовлетвори-
тельное состояние здоровья и меньшая продолжительность жизни [2, 10, 
13, 16, 17, 28, 33]. Наиболее характерным возрастным изменением ЦР 
считается нарушение ритмичности. У мышей фрагментация ЦР становит-
ся особенно частой, начиная с 22—30-месячного возраста. Такие измене-
ния сопровождаются анатомическими и физиологическими нарушениями 
СХЯГ на клеточном и тканевом уровнях. Причем изменения мембран 
нейронов и постсинаптических токов происходят одновременно с образо-
ванием субпопуляции клеток, которая функционирует в "противофазе", 
тем самым усиливая асинхронность и снижая амплитуду ЦР [5, 12, 18, 22]. 
По крайней мере, некоторые из этих возрастных изменений обратимы и 
могут быть восстановлены с помощью различных физиологических и фар-
макологических вмешательств, как это было показано в пионерских ис-
следованиях с пересадкой СХЯГ плода старым крысам, что приводило к 
восстановлению ЦР и продлению жизни [21]. 

Сложность изучения ЦР обусловлена, прежде всего, необходимостью 
измерения исследуемых переменных по возможности чаще, чтобы не 
упустить информацию о критических точках, одновременно уменьшая до 
минимума внешнее вмешательство, чтобы не нарушить в целом "уязвимую" 
основу ЦР. С этой точки зрения, неинвазивные измерения, при которых к 
тому же исключен прямой контакт с исследуемым объектом, приобретают 
особую значимость, что и предопределило выбор использованных нами 
показателей. Другой важной особенностью таких исследований является 
то, что ЦР были эволюционно установлены и усовершенствованы с учетом 
постепенного перехода светлого и темного периодов дня по мере наступ-
ления сумерек и рассвета. Известно, что именно такие переходные перио-
ды массовой активации одних и торможения других систем являются кри-
тическими для функционирования всех сложных образований, каковыми, 
безусловно, являются биологические объекты. Сниженные адаптивные воз-
можности могут далее усугубить ситуацию в старших возрастах. Очевидно, 
не случайно, что тяжкие нарушения типа инсульта или инфаркта, особен-
но у старых пациентов, наступают преимущественно в предрассветные 
часы [4, 7, 15, 19, 33]. Этот очевидный факт почему-то игнорируется в 
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большинстве исследований, проводимых на лабораторных грызунах, кото-
рые обычно содержатся в режиме мгновенного переключения света/темно-
ты (12:12 часов). Отличительной особенностью наших исследований явля-
лось то, что мы придерживались природного режима солнечного дня, од-
новременно сохранив равенство продолжительности периодов света/темно-
ты, проводя исследования во время весеннего равноденствия. 

Цель работы – изучить ЦР комплекса метаболических и поведен-
ческих реакций у лабораторных мышей разного возраста при их содер-
жании в условиях естественной смены светового режима. 

Материал и методы. Опыты проводили на 10 молодых (3—6 мес.), 
10 взрослых (12—15 мес.) и 10 старых (26—28 мес.) самцах мышей долго-
живущей линии СВА, колония которых содержится в виварии ГУ "Ин-
ститут геронтологии НАМН Украины" в течение многих лет. Животных 
содержали в стандартных условиях вивария (гранулированный комби-
корм и вода ad libitum). Для обеспечения примерного равенства светлого 
и темного периодов, опыты были проведены в период весеннего равно-
денствия (19—25 марта). Освещенность комнаты, в которой содержались 
мыши, была не более 5—10 люксов в течение темного периода суток (с 
20 ч до 6 ч). Она росла до дневного уровня (100—450 люксов) при рассве-
те (с 600 до 800 ч) и снижалась с наступлением сумерек (с 1800 ч до 2000 ч). 

Измерения проводили каждые два часа в течение шести последова-
тельных суток. Большинство измерений проводились дважды, что обес-
печивало более 140 замеров каждого показателя (12·6·2 = 144). При 
этом время проведения замеров чередовали каждый день, сменяя их по 
четным и нечетным часам, что обеспечило до шести измерений на 
каждый час суток (144 : 24 = 6). Для наблюдений в ночные часы ис-
пользовали слабую лампу накаливания, которая располагалась в проти-
воположном от мышей углу комнаты. Свет лампы дополнительно экра-
нировали так, чтобы освещенность у клеток не превышала 5-10 люкс.  

Режим сна/бодрствования оценивали по числу спящих животных, 
которое определяли визуально, учитывая характерную позу спящих мы-
шей. Как и для всех других изученных показателей, такие данные пред-
ставляли средние величины для 10 мышей каждой возрастной группы. 
Перед проведением основной серии проводились специальные трени-
ровки для быстрого определения числа спящих и передвигающихся мы-
шей в условиях наших экспериментов.  

Спонтанную двигательную активность (СДА) определяли одновре-
менно с числом спящих мышей. Так как определенная часть животных 
обычно бодрствовала, но не изменяла свое местоположение в клетке, 
то двигающимися считались мыши, которые перемещались хотя бы на 
несколько сантиметров в течение визуальной оценки. 

Потребление пищи и воды определяли с помощью измерения веса бу-
тылки с водой или гранул пищи на цифровых электронных весах (± 10 мг). 
Потребление пищи и воды выражали в процентах от массы тела за 1 ч.  

Коэффициент вариации (КВ) вычисляли по отношению стандарт-
ного отклонения (СО) и средней величины (СВ) и выражали в % 
(КВ = 100·СО/СВ).  
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Амплитуду ЦР также выражали в % и вычисляли по такой формуле: 

Амплитуда = 100·(max — min)/max, 

где max и min – максимальные и минимальные среднечасовые значения.  
Корреляцию между исследуемыми показателями вычисляли с помо-

щью непараметрического рангового коэффициента корреляции Спирмана. 
Влияние факторов, связанных с циркадными и возрастными изме-

нениями, оценивали с помощью однофакторного (one-way ANOVA) и 
двухфакторного (factorial ANOVA) дисперсионного анализа, а также 
критерия Вилкоксона – Манна – Уитни. 

Постановка экспериментов была утверждена комитетом по этике 
при работе с животными ГУ "Институт геронтологии им. Д. Ф. Чебота-
рева НАМН Украины" (12 июня 2014 г.).  

 
Результаты и их обсуждение 
Возрастные особенности ЦР бодрствования 
Режим бодрствования/сна является принципиальным детерминантом 

для динамики ЦР практически всех других переменных. Этот показатель 
анализировался с помощью двухфакторного дисперсионного анализа 
(factorial ANOVA), который позволяет оценить влияние трех факторов. Два 
из них относятся к "чистым" эффектам циркадных (Fц) и возрастных (Fв) 
факторов. Третий F-критерий характеризует их совместное действие (Fцв) и, 
по существу, оценивает возрастные изменения циркадных факторов. Доля 
бодрствующих мышей отличалась высокой достоверностью циркадного 
компонента (P < 10—30), что указывает на удачный подбор условий экспери-
мента. Как показали результаты предыдущих серий аналогичных опытов, в 
противном случае достоверность влияния циркадных факторов была су-
щественно меньше (данные не представлены). Влияние факторов, свя-
занных с возрастом (P < 0,05) и совместным действием возраста и циркад-
ного фактора (P < 0,001), было меньшим, но также достоверным (рис. 1).  

 

 
Рис. 1. Изменение доли бодрствующих молодых (сплошная линия), 

взрослых (штриховая линия) и старых (пунктирная линия) 
мышей в течение суток. Здесь и на рис. 2—4: приведены 
F-критерии и их достоверность для факторов, связанных с 
циркадными изменениями (Fц), возрастом (Fв) и их совмест-
ным действием (Fцв). 
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Особый интерес представляли возрастные отличия в периоды ак-
тивации и торможения. В целом, эти относительно короткие проме-
жутки времени отличались более существенными возрастными разли-
чиями, чем в остальные часы суток (см. рис. 1). Судя по данным 
ANOVA, возрастные различия доли бодрствующих особей были высоко 
достоверными как в фазе пробуждения (P < 0,003), так и засыпания 
(P < 0,002). При этом молодые мыши раньше просыпались вечером и 
быстрее засыпали в предрассветные часы. Взрослые и старые мыши, по 
существу, начинают пробуждаться соответственно на 1 час и 2 часа 
позже вечером и труднее засыпают утром. Заслуживает особого вни-
мания тот факт, что наименьшие возрастные различия наблюдаются в 
периоды минимальных (с 12 до 17 ч) и максимальных (с 2 до 6 ночи) 
величин доли бодрствующих особей (см. рис. 1). Независимо от воз-
раста мыши, видимо, могут адаптироваться как к низким, так и к высо-
ким, но стабильным периодам ЦР.  

 
ЦР спонтанной двигательной активности  
Число двигающихся мышей, очевидно, должно быть пропорцио-

нально числу бодрствующих. Видимо, поэтому между этими перемен-
ными существовала высокая положительная корреляция. И хотя такая 
корреляция несколько снижалась при старении (R = 0,84, P < 10—30 у 
молодых, R = 0,77, P < 10—28 у взрослых и R = 0,73, P < 10—26 у старых), 
их достоверность во всех возрастных группах сохранялась на очень 
высоком уровне. Тем не менее, динамика ЦР СДА заметно отличалась 
от таковой для доли бодрствующих особей. В группе молодых мышей 
наблюдалась два пика активности. Причем первый пик наступал к 
20 часам и был несколько выше второго пика, который приходился к 
3 часам ночи. У взрослых мышей оба пика активности наступали на час 
позже (к 21 часу и к 4 часу ночи). В группе старых мышей первый пик 
СДА наступал на 2 ч позже (к 22 часам) и был заметно меньше, чем 
второй пик, который, как и у взрослых, приходился к 4 часам (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Изменение доли спонтанно двигающихся молодых (сплош-

ная линия), взрослых (штриховая линия) и старых (пунк-
тирная линия) мышей в течение суток.  
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Между двумя пиками СДА образовалась своеобразная "впадина" с 
минимумом в полночь. В отличие от распространенного представления 
о том, что мыши – ночные животные, и пик их активности наступает 
ближе к полуночи, в полночь большая часть животных спала или отды-
хала. Доля двигающихся молодых и взрослых мышей в этот период не 
превышала 10 %, а у старых особей вообще была ближе к 3 %. И толь-
ко после такой своеобразной полуночной "сиесты" наступал основной 
пик активности, который длился от 1 часа до 4 часов ночи (см. рис. 2). 
Результаты дисперсионного анализа свидетельствуют о том, что, как и в 
случае доли бодрствующих особей, суточный ритм СДА имеет чрезвы-
чайно высокую циркадную составляющую (P < 10—30) на фоне также до-
стоверного, но менее выраженного влияния возрастных факторов 
(P < 10—4). 

В светлое время суток (с 6 до 17 часов) СДА во всех возрастных 
группах была минимальна и, как правило, не превышала 5 % (см. 
рис. 2). Как и для других изученных переменных, периоды активации и 
торможения, наступающие после сумерек и перед рассветом, характе-
ризовались наибольшими возрастными различиями СДА (см. рис. 2).  

 
ЦР потребления пищи  
Хотя для потребления пищи не характерны два пика, как в случае 

доли бодрствующих и СДА, тем не менее, для этого показателя также 
характерна высокая достоверность циркадного компонента (P < 10—30). 
Влияние факторов возраста (P < 6·10—4) и совместного действия воз-
растных и циркадных факторов (P < 5·10—4) было достоверно, но замет-
но меньше (рис. 3). 

 

 
Рис. 3. ЦР потребления пищи молодыми (сплошная линия), взрос-

лыми (штриховая линия) и старыми (пунктирная линия) 
мышами в течение суток. 

 
Темпы роста или падения потребления пищи в период активации и 

торможения у молодых мышей были выше, чем у взрослых и особенно 
старых мышей. Так, в период с 18 ч до 21 ч потребление пищи в группе 
молодых и взрослых мышей росло до 502 % и 322 %, соответственно, 
тогда как у старых животных оно снижалось на 43 %. Соответствующие 
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проценты снижения в период с 4 ч до 7 ч составляли 492 %, 190 % и 
132 % (см. рис. 3).  

 
ЦР потребления воды  
Потребление воды, как и все другие изученные переменные, сохра-

няло высокую достоверность циркадного компонента (P < 10—25). Одна-
ко в отличие от всех других показателей оно было единственным, для 
которого влияние факторов, связанных с возрастом и совместным дей-
ствием возраста и ЦР, было недостоверным (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. ЦР потребления воды молодыми (сплошная линия), взрос-

лыми (штриховая линия) и старыми (пунктирная линия) 
мышами в течение суток. 

 

Для потребления воды менее выраженными были также возрастные 
отличия в период активации и торможения (см. рис. 4). Судя по ЦР, 
амплитуде и вариации, для потребления воды характерен более ста-
бильный уровень и меньшие суточные перепады. 

Таким образом, периодические изменения и связанная с ними рит-
мичность функционирования являются основополагающей характеристи-
кой многих, если не всех, физиологических систем. Такое утверждение 
особенно справедливо для эволюционно древних и "отшлифованных" рит-
мов, генерируемых в ответ на чередование суточной освещенности. Эти 
ритмы влияют практически на все аспекты жизнедеятельности, включая 
регуляцию сна/бодрствования, двигательной активности, состояния пище-
варительной, сердечно-сосудистой, эндокринной, детоксикационной, вы-
делительной и других систем [6, 8, 13, 14, 26]. В целом, сравнение дина-
мики ЦР изученных нами переменных позволяет заключить, что все они 
обладают чрезвычайно высоким циркадным компонентом. Влияние фак-
торов, связанных с возрастом и совместным действием ЦР и возраста, ме-
нее выраженно, но также достоверно (кроме потребления воды). Поведен-
ческие показатели (доля бодрствующих и СДА) имели два пика актив-
ности, которые наступали после сумерек и до рассвета. Эти пики были 
разделены периодом своеобразной полуночной сиесты, когда большая 
часть мышей спала или отдыхала. Динамику ЦР только с большим при-
ближением можно считать синусоидальной. Наиболее "уязвимыми" при 
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старении представляются сравнительно короткие периоды подъема и па-
дения (активации и торможения), которые наступают сразу после сумерек 
и перед рассветом. Помимо прочего, такая динамика позволяет заклю-
чить, что световые сигналы могут участвовать в активации, но не в тормо-
жении, которое, по существу, начинается за несколько часов и заверша-
ется к моменту наступления рассвета. Наименьшие возрастные различия 
исследованных показателей характерны для периодов относительной ста-
бильности в дневное время, когда изученные величины минимальны. Од-
нако такие различия в значительной степени нивелируются и в период 
ночного плато активности (1—4 часа ночи), когда величины исследован-
ных показателей близки к максимуму.  

На основании изложенного можно заключить, что именно переходные 
периоды – сумерки и рассвет – могут быть критическими для поддер-
жания ЦР, особенно у старых животных с их ограниченными адаптивными 
возможностями. 
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СУТІНКИ І СВІТАНОК – КРИТИЧНІ ПЕРІОДИ  
ЦИРКАДНИХ РИТМІВ У МИШЕЙ ЛІНІЇ СВА РІЗНОГО ВІКУ 

 
Д. О. Толстун, В. В. Безруков, Х. К. Мурадян 

 
Державна установа "Інститут геронтології  

ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України", 04114 Київ 
 
У молодих (3—6 міс), дорослих (12—15 міс) і старих (26—
28 міс) самців мишей лінії СВА вивчали циркадні ритми 
(ЦР) сну/неспання, спонтанної рухової активності, спожи-
вання їжі й води при природному режимі світлового дня у 
період весняного рівнодення. Найбільш вираженими вікови-
ми змінами характеризуються перехідні періоди підйому та 
зниження ЦР, що наступають після сутінків і перед світан-
ком. Активація й гальмування у старих мишей починалися 
на 1—2 години пізніше, ніж у молодих. Частка тварин, що не 
спали, і рухова активність мали два піки нічної активності, 
які були розділені періодом своєрідної опівнічної "сієсти", 
коли більша частка мишей спала або відпочивала. Кореляція 
між ЦР вивчених показників і освітленістю знижувалася при 
старінні, що може свідчити про ослаблення впливу освітле-
ності на формування добових ритмів у старшому віці.  
 
 

DUSK AND DAWN ARE THE CRITICAL PERIODS  
IN CIRCADIAN RHYTHMS OF CBA MICE OF DIFFERENT 

AGES 
 

D. A. Tolstun, V. V. Bezrukov, Kh. K. Muradian 
 

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

 
Circadian rhythms (CR) of the wake/sleep, spontaneous 
locomotor activity and feed and water consumption were studied 
in the young (3—6 mo), adult (12—15 mo) and old (26—28 mo) 
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male CBA mice in the luminance regimen of the natural solar 
day at the vernal equinox. The most significant age-related 
differences of the rhythms were associated with transitional 
periods occurring around the dusk and dawn. Both activation and 
inhibition of the CR in the group of old vs. young mice occurred 
with a 1—2 h delay. The wakefulness and locomotor activity 
revealed two peaks of activity separated by a short period when 
the majority of mice were sleeping or resting (midnight siesta). 
Correlation between the CR and luminosity decreased during 
aging obviously because of the declined input of photic pathways 
in the generation of CR in elder age.  
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ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ РЕАКТИВНОСТІ 
ІЗОЛЬОВАНИХ СЕГМЕНТІВ ГРУДНОЇ АОРТИ 

ЩУРІВ ПРИ ХРОНІЧНОМУ БОЛЮ 
 
 

У дослідах на дорослих (8—9 міс) і старих (22—23 міс) білих 
щурах-самцях показано, що через 1 міс. після перев’язки 
сідничного нерва (модель хронічного болю) у дорослих тва-
рин достовірно зменшується констрикторна реакція ізольо-
ваних сегментів грудної аорти на норадреналін (НА), а у 
старих, навпаки, достовірно збільшується порівняно з конт-
рольними (псевдооперованими) тваринами. У дослідах із 
застосуванням ендотелійзалежного вазодилатоатора ацетил-
холіна та ендотелійнезалежного вазодилататора нітропрусида 
натрію не виявлено достовірних відмінностей у розвитку су-
диннорозширювальних реакцій і реактивності судинної сіт-
ки до ендогенного та екзогенного NO між контрольними і 
дослідними тваринами обох вікових груп. Таким чином, при 
хронічному болю у дорослих і старих щурів різноспрямовано 
змінюється реактивність ізольованих сегментів грудної аорти 
до симпатичного медіатора НА – у дорослих зменшується, а 
у старих збільшується. Місцеві механізми регуляції судинно-
го тонусу, опосередковані NO, під впливом хронічного болю 
у дорослих і старих щурів істотно не змінюються. 
 
Ключові слова: реактивність ізольованих сегментів, вазокон-
стрикторні реакції, вазодилататорні реакції, вікові особливості. 
 

 
 
Біль – поняття клінічно та патогенетично неоднорідне. Він відрізня-
ється за інтенсивністю, локалізацією, суб’єктивними проявами і може 
супроводжуватися якісними, кількісними, сенсорними розладами різ-
них модальностей чутливості. По мірі перебігу патологічного процесу 
може страждати глибока чутливість і складні види чутливості. 

На підставі патофізіологічних механізмів прийнято розрізняти но-
цицептивний та невропатичний біль. Біль, що виникає у результаті по-

                                                 
 В. В. Безруков, Н. В. Сикало, Г. І. Парамонова, 2015. 
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шкодження або змін у соматосенсорній системі на центральному або 
периферичному рівні, відносять до невропатичного [1]. 

Механізми розвитку невропатичного болю інтенсивно вивчаються 
протягом останніх років. При різних формах враження нервової систе-
ми на різних рівнях і стадіях патологічного процесу участь різних меха-
нізмів розвитку болю може бути неоднаковою. Незалежно від рівня 
враження беруть участь як периферичні, так і центральні механізми 
контролю болю, і таким чином периферичне пошкодження нерва інду-
кує центральні зміни [1, 5]. 

Загальними характеристиками невропатичного болю є його велика 
тривалість, поєднання з вегетативною симптоматикою, різноманітне 
сенсорне залучення. У загальній структурі болю серед інших виділяють 
вегетативний компонент, який пов’язаний з рефлекторними змінами 
симпато-адреналової системи. 

Чутливість до болю з віком змінюється неоднозначно – в одних 
випадках підвищується, в інших – знижується або не змінюється [3, 9]. 
В експерименті встановлено, що підвищення больової чутливості пов’я-
зане з анатомічними, фізіологічними та біохімічними змінами при ста-
рінні, а також зі змінами компенсаторних гомеостатичних механізмів і 
внутрішньої пластичності соматосенсорних шляхів, які беруть участь у 
сприйнятті та проведенні болю [9]. Крім того, вікове порушення больо-
вої чутливості пов’язане також з порушенням регуляції гіпоталамо-
гіпофізарно-наднирникової системи і змінами вегетативних функцій 
при старінні [9]. 

Мета роботи – вивчити вплив хронічного болю на скоротливу 
здатність судинної стінки дорослих і старих щурів. 

 
Матеріал та методи. Досліди були проведені на дорослих (8—9 міс) 

та старих (22—23 міс) білих щурах-самцях. Для вивчення механізмів не-
вропатичного болю були розроблені експериментальні моделі по-
шкодження периферичного нерва [2, 4, 7]. Хронічний біль у щурів різ-
ного віку моделювали шляхом перев’язки сідничного нерва. У дослід 
тварин брали через 1 міс після операції. В якості контролю слугували 
псевдооперовані тварини відповідного віку. 

Дослідження скоротливої здатності ізольованих сегментів грудної 
аорти проводили за модифікованою методикою L. Sjolin та співавт. [8]. 
Тварин наркотизували ефіром, розтинали грудну клітку і вилучали  
грудний відділ аорти. Аорту відрізали трохи нижче від дуги і відразу 
розміщували у розчині Кребса, препарували і нарізали на сегменти ши-
риною 2—3 мм і масою 1,1—2,5 мг, з врахуванням циркулярної організа-
ції гладеньком’язового шару (під кутом 45°). 

Препарати розміщували у проточній термостатованій (+37 °С) 
камері місткістю 0,6 мл, яка була заповнена розчином Кребса такого 
складу (в ммоль/л): NaCl – 133,0, KCl – 4,7, NaHCO3 – 16,3, 
NaH2PO4 – 1,38, CaCl2 – 2,5, MgSO4 – 1,05, глюкоза – 7,8 (рН 7,35—
7,4). Тут їх піддавали пасивному розтягненню із силою 10—12 мН і ви-
тримували 30—40 хв. 
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Перфузію розчинів проводили перистальтичним насосом НП-1, 
швидкість перфузії – 4,5 мл/хв. Скоротлива активність гладеньких м’я-
зів судин реєструвалась у режимі, близькому до ізометричного, за допо-
могою механоелектричного перетворювача 6МХ-1С. 

Розрахунки змін тонічної напруги гладеньких м’язів ізольованих 
судинних сегментів проводили як в абсолютних одиницях – мН (для 
вазоконстрикторних реакцій), так і у відносних – в % від вихідного 
рівня їх активації (для вазодилататорних реакцій). 

У роботі були використані норадреналін ("Serva", Німеччина), аце-
тилхолін ("Aldrich Chem Co.", США), нітропрусид натрію ("ICN", США). 

Результати досліджень статистично обробляли з використанням 
параметричного t-критерію Стьюдента. 

 
Результати та їх обговорення. Показано, що через 1 міс після пере-

в’язки сідничного нерва у дорослих щурів достовірно зменшується кон-
стрикторна реакція на норадреналін (рис. 1). Так, при дії норадреналіну 
(НА, 1 мкмоль/л) скорочення ізольованих сегментів грудної аорти до-
рослих дослідних щурів становило (3,42 ± 0,69) мН, а у контрольних 
(псевдооперованих) – (5,46 ± 0,82) мН (P < 0,05). 

У старих щурів, навпаки, спостерігалось підвищення реактивності 
судинної стінки до дії НА через 1 міс після перев’язки сідничного 
нерва (див. рис. 1). Сила скорочення ізольованих сегментів грудної 
аорти старих дослідних тварин при дії НА становила (4,21 ± 0,60) мН, а 
у контрольних (псевдооперованих) – (2,14 ± 0,30) мН (P < 0,01). 

Таким чином, під впливом хронічного болю сила скорочення гла-
деньких м’язів судинної стінки при дії НА у дорослих і старих щурів 
змінюється неоднозначно – у старих тварин збільшується, а у дорослих 
зменшується. Разом з тим, при порівнянні вазоконстрикторних реакцій 
на НА дорослих і старих дослідних щурів не виявлено достовірних віко-
вих відмінностей, тоді як у контролі сила скорочення ізольованих 
сегментів грудинної аорти старих щурів при дії НА була достовірно 
меншою (P < 0,01) у порівнянні з дорослими і становила (2,14 ± 0,30) мН 
та (5,46 ± 0,82) мН, відповідно (рис. 2). Можна припустити, що 
зменшення реактивності судинної стінки до дії НА у дорослих щурів 
під впливом хронічного болю пов’язане з тим, що первинно (тобто у 
контролі) вазоконстрикторна реакція на НА у них є значно більшою, 
ніж у старих контрольних щурів; аналогічно – збільшення чутливості 
судинної стінки до НА у старих дослідних щурів спостерігається на 
фоні первісно зменшеної реакційної здатності гладеньком’язових 
клітин судин старих контрольних тварин до дії НА. 

Отже, при старінні у контрольних щурів достовірно зменшується ва-
зоконстрикторна реакція на НА. Після перев’язки сідничного нерва у 
старих тварин значно підвищується реактивність судинної стінки до сим-
патичного медіатора НА, а у дорослих, навпаки, достовірно зменшується. 

Можна вважати, що хронічний (невропатичний) біль поєднується з 
вегетативною симптоматикою, а саме – зі змінами судинної реактив-
ності, які у дорослих і старих щурів мали різноспрямований характер: у 
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дорослих тварин спостерігалось зменшення чутливості судинної стінки 
до симпатичного медіатора НА, а у старих – збільшення. 

Представляло інтерес також дослідити, як змінюються місцеві 
механізми регуляції судинного тонусу під впливом хронічного болю, а 
саме – реактивність судинної стінки до дії ендогенного та екзогенного 
NO. З цією метою нами був застосований ацетилхолін (АХ), який ви-
кликає виділення ендотелієм судин NO і наступне їх розслаблення, а в 
якості донора NO застосовували нітропрусид натрію (НПН). 

Показано, що через 1 міс після перев’язки сідничного нерва у до-
рослих щурів ступінь розслаблення активованих НА (1 мкмоль/л) ізо-
льованих сегментів грудної аорти при дії АХ (1 мкмоль/л) становив 
(26,21 ± 4,58) % вихідного рівня їх активації, а у контрольних тварин – 
(36,92 ± 6,26) %, проте відмінності ці були недостовірні (рис. 3). 

 

 
 

Рис. 1. Вплив перев’язки
сідничного нерва на си-
лу скорочення ізольо-
ваних сегментів грудної
аорти щурів різного віку
при дії норандреналіну
(1 мкмоль/л).  
* – P < 0,05, ** – P < 0,01
порівняно з відповідним
контролем (світлі стовп-
чики). 

Рис. 2. Вплив перев’язки 
сідничного нерва на 
ступінь розслаблення 
скорочених під впли-
вом норандреналіну 
(1 мкмоль/л) ізольова-
них сегментів грудної 
аорти щурів різного ві-
ку (% від вихідної кон-
трактури) при дії аце-
тилхоліну (1 мкмоль/л). 
Cвітлі стовпчики – 
контроль, заштрихова-
ні – дослід. 

Рис. 3. Вплив перев’язки 
сідничного нерва на 
ступінь розслаблення 
скорочених під впли-
вом норандреналіну 
(1 мкмоль/л) ізольова-
них сегментів грудної 
аорти щурів різного ві-
ку (% від вихідної 
контрактури) при дії 
нітропрусиду натрію 
(1 мкмоль/л). Cвітлі 
стовпчики – контроль, 
заштриховані – дослід. 

 
У старих щурів також не виявлено достовірних відмінностей вазо-

дилататорних реакцій між контрольними та дослідними тваринами при дії 
АХ (див. рис. 3). Так, у дослідних старих щурів ступінь розслаблення акти-
вованих НА (1 мкмоль/л) судинних сегментів при дії АХ (1 мкмоль/л) ста-
новив (30,81 ± 3,64) % від вихідної НА-контрактури, а у контрольних – 
(34,66 ± 5,40) % (P > 0,05). Отже, під впливом хронічного болю у дорослих 
і старих щурів виділення судинним ендотелієм NO істотно не змінюється.  

Іншими дослідниками було показано, що розвиток больового синд-
рому впливає на виділення оксиду азоту і глутамату у спинному мозку 
[6]. Але слід зазначити, що це було виявлено для ноцицептивного болю 
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і не в судинному ендотелії, а у спинному мозку, де NO може відігра-
вати роль медіатора у сприйнятті болю. 

При порівнянні вікових особливостей розвитку вазодилататорних 
реакцій на АХ у контрольних і дослідних щурів достовірних відмінно-
стей не виявлено. Таким чином, під впливом хронічного болю реактив-
ність судинної стінки до дії ендогенного NO у дорослих і старих щурів 
істотно не змінюється. 

При дії НПН ступінь розслаблення активованих НА ізольованих 
сегментів грудної аорти дорослих контрольних щурів становив 
(79,35 ± 6,76) % від вихідної НА-контрактури, а через 1 міс після пере-
в’язки сідничного нерва – (90,31 ± 4,82) %, але відмінності ці були 
недостовірні (див. рис. 3). 

У старих щурів вазодилататорні реакції на НПН під впливом хро-
нічного болю також достовірно не відрізнялись порівняно з контроль-
ними тваринами (див. рис. 3). Так, через 1 міс після перев’язки сіднич-
ного нерва ступінь розслаблення активованих НА ізольованих сегментів 
грудної аорти старих щурів становив (89,92 ± 3,62) % вихідного рівня 
активації, а у контрольних тварин – (96,67 ± 3,33) % (P > 0,05). 

Отже, під впливом хронічного болю реактивність судинної стінки 
до дії екзогенного NO у дорослих і старих щурів істотно не змінюється. 
Не виявлено також вікових відмінностей вазодилататорних реакцій у 
дослідних та контрольних щурів при дії НПН. 

Найбільш загальний висновок нашої роботи можна сформулювати 
наступним чином. Під впливом хронічного болю у дорослих і старих 
щурів різноспрямовано змінюється реактивність судинної стінки до 
симпатичного медіатора НА – у старих посилюється, у дорослих 
послаблюється. У дослідах із застосуванням АХ та НПН не виявлено 
достовірних відмінностей у розвитку вазодилататорних реакцій і реак-
тивності судинної стінки до ендогенного та екзогенного NO між конт-
рольними та дослідними тваринами в обох вікових групах. 
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ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ РЕАКТИВНОСТИ  
ИЗОЛИРОВАННЫХ СЕГМЕНТОВ ГРУДНОЙ АОРТЫ КРЫС  

ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ БОЛИ 
 

В. В. Безруков, Н. В. Сыкало, Г. И. Парамонова 
 

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

 
В опытах на взрослых (8—9 мес) и старых (22—23 мес) белых 
крысах-самцах показано, что через 1 мес после перевязки 
седалищного нерва (модель хронической боли) у взрослых 
животных достоверно уменьшается констрикторная реакция 
изолированных сегментов грудной аорты  на норадреналин 
(НА), а у старых, наоборот, достоверно увеличивается по 
сравнению с контрольными (ложнооперированными) жи-
вотными. В опытах с применением эндотелийзависимого ва-
зодилататора ацетилхолина и эндотелийнезависимого вазо-
дилататора нитропруссида натрия не обнаружено достовер-
ных различий в развитии расслабления сосудов и реактив-
ности изолированной аорты к действию эндогенного и экзо-
генного NO между контрольными и опытными животными 
обеих возрастных групп. Таким образом, при хронической 
боли у взрослых и старых крыс разнонаправленно изменя-
ется реактивность изолированных сегментов грудной аорты  
к симпатическому медиатору НА – у взрослых уменьша-
ется, а у старых увеличивается. Местные механизмы регуля-
ции сосудистого тонуса, опосредованные NO, под влиянием 
хронической боли у взрослых и старых крыс существенно не 
изменяются. 
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AGE-RELATED PECULIARITIES OF REACTIVITY  
OF ISOLATED SEGMENTS OF RAT THORACIC AORTA  

IN CHRONIC PAIN 
 

V. V. Bezrukov, N. V. Sykalo, G. I. Paramonova 
 

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

 
A one-month-long ligation of the sciatic nerve (chronic pain 
model) in the adult (8—9 mo.) and old (22—23 mo.) albino male 
rats resulted in a significant decrease of the vasoconstrictor reaction 
of isolated aorta to norepinephrine (NE) in adult animals, whereas 
in old animals it increased significantly vs. control (sham surgery) 
animals. The results of experiments with the use of endothelium-
dependent vasodilator sodium nitroprusside showed no significant 
differences in the development of relaxation of vessels and 
reactivity of isolated segments of aorta to the effect of endogenous 
and exogenous NO between the control and experimental animals 
of both age groups. Thus, against the background of chronic pain 
adult and old rats demonstrated multidirectional changes in the 
reactivity of aorta to sympathetic transmitter NE – it decreased in 
adult rats and increased in old rats. No significant changes were 
found in the local NO-mediated mechanisms of regulation of 
vascular bed in the adult and old rats in response to chronic pain.  
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КОРРЕКЦИЯ ВОЗРАСТНОГО НАРУШЕНИЯ 
СОДЕРЖАНИЯ КАРДИОЛИПИНА В ТКАНЯХ 
КРЫС ПУТЕМ ПОДАВЛЕНИЯ АКТИВНОСТИ 
НЕЙТРАЛЬНОЙ СФИНГОМИЕЛИНАЗЫ 

 
 

Нарушение метаболизма сфинголипидов, приводящее к на-
коплению церамидов в старости и при патологических со-
стояниях, как правило, сопровождается нарушением функ-
ционирования митохондрий и снижением уровня кардиоли-
пина, что позволяет предположить возможность модулиро-
вания содержания кардиолипина путем коррекции метабо-
лизма сфинголипидов. Учитывая, что N-ацетилцистеин эф-
фективно снижает уровень церамида, подавляя активность 
нейтральной сфингомиелиназы, целью настоящей работы 
явилось изучение возможности коррекции содержания цера-
мида и кардиолипина в тканях старых крыс. Установлено, 
что введение N-ацетилцистеина 24-месячным крысам сни-
жало уровень церамида и соотношение церамид/сфингомие-
лин, а также восстанавливало содержание кардиолипина в 
сердце и печени старых крыс до уровня молодых животных. 
Полученные данные позволяют предположить, что возраст-
ное нарушение метаболизма кардиолипина во многом опо-
средуется накоплением церамида в клетках. 
 
Ключевые слова: старение, кардиолипин, церамид, N-аце-
тилцистеин, нейтральная сфингомиелиназа. 

 
 
Кардиолипин играет важную роль в таких ключевых биологических 
процессах, как деление, апоптоз, старение и ответ клетки на стресс [11, 
17, 18, 21, 27]. Кардиолипин необходим для оптимального функциони-
рования многих дыхательных и АТФ-синтезирующих ферментов, а сни-
жение уровня этого фосфолипида приводит к снижению дыхательной 
активности митохондрий, увеличению проницаемости митохондриаль-

                                                 
 Н. А. Бабенко, Г. В. Стороженко, 2015 
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ной мембраны, угнетению жизнеспособности клетки, апоптозу и как 
следствие – к развитию различных патологий [12—14, 20, 22]. Установ-
лено, что важными модуляторами метаболизма кардиолипина в клетках 
являются церамиды [19, 24, 28], содержание которых существенно по-
вышается в различных тканях в процессе старения [1, 6—8]. 

Церамид – сфинголипид мебранных структур клетки. Являясь вто-
ричным мессенджером, церамид обладает антипролиферативными 
свойствами, модулирует фосфорилирование различных белков и явля-
ется индуктором апоптоза [25]. Церамиды, подавляя дыхательную ак-
тивность респираторной цепи и регулируя проницаемость внешней 
мембраны митохондрий для цитохрома с, изменяют функциональную 
активность митохондрий и метаболизм митохондриальных липидов [19, 
24]. Учитывая эти данные, можно предположить, что накопление цера-
мида в клетках может являться важной причиной снижения уровня 
митохондриального липида (кардиолипина) и подавления функции 
митохондрий в старости. 

Известно, что одной из причин накопления церамида в клетках 
при старении является повышение активности сфингомиелиназ. В то 
же время, многочисленными исследованиями была продемонстрирова-
на способность N-ацетилцистеина подавлять активность нейтральной 
сфингомиелиназы. Так, в клетках PC12 с индуцированной гипоксией 
[29], мозге, почках и мышечной ткани старых крыс [1, 8] N-ацетилци-
стеин, подавляя активность нейтральной сфингомиелиназы, снижал по-
вышенный уровень церамида. Являясь предшественником глутатиона, 
N-ацетилцистеин повышает в клетках уровень последнего. Учитывая 
то, что глутатион является негативным модулятором нейтральной 
сфингомиелиназы в клетках, можно полагать, что влияние N-ацетил-
цистеина на содержание церамидов опосредовано глутатионом [26].  

Целью настоящей работы явилось изучение влияния N-ацетилци-
стеина на содержание кардиолипина и церамида в различных тканях 
старых животных для коррекции возрастных нарушений уровня био-
логически активных липидов.  

 
Материал и методы. Исследования проведены на 3- и 24-месячных 

крысах-самцах линии Вистар для изучения возрастных особенностей 
содержания липидов. Опытная группа 24-месячных крыс получала 
внутрижелудочно 3 ммоль/кг массы тела N-ацетилцистеин ("Sigma-
Aldrich", Германия), растворенный в 1 % растворе глюкозы, в течение 
18 сут. Объем вводимого препарата не превышал 1 мл. Контрольная 
группа 24-месячных животных получала растворитель N-ацетилцистеи-
на – 1 % раствор глюкозы в тех же объемах. Экстракцию липидов из 
печени, сердца и коры мозга проводили методом E. G. Bligh и W. J. Dyer 
[10]. Разделение липидов на фракции проводили методом тонкослой-
ной хроматографии на силикагеле (пластины "Sorbfil", Россия) в двух 
системах растворителей: 1-я система – диэтиловый эфир и 2-я система – 
хлороформ/метанол/вода (40:10:1, по объему) для сфинголипидов и 
хлороформ/метанол/уксусная кислота/вода (80:12:8:0,3, по объему) для 
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фосфолипидов [2]. Количественное содержание кардиолипина опреде-
ляли по неорганическому фосфору методом Бартлета [9] или методом 
окрашивания образцов флуоресцентным красителем N-нонил-акридин 
оранж, который с высокой аффинностью связывается с кардиолипином 
[15], а содержание белка в пробах – методом O. N. Lowry и соавт. [16].  

Для сравнения данных содержания липидов в тканях контрольной 
и опытной групп крыс использовали однофакторный дисперсионный 
анализ one-way Anova и t-критерий Стьюдента. 

 
Результаты и их обсуждение. В настоящей работе установлено су-

щественное снижение содержания кардиолипина в печени и сердце 
24-месячных животных по сравнению с 3-месячными (рис. 1). В печени 
и сердце 24-месячных крыс содержание кардиолипина составляет 
(55,5 ± 3,5) % и (27,9 ± 4,3) %, соответственно, от такового у 3-месяч-
ных крыс. В то же время, тенденция к снижению уровня кардиолипина 
в коре мозга старых крыс оказалась статистически незначимой (см. 
рис. 1). Рядом исследователей показано, что при старении и развитии 
нейродегенаративных заболеваний, связанных с возрастом, решающее 
значение в изменении функционального состояния мозга имеет не 
только содержание кардиолипина, а изменение жирно-кислотного со-
става этого липида, увеличение его перекисных форм и накопление 
лизо-производных кардиолипина, что может приводить к нарушению 
сигнальных процессов в кортексе и гиппокампе [4, 5]. Снижение со-
держания кардиолипина в печени 24-месячных крыс (см. рис. 1) сопро-
вождается увеличением содержания в этой ткани предшественника 
синтеза кардиолипина – фосфатидной кислоты (рис. 2). В то же время, 
уровень фосфатидной кислоты практически не изменяется в сердце и 
значительно снижается в мозге старых крыс по сравнению с 3-месяч-
ными животными. Введение 24-месячным животным N-ацетилцистеи-
на восстанавливало сниженное содержание кардиолипина в сердце и 
печени до уровня молодых животных и повышало уровень кардиолипи-
на в мозге по сравнению с 3- и 24-месячными контрольными крысами 
(см. рис. 1). В то же время, N-ацетилцистеин не оказывал влияния на 
содержание общих фосфолипидов в изученных тканях (рис. 3) и сни-
жал уровень предшественника кардиолипина (фосфатидной кислоты) в 
печени старых крыс (см. рис. 2). Снижение уровня фосфатидной кис-
лоты на фоне увеличения содержания кардиолипина может быть связа-
но с активацией использования фосфатидной кислоты в синтезе фос-
фолипидов или снижением активности фосфолипазы D, тогда как от-
сутствие изменений фосфатидной кислоты в сердце и мозге при дей-
ствии N-ацетилцистеина предполагает увеличение содержания кардио-
липина за счет блокирования путей его деградации. Таким образом, ус-
тановлено тканеспецифичное действие N-ацетилцистеина на содержа-
ние фосфатидной кислоты. Учитывая то, что фосфатидная кислота яв-
ляется не только предшественником синтеза кардиолипина в клетках, 
но и играет центральную роль в синтезе других липидов, можно пола-
гать, что подавление активности нейтральной сфингомиелиназы N-аце-
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тилцистеином регулирует метаболизм различных групп липидов в 
клетках. 

 
Рис. 1. Влияние N-ацетилцистеина на изменения уровня кардиоли-

пина в различных тканях старых крыс по сравнению с 3-ме-
сячными. Здесь и на рис. 2: светлые столбики – интактные 
3-месячные крысы, заштрихованные столбики – контрольные 
24-месячные крысы, темные столбики – 24-месячные крысы, 
получавшие N-ацетилцистеин. * – Р < 0,05 по сравнению с 
3-месячными крысами. # – Р < 0,05 по сравнению с конт-
рольными 24-месячными крысами.  

 

 
Рис. 2. Влияние N-ацетилцистеина на изменения уровня фосфа-

тидной кислоты в различных тканях старых крыс.  
 

Смещение баланса в обмене сфинголипидов в направлении выра-
ботки церамида может приводить к индукции апоптоза как путем клас-
теризации рецепторов, задействованных в передаче апоптотических си-
гналов на мембране, так и участием церамида в активации каспаз и об-
разовании митохондриальных пор. Кроме синтеза церамида de novo в 
митохондриях и эндоплазматическом ретикулуме при участии церамид-
синтазы значительная часть церамида является продуктом деградации 
мембранного сфингомиелина группой ферментов сфингомиелиназ. 
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Уровень церамида в клетках существенно возрастает в условиях естест-
венного старения организма. Так, рядом исследований показано накоп-
ление церамида и повышение соотношения церамида к сфингомиелину 
в клетках стареющего организма [1, 6—8]. Изменение соотношения це-
рамид/сфингомиелин является важным показателем активности сфин-
гомиелиназ в клетках. Считается, что подавление активности нейтраль-
ной сфингомиелиназы и снижение соотношения церамид/сфингомие-
лин способствует повышению жизнеспособности клеток и снижению 
их чувствительности к различным проапоптотическим сигналам [3, 23].  

 

 
Рис. 3. Отсутствие влияния N-ацетилцистеина на содержание общих 

фосфолипидов в различных тканях старых крыс. Светлые 
столбики – контрольные 24-месячные крысы, темные столби-
ки – 24-месячные крысы, получавшие N-ацетилцистеин. 

 
В то же время, введение N-ацетилцистеина животным на поздней 

стадии постнатального онтогенеза приводило к снижению уровня цера-
мида и его отношения к сфингомиелину в сыворотке крови, скелетной 
мышечной ткани, почках [1], гиппокампе, неокортексе [8] и клетках 
печени [6]. В нашей работе введение N-ацетилцистеина старым крысам 
приводило к снижению содержания церамида и повышению уровня 
сфингомиелина в сердце животных опытной группы (рис. 4 А). Кроме 
того, в сердце старых крыс, получавших N-ацетилцистеин, наблюдается 
снижение соотношения церамид/сфингомиелин на 45,6 % по сравне-
нию с животными контрольной группы (рис. 4 Б).  

Показано, что накопление церамида в мембранах клеток в старости 
приводит к активации церамидзависимых сигнальных каскадов, ответ-
ственных, в частности за воспалительные процессы и активацию им-
мунной системы, что, в свою очередь, может провоцировать хроничес-
кие воспалительные процессы в тканях. Вероятно, именно накопление 
метаболита сфингомиелина, церамида в печени и сердце, нарушая ме-
таболизм кардиолипина, снижает его уровень, что способствует разви-
тию митохондриальной дисфункции в старости.  

Таким образом, полученные данные свидетельствуют о том, что воз-
растные нарушения метаболизма важного митохондриального фосфоли-
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пида – кардиолипина – являются обратимыми и могут ассоциироваться с 
нарушениями обмена сфинголипидов в клетках. Учитывая, что снижение 
уровня церамида и увеличение содержания сфингомиелина при действии 
N-ацетилцистеина приводит к восстановлению содержания кардиолипина 
в сердце и печени старых крыс до уровня молодых животных, можно сде-
лать вывод о том, что возрастное снижение содержания кардиолипина мо-
жет быть опосредовано активацией сфингомиелиназ и накоплением цера-
мида в клетках стареющего организма. 

 
Рис. 4. Влияние N-ацетилцистеина на содержание сфингомиелина 

и церамида (А) и соотношение церамид/сфингомиелин (Б) 
в сердце старых крыс. Светлые столбики – контрольные 
24-месячные крысы, темные столбики – 24-месячные крысы, 
получавшие N-ацетилцистеин. * – Р < 0,05 по сравнению с 
контрольными 24-месячными крысами. 
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КОРЕКЦІЯ ВІКОВОГО ПОРУШЕННЯ ВМІСТУ 
КАРДІОЛІПІНУ В ТКАНИНАХ ЩУРІВ ШЛЯХОМ 
ПРИГНІЧЕННЯ АКТИВНОСТІ НЕЙТРАЛЬНОЇ 

СФІНГОМІЄЛІНАЗИ 
 

Н. О. Бабенко, Г. В. Стороженко 
 

НДІ біології Харківського національного університету  
ім. В. Н. Каразіна, 61022 Харків 

 
Порушення метаболізму сфінголіпідів, що призводить до на-
копичення церамідів при старінні та при патологічних ста-
нах, як правило, супроводжується порушенням функціону-
вання мітохондрій та зниженням рівня кардіоліпіну, що до-
зволяє припустити можливість модулювання вмісту кардіо-
ліпіну шляхом корекції метаболізму сфінголіпідів. Беручи до 
уваги, що N-ацетилцистеїн ефективно знижує рівень церамі-
ду, пригнічуючи активність нейтральної сфінгомієлінази, 
метою даній роботи явилось вивчення можливості корекції 
вмісту цераміду та кардіоліпіну в тканинах старих щурів. 
Встановлено, що введення N-ацетилцистеїну 24-місячним 
щурам знижувало вміст цераміду та відношення цера-
мід/сфінгомієлін, а також відновлювало вміст кардіоліпіну у 
серці та печінці старих щурів до рівня молодих тварин. От-
римані данні дозволяють припустити, що вікове порушення 
метаболізму кардіоліпіну багато в чому опосередковується 
накопиченням цераміду в клітинах. 
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CORRECTION OF AGE-DEPENDENT DYSREGULATION 
OF CARDIOLIPIN METABOLISM IN RAT TISSUES BY 

INHIBITION OF NEUTRAL SPHINGOMYELINASE 
 

N. A. Babenko, G. V. Storozhenko 
 

Institute of Biology, V. N. Karazin Kharkiv National University, 
61022 Kharkov 

 
Dysregulation of sphingolipid turnover resulting in ceramide 
accumulation in old age and in pathology is followed by disturbances 
of mitochondria function and decrease of cardiolipin, thus making a 
modulation of cardiolipin content through correction of sphingolipid 
turnover possible. Taking into account that N-acetylcysteine (NAC) 
is capable of effectively decreasing the level of ceramide and inhibit 
neutral sphingomyelinase (SMase) activity the purpose of the present 
study was to explore opportunities for correction of ceramide and 
cardiolipin contents in the tissues of old rats. Administration of NAC 
to 24-month-old rats was found to decrease the level of ceramide 
and ceramide/sphingomyelin ratio, as well as to restore the content 
of cardiolipin in the liver and heart of old rats to that of the young 
animals. The data obtained may suggest that age-related disturbance 
of cardiolipin metabolism is mediated to a large measure by the 
accumulation of ceramide in the cells. 
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СТАН ЗАБЕЗПЕЧЕНОСТІ МАКРО-  
І МІКРОЕЛЕМЕНТАМИ У ПРАКТИЧНО 
ЗДОРОВИХ ЛЮДЕЙ РІЗНОГО ВІКУ 

 
 

Обстежено 34 практично здорові людини молодого (20—34 ро-
ків, 7 осіб), середнього (35—59 років, 4 особи), літнього (60—
74 років, 10 осіб), старечого (75—90 років, 8 осіб) віку та дов-
гожителів (старше 90 років, 5 осіб). Проведено визначення 
вмісту макро- і мікроелементів в раціоні на основі розрахунку 
нутрієнтного складу фактичного харчування за допомогою 
комп’ютерної програми "Тест рационального питания TRP-
D02", розробленої НТЦ "Віріа". Стан забезпеченості макро- і 
мікроелементами організму визначали за допомогою мікро-
елементного аналізу волосся на рентгено-флуоресцентному 
спектрометрі ElvaX (Україна). Виявлено, що споживання всіх 
досліджуваних макро- і мікроелементів збільшувалось з віком, 
особливо в групах старечого віку та довгожителів. Натомість у 
волоссі їх рівень підвищувався (Cl, Mn, Cr), не змінювався (S, 
Se) або навіть знижувався (Zn, Cu, Co). Рівень Са, К і Fe у 
волоссі зростав від молодого до літнього віку та зменшувався 
від літнього до довгожителів. Зміни з віком рівня більшості 
макро- і мікроелементів у волоссі свідчать про їх недостат-
ність у людей старшого віку, що обґрунтовує необхідність 
збагачення ними раціону харчування цих осіб. 
 
Ключові слова: старіння, харчування, макроелементи, 
мікроелементи. 

 
 
Із 108 відомих хімічних елементів в організмі людини виявлено 94 [3]. 
Серед них можна виділити есенціальні, тобто незамінні, дисбаланс яких 
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спричиняє виникнення клінічних симптомів, та неесенціальні, які ма-
ють певні біологічні функції, але симптоми їх дефіциту невідомі. До 
есенціальних елементів відносять кальцій (Ca), калій (K), натрій (Na), 
хлор (Cl), цинк (Zn), йод (I), хром (Cr), кобальт (Co), марганець (Mn), 
молібден (Mo), магній (Mg), мідь (Cu), селен (Se), сірку (S) і залізо 
(Fe), до неесенціальних – бор (B), фосфор (P), нікель (Ni), кремній 
(Si) і ванадій (V). 

На сьогодні відомі дві функції, які мікроелементи виконують в ор-
ганізмі. По-перше, мікроелементи виступають в ролі кофакторів фер-
ментів (з активуючою, регуляторною і структурно-стабілізуючою функ-
цією) – наприклад, Zn, Mg, Mn, Mo, Cu і Fe. При цьому мікроеле-
менти впливають не лише на активність ферментів, але й на направ-
леність їх дії. Це дало підстави відомому російському вченому-агро-
хіміку А. В. Петербургському назвати мікроелементи каталізаторами 
каталізаторів [1]. По-друге, вони можуть бути структурними компонен-
тами молекул (неорганічні речовини кісткової тканини), входити до 
складу вітаміну, гормону чи ферменту та ін.) – наприклад, Ca, J, Cr, 
Co, Se та ін. 

В роботі Н. О. Давидової та співавт. [4] показана роль мікроеле-
ментів у нормальній роботі нервової системи, зокрема вони беруть без-
посередню участь в роботі медіаторних систем головного мозку: серото-
нінергічній, ацетилхолінергічній, ГАМК-ергічній і дофамінергічній. 
Мікроелементи в комплексі нейрометаболітів покращують пізнавальну 
здатність, пам’ять, психічну активність у пацієнтів з вираженим супут-
нім астенічним і тревожним синдромами, вегетативною дисфункцією. 

Старіння, різноманітні захворювання, інтенсивні фізичні наванта-
ження та шкідливі звички призводять до зменшення вмісту макро- і 
мікроелементів в організмі. Так, дефіцит J, Fe, Ca, F і Se мають до 90 % 
населення України [8]. А вивчення раціонів школярів у Російській 
Федерації виявило виражений дефіцит у Ca, Se, Zn, J та Co [2]. 

Макро- і мікроелементи на відміну від органічних нутрієнтів в орга-
нізмі людини не синтезуються, а їх баланс підтримується виключно за 
рахунок надходження з продуктами харчування. В ідеалі добовий раціон 
має покривати потреби організму, але, як показують дослідження, кіль-
кість мікронутрієнтів у продуктах харчування з кожним роком зменшуєть-
ся. Так, результати вивчення особливостей харчування населення в краї-
нах Центральної і Східної Європи ще в 90 роки минулого сторіччя показа-
ли, що в 30 % випадків має місце недостатнє споживання Fe, в 50 % – 
Cu, в 60 % – Zn. Враховуючи прогресивне погіршення стану довкілля, 
можна тільки здогадуватись про сьогоднішній стан забезпеченості насе-
лення макро- і мікроелементами. Різке зменшення тривалості життя в Ук-
раїні також пов’язують зі значним погіршенням харчового статусу насе-
лення [10]. Особливістю мікроелементної недостатності є також те, що 
вона може досить тривалий час бути безсимптомною, але при несвоєчас-
ній корекції призводити до серйозних змін стану здоров’я. 

Дефіцит макро- і мікроелементів може бути зумовлений такими 
причинами, як недостатнє надходження в організм, підвищене спо-
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живання та надмірні втрати. Недостатнє надходження пов’язане з алі-
ментарним дефіцитом або з порушенням всмоктування мікроелементів, 
наприклад внаслідок вікових чи патологічних змін шлунково-кишко-
вого тракту (ШКТ). Збільшення потреби частіше зустрічається у спорт-
сменів при інтенсивних навантаженнях, у дітей, вагітних жінок і людей 
літнього віку. Підвищені втрати можуть відбуватись з потом (під час 
лихоманки, у спортсменів при тренуваннях), а також при використанні 
деяких ліків, зокрема сечогінних. 

Особливої уваги також заслуговує взаємодія мікроелементів між 
собою на рівні абсорбції в шлунково-кишковому тракті, транспорту і 
участі в різноманітних реакціях метаболізму, оскільки надлишок одного 
мікроелементу може викликати дефіцит іншого. Саме тому необхідно 
слідкувати за збалансованістю раціону [13]. 

Збалансований раціон, який забезпечує достатнє надходження 
макро- і мікроелементів, є обов’язковою складовою в профілактиці не-
інфекційних захворювань та передчасного старіння. Однією з теорій 
старіння є мітохондріальна, яка ґрунтується на руйнівному впливі віль-
них радикалів, утворених в мітохондріях, на мембрани клітин і органел. 
Однією з причин цього може бути недостатність макро- і мікроеле-
ментів. Зокрема, гем-А, який синтезується лише в мітохондріях, змен-
шує вихід з них вільних радикалів, а інгібування його синтезу призво-
дить до прориву вільних радикалів, руйнування мітохондрій, по-
шкодження ДНК та прискореного старіння. Особливу роль в нор-
мальному синтезі гема-А відіграють такі мікроелементи, як Fe і Zn. 
Інші мікроелементи, які безпосередньо не беруть участі в синтезі гема-
А (Mg, Mn), також відіграють важливу роль в нормальному функціо-
нуванні мітохондрій [14], а отже, попереджають передчасне старіння. 

Cu, Zn, Se та Mo беруть участь у багатьох біохімічних процесах, що 
відбуваються в живих організмах. Найбільш важливими з них є клі-
тинне дихання, репарація ДНК і РНК, поглинання вільних радикалів. 
Зокрема, Cu, Zn і Se у складі ферментів антиоксидантної системи 
беруть участь у руйнуванні вільних радикалів. Це дозволяє підтримувати 
цілісність мембран, знижувати ризик розвитку раку і уповільнювати 
процес старіння [16]. 

Разом з тим, з віком значно змінюється вміст макро- і мікроелементів 
в організмі, що пов’язано зі зміною метаболізму, погіршенням їх всмок-
тування та транспортування до клітин, підвищеною потребою в деяких 
мікроелементах. Дослідження, проведене в регіонах з високим рівнем дов-
гожительства на о. Сардинія, показало, що у людей старечого віку та дов-
гожителів має місце значно нижча концентрація деяких макро- і мікроеле-
ментів у плазмі крові (Ca, Co, Fe, Mn і Se) порівняно з людьми середнього 
віку (Р < 0,001). При цьому найвищу вікову залежність було виявлено для 
Fe (P < 0,001, r = —0,352) і Se (P < 0,001, r = —0,417), але рівні Cu і Mg в 
плазмі крові залишалися без істотних змін [17]. У той же час, в експери-
менті показано, що застосування полімікроелементного препарату має ге-
ропротекторний вплив у експериментальних щурів, у т. ч. завдяки по-
кращенню роботи антиоксидантної системи міокарда [5]. 
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Макро- і мікроелементи акумулюються в усіх органах і тканинах, 
однак для прижиттєвого аналізу доступні лише деякі (кров, слина, сеча, 
нігті, волосся). Щодо крові та інших рідин, то концентрація елементів у 
них залежить від багатьох причин і знаходиться під контролем регу-
ляторних чинників. Рівні деяких з них (Сa, Na та ін.) досить жорстко 
контролюються, оскільки є життєвоважливими константами. Інші ж, 
навпаки, потрапляють в кров лише під час транспортування із ШКТ до 
тканин. Найбільш показовими за рівнем макро- і мікроелементів є 
щільні тканини: кістки, хрящі, шкіра, нігті, волосся. На відміну від ін-
ших біологічних субстратів, волосся відображають процеси, які роками 
протікають у нашому організмі. Рівень макро- і мікроелементів у волос-
сі відображає мікроелементний статус організму в цілому, а проби во-
лосся є інтегральним показником обміну макро- і мікроелементів. Пе-
ревагою вивчення саме волосся є простота забору матеріалу та його 
зберігання. Крім того, біоматриця волосся значно простіша, ніж крові і 
сечі, що підвищує точність вимірювання. Дослідження мікроелемент-
ного складу волосся показали зв’язок дефіциту деяких з них з розвит-
ком раку різної локалізації [18, 20] і навіть з депресивними та ко-
гнітивними розладами у постінсультних пацієнтів [7]. 

При вивченні зв’язку стану здоров’я з вмістом макро- і мікроеле-
ментів в організмі людини важливим є правильний вибір методу ана-
лізу. Методи визначення мікроелементного складу (такі, як атомна аб-
сорбційна спектрометрія чи мас-спектрометричний метод з іонізацією в 
індукційно зв’язаній плазмі) є або недостатньо точними або досить 
вартісними. Тому все більшої популярності набуває метод рентгено-
флуоресцентної спектрометрії, який простий у використанні, не по-
требує складної підготовки біоматеріалу та дає досить точні результати і 
є достатньо дешевим. 

Таким чином, мікроелементи є незамінними складовими раціону 
харчування, які забезпечують підтримання здоров’я та попереджають 
передчасне старіння. У той же час, недостатньо досліджень, присвя-
чених особливостям забезпечення мікроелементами людей різного віку. 
Саме тому метою нашої роботи стало вивчення забезпеченості раціону 
мікроелементами та визначення їх рівня у волоссі людей різного віку – 
від молодих до довгожителів. 

 
Обстежувані та методи. На базі клініки ДУ "Інститут геронтології 

ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України" та СКС "Перемога" (відповідно 
до договору про співпрацю № 177 від 15.09.2014 р.) обстежено 34 прак-
тично здорові людини молодого (20—34 років, 7 осіб), середнього (35—
59 років, 4 особи), літнього (60—74 років, 10 осіб), старечого (75—90 ро-
ків, 8 осіб) віку та довгожителів (старше 90 років, 5 осіб). Не включа-
лись у дослідження люди з гострими інфекційними, хірургічними за-
хворюваннями, злоякісними новоутвореннями, тяжкою серцевою недо-
статністю ІІІ—IV ст., нирковою та/або печінковою недостатністю, нер-
вовими та ендокринними захворюваннями (у т. ч. цукровим діабетом), 
психічними захворюваннями, а також люди, які приймали мікроеле-
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менти в складі лікарських препаратів чи дієтичних добавок протягом 
останнього року. 

Клінічне дослідження проведено відповідно до законодавства 
України і принципів Гельсінської декларації з прав людини. Програма 
дослідження, інформація для пацієнта і форма інформованої згоди на 
участь у дослідженні розглянуті і ухвалені на засіданні комітету з 
медичної етики ДУ "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН 
України" (протокол № 6 від 21 березня 2014 р.). 

Визначення вмісту мікроелементів у раціоні харчування проводили 
за допомогою оцінки фактичного харчування та методики добового 
відтворення із додатковим застосуванням вагового методу. Обстежувані 
протягом 7 діб вели харчовий щоденник, в який записували назву і 
кількість спожитих страв та напоїв (згідно з даними електронних ваг). 
За даними харчових щоденників (спираючись на технологічні карти 
приготування харчових страв) розраховували нетто-вагу інгредієнтів 
кожної спожитої страви та напоїв. Далі нутрієнтний склад розрахо-
вували з використанням таблиць хімічного складу та харчової цінності 
продуктів за допомогою комп’ютерної програми "Тест рационального 
питания TRP-D02", розробленої НТЦ "Віріа" [6]. 

Стан забезпеченості мікроелементами організму визначали за допо-
могою мікроелементного аналізу волосся (МАВ) на рентгено-флуорес-
центному спектрометрі ElvaX (Україна). Для цього у пацієнта з поти-
личної ділянки голови зрізали волосся біля кореня, яке використову-
вали для подальшого аналізу. Переваги МАВ перед іншими методиками 
визначення мікроелементів (біохімічні аналізи крові і сечі) полягають в 
тому, що метод є неінвазивним, матеріал (волосся) може зберігатися 
тривалий час після забору зразка без спеціального обладнання, а також 
отримання досить точних кількісних результатів [3]. 

Враховуючи малі розміри вибірки, розраховували медіану та між-
квартільні інтервали. Статистичну значимість відмінностей показників 
між групами оцінювали з використанням критерію Вілкоксона – Ман-
на – Уітні. 

 
Результати та їх обговорення. Виявлено, що споживання всіх до-

сліджуваних макро- і мікроелементів збільшувалось з віком, особливо в 
групах старечого віку та довгожителів. Натомість у волоссі їх рівень під-
вищувався (Cl, Mn, Cr), не змінювався (S, Se) або навіть знижувався 
(Са, К, Zn, Fe, Cu, Co). 

Поряд з цим, рівень кожного макро- чи мікроелементу мав свої вікові 
особливості. Так, рівень Са у волоссі підвищувався від молодого до 
літнього віку, а в старечому віці і у довгожителів він стає достовірно, 
нижчим ніж в літньому (табл. 1). Однак, згідно з [12], підвищений рівень 
Са у волоссі пов’язаний не з його надлишком, а з підвищеним виведенням 
з організму. Тому зменшення Са у волоссі у людей старечого віку та 
довгожителів на фоні підвищення його споживання (порівняно з літніми) 
може свідчити про зменшення його виведення, а отже, збільшення спожи-
вання Са після 60 років сприяє його кращій затримці в організмі. Зокрема, 
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в експерименті показано, що недостатній вміст Са в раціоні призводить до 
підвищення резорбції кісткової тканини як молодих, так і дорослих щурів 
[22], а отже, дана робота підтвердила необхідність підвищення споживання 
Са з віком. Це також зумовлено тим, що метаболізм Са тісно пов’язаний з 
вітаміном D, а як відомо, у людей старшого віку його дефіцит зустрі-
чається значно частіше [11]. 

Таблиця 1 
Споживання макроелементів та їх рівень у волоссі практично здорових людей різного віку, 

Me (Q1—Q3) 

Показник 
20—35 років 

(n = 7) 
36—59 років

(n = 4) 
60—74 років 

(n = 10) 
75—90 років 

(n = 8) 

Старше 
90 років 
(n = 5) 

Кальцій  
споживання, 
мг/добу 
у волоссі, мкг/г

 
739,8  

(605,8—846,8) 
274,4  

(239,5—294,5)

 
724,1  

(650,6—781,5)
355,4  

(242,2—460,3)

 
635,1  

(425,4—1023,0)
474,8  

(369,2—545,2)

 
844,8  

(721,5—909,1) 
247,8  

(211,3—559,0)

 
1488,6  

(1293,4—1683,8) 
243,9  

(195,3—289,1)α 

Калій  
споживання, 
г/добу 
у волоссі, мкг/г

 
2,7 (2,0—2,9) 

57,8  
(48,2—73,9) 

 
3,1 (2,5—3,7)

105,4  
(77,8—105,6)

 
2,7 (2,2—3,3) 

192,8  
(93,2—242,4)*#

 
3,7 (3,3—4,1)α 

115,4  
(57,8—197,3)*

 
4,5 (3,8—5,3)α 

92,2  
(52,0—161,4) 

Сірка  
споживання, 
мг/добу 
у волосі, мг/г 

 
470,8  

(426,9—489,4) 
24,8  

(24,6—27,4) 

 
383,9  

(316,9—489,7)
23,8  

(22,9—25,8)

 
542,8  

(417,2—621,0)
21,8  

(20,5—23,2) 

 
546,5  

(529,3—643,8)*#

24,9  
(21,7—24,9) 

 
839,9  

(695,5—984,4)*# 
23,1  

(20,4—25,2) 

Хлор 
споживання, 
г/добу 
у волосі, мг/г 

 
0,9 (0,8—1,5) 

80,9  
(55,2—153,7) 

 
1,1 (0,9—1,1)

119,5  
(89,0—175,1)

 
1,4 (1,1—1,5)#

175,8  
(149,9—387,5)*

 
2,4 (1,8—2,4)# 

218,1  
(84,0—351,8)*

 
2,5 (1,8—3,2)# 

205,6  
(91,6—401,2) 

Примітки: * – Р < 0,05 порівняно з людьми молодого віку, # – Р < 0,05 порівняно з 
людьми середнього віку, α –Р < 0,05 порівняно з людьми літнього віку. 

 
Подібна вікова динаміка характерна також для К (див. табл. 1). 

Оскільки всмоктування К відбувається досить легко, то зниження його 
рівня після 75 років може бути пов’язано з підвищеними втратами 
через нирки та кишечник. Тим більше, що його споживання було в 
межах норми (2,0—2,7 г/добу) або навіть її перевищувало. К є дуже важ-
ливим внутрішньоклітинним іоном, який регулює кислотно-лужну рів-
новагу, забезпечує роботу м’язів та передачу нервового імпульсу, 
сприяє нормалізації серцевого ритму та артеріального тиску, а також 
захищає організм від надлишку натрію. В дослідженнях показано, що 
недостатнє споживання К асоційовано з розвитком серцевих аритмій та 
артеріальної гіпертензії [9, 23, 24]. Тому збільшення споживання К при 
старінні, очевидно, дає протекторний вплив і дозволяє попередити 
низку вікзалежних патологій. 

Споживання S закономірно зростало з віком, особливо в старечому 
віці та у довгожителів, проте її рівень у волоссі не відрізнявся між 
групами (див. табл. 1). Це може бути пов’язано з підвищенням потреб у 
S, оскільки вона забезпечує клітинне дихання, секрецію інсуліну та ін-
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ших гормонів, а отже, лише підвищення споживання S дозволяє 
компенсувати її витрати у людей старшого віку. 

Рівень Cl у волоссі також підвищується з віком, але це супроводжу-
ється підвищеним споживанням макроелементу (див. табл. 1). При цьому 
споживання не перевищувало рекомендовані норми (3,0—6,6 мг/добу), а 
його рівень у волоссі був у допустимих межах (60—560 мкг/г). Оскільки 
методика оцінки фактичного харчування не враховує рівень додатко-
вого споживання кухонної солі (досолювання), то збільшення спожи-
вання Cl може свідчити про підвищене споживання кухонної солі з 
віком, що може мати негативні наслідки. Але обстежені нами люди 
були практично здоровими, отже підвищення споживання Cl і його рівня 
у волоссі може мати фізіологічний зміст. Слід нагадати, що роль Cl в 
організмі полягає в активації деяких ферментів, підтриманні осмо-
тичного тиску та кислотно-лужного стану, забезпеченні електропровідно-
сті мембран. Cl є також джерелом утворення соляної кислоти в шлунку, 
володіє бактерицидним впливом та сприяє накопиченню глікогену. 

Стосовно Zn, то, незважаючи на збільшення споживання, його 
рівень у волоссі знижувався з віком (табл. 2). Причиною цьому може 
бути взаємодія Zn з іншими макро- і мікроелементами. Так, засвоєнню 
Zn перешкоджають Cu, Mn, Fe і Ca (у великих дозах). Як видно з 
табл. 1 і 2, споживання цих елементів також зростає з віком, що може 
бути причиною погіршення засвоєння Zn. Разом з тим, необхідно 
враховувати вікові зміни слизової ШКТ, які також впливають на за-
своюваність Zn. Слід відзначити, що норму споживання Zn (10—
15 мг/добу) отримували лише довгожителі і майже досягали норми лю-
ди старечого віку. Разом з тим, краща засвоюваність і, можливо, зба-
лансованість раціону в молодому і середньому віці сприяють засвоєнню 
більшої кількості Zn, ніж у людей старше 60 років. Таким чином, 
споживання Zn необхідно збільшувати у людей старшого віку, оскільки 
вміст його в раціоні в межах рекомендованих норм не дозволяє досягти 
необхідної забезпеченості організму, що потребує перегляду норм спо-
живання Zn для людей старше 60 років. 

Споживання Fe достовірно не відрізнялось між групами, хоча у 
довгожителів спостерігалась тенденція до його зростання (див. табл. 2). 
Разом з тим, його рівень був нижчим у молодих порівняно з літніми, а 
також знижувався в старечому віці і у довгожителів. Низький рівень в 
молодому віці пояснюється високими потребами в ньому та більшими 
втратами (особливо у жінок), а після 75 років зменшення Fe може бути 
пов’язано з погіршенням його засвоєння в зв’язку з віковими змінами 
ШКТ. Fe має дуже важливу біологічну роль оскільки бере участь у за-
своєнні та транспортуванні кисню, а також клітинному диханні і за-
хисті клітин від активних форм кисню (вільних радикалів). Окрім того, 
в експерименті на тваринах показано, що і дефіцит, і перевантаження 
Fe можуть погіршувати роботу підшлункової залози та вуглеводний го-
меостаз [21]. Fe міститься в багатьох продуктах (гриби, гречана і пше-
нична крупи, квасоля, цвітна капуста, какао, чорниці і ін.), але має 
дуже малу біодоступність. З тваринних продуктів Fe засвоюється дещо 
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краще, тому для підвищення його рівня в організмі доцільно рекомен-
дувати саме гемову форму (червоне м’ясо, печінка та нирки). 

Таблиця 2 
Споживання мікроелементів та їх рівень у волоссі практично здорових людей різного віку,  

Me (Q1—Q3) 

Показник 
20—35 
років 

(n = 7) 

36—59 років
(n = 4) 

60—74 років
(n = 10) 

75—90 років 
(n = 8) 

Старше 
90 років 
(n = 5) 

Цинк 
споживання, 
мг/добу 
у волоссі, мкг/г 

 
8,64  

(7,2—8,8) 
139,3  

(124,6—192,9)

 
6,9  

(6,2—8,2) 
120,4  

(114,6—131,7)

 
9,2  

(7,7—10,8) 
110,8  

(107,5—115,5)*

 
9,8  

(9,1—10,7)# 
113,6  

(105,4—120,5)*

 
16,4  

(13,5—19,2)# 
116,2  

(113,2—119,3)* 

Залізо 
споживання, 
мг/добу 
у волоссі, мкг/г 

 
18,6  

(14,6—20,1) 
4,8  

(4,1—5,4) 

 
21,3  

(14,4—28,0) 
8,4  

(6,2—8,9) 

 
16,7  

(15,4—17,7) 
8,7  

(5,0—10,3) *

 
20,6  

(17,5—21,8) 
6,6  

(5,5—11,2)* 

 
30,5  

(25,5—35,5) 
6,0  

(5,1—6,7) 

Мідь 
споживання, 
мг/добу 
у волоссі, мкг/г 

 
1,5  

(1,2—2,1) 
6,8  

(5,4—8,9) 

 
1,6  

(1,3—1,8) 
6,6  

(6,1—7,2) 

 
1,4  

(1,4—1,6) 
6,9  

(6,6—7,0) 

 
1,8  

(1,7—2,0)α 
5,5  

(5,2—5,6)*#α 

 
5,8  

(4,1—7,6) α 
5,7  

(5,4—5,9)*# α 
Селен 
споживання, 
мкг/добу 
у волосі, мкг/г 

 
82,4  

(65,1—87,9) 
0,13  

(0,11—0,15) 

 
68,6  

(49,1—85,8) 
0,12  

(0,11—0,14)

 
101,1  

(91,2—109,1)#

0,10  
(0,09—0,11)*

 
134,2  

(109,8—135,1)*#

0,12  
(0,10—0,12) 

 
161,3  

(125,8—196,8)*# 
0,13  

(0,11—0,18) α 

Марганець 
споживання, 
мг/добу 
у волоссі, мкг/г 

 
3,3 (2,6—4,4)

0,14  
(0,13—0,20) 

 
2,7 (2,4—3,1)

0,22  
(0,21—0,22)

 
4,0 (3,5—4,3)#

0,23  
(0,22—0,24)

 
5,9 (4,5—6,1)# 

0,17  
(0,15—0,21)# α

 
8,7 (7,1—10,3)# 

0,31  
(0,22—0,39)*β 

Хром 
споживання, 
мкг/добу 
у волоссі, мкг/г 

 
43,4  

(37,7—48,7) 
0,10  

(0,09—0,17) 

 
47,0  

(42,8—49,6) 
0,19  

(0,15—0,19)

 
45,5  

(24,9—62,7) 
0,11  

(0,10—0,15)

 
66,5  

(55,0—69,5)* 
0,14  

(0,09—0,16) 

 
73,2  

(64,7—81,7)* 
0,15  

(0,11—0,22) 

Кобальт 
споживання, 
мкг/добу 
у волоссі, мкг/г 

 
27,8  

(24,9—30,7) 
0,07  

(0,06—0,08) 

 
22,5  

(20,8—24,6) 
0,11  

(0,10—0,11)*

 
26,3  

(20,8—35,0) 
0,08  

(0,07—0,09)#

 
29,1  

(27,6—38,1) 
0,07  

(0,06—0,07)# 

 
42,1  

(37,1—47,2) 
0,06  

(0,04—0,07)# 

Примітки: * – Р < 0,05 порівняно з людьми молодого віку, # – Р < 0,05 порівняно з 
людьми середнього віку, α – Р < 0,05 порівняно з людьми літнього віку, β – Р < 0,05 по-
рівняно з людьми старечого віку. 

 

Попри збільшення споживання Cu з віком, рівень її у волоссі зни-
жувався (див. табл. 2). При цьому лише люди молодого та літнього віку 
мали показники на нижній межі норми (6,8—80,0 мкг/г), а в старечому 
віці і у довгожителів – нижче за норму. Cu надважлива для функціо-
нування організму, оскільки вона є коферментом багатьох життєво важ-
ливих ферментів (цитохромоксидаза та ін.), вітаміну В1, бере участь у 
кровотворенні (синтез гему), посилює дію інсуліну та чутливість хемо-
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рецепторів кровоносних судин і внутрішніх органів та багато іншого. 
Таким чином, збільшення споживання Cu у людей старшого віку може 
бути чинником, що сприяє збереженню здоров’я та довголіттю, хоча 
навіть цього недостатньо, аби підтримувати достатній рівень Cu в старі-
ючому організмі. 

Споживання Se відповідало рекомендованим нормам, а в старечому 
віці і у довгожителів навіть перевищувала її (див. табл. 2). Проте жодна 
група не мала достатнього його рівня в організмі (волоссі). Це може бути 
пов’язано з низьким рівнем Cu в продуктах (нижче за концентрацію, 
наведену в таблицях хімічного складу продуктів, за якими розрахо-
вувалось фактичне харчування). Саме тому здавалося б, що достатній 
рівень в раціоні, згідно з розрахунковими даними, може не забезпечувати 
необхідний рівень в організмі. Роль Se в організмі полягає в підтриманні 
активності антиоксидантної системи (зокрема, глутатіону), стимулює 
утворення еритроцитів, підвищує імунітет та навіть справляє омо-
лоджуючий вплив на шкіру та волосся (разом із S) і багато іншого [12]. 

З дефіцитом Se в крові (еритроцитах і плазмі) пов’язують порушен-
ня когнітивних функцій та хворобу Альцгеймера [15]. А додавання його 
в середовище культури клітин сприяє зменшенню пошкодження ДНК 
та покращенню реплікації [19]. Отже, необхідно збільшувати споживан-
ня Se в літньому віці і в першу чергу за рахунок підвищення його 
вмісту в продуктах. 

Mn входить до складу внутрішньомітохондріальної супероксиддис-
мутази (потужного ферменту антиоксидантної системи), а отже, забез-
печує нейтралізацію вільних радикалів ще до їх потрапляння в цито-
золь. Крім того, Mn є складовою дихальних ферментів (піруватдекар-
боксилази), забезпечує нормальний розвиток кісток і сполучної ткани-
ни, посилює охоронне гальмування в центральній нервовій системі при 
стрессі, бере участь в синтезі інсуліну та ін. Споживання Mn (див. 
табл. 2) було в межах норми, а в людей старечого віку і довгожителів 
навіть вище норми (2,5—5,0 мг/добу). Разом з тим, рівень його у волоссі 
був досить низьким в усіх вікових групах, а у людей молодого віку 
навіть не досягав норми (0,2—2,0 мкг/кг). Така невідповідність спожи-
вання і вмісту в організмі може бути так само пов’язана зі зменшенням 
вмісту Mn у продуктах харчування, а отже, існує необхідність підви-
щувати його споживання та якість продуктів для збереження здоров’я. 

Споживання Cr (див. табл. 2) було або на нижній межі норми, або 
навіть менше (50—200 мкг/добу), що супроводжувалось низьким його 
рівнем у волоссі в усіх групах (менше 0,2 мкг/г). Один з біологічних 
ефектів Cr пов’язаний з його впливом на так званий чинник толерант-
ності до глюкози, активність якого знижується при дефіциті Cr і від-
новлюється після його додавання. Синдром порушення толерантності 
до глюкози передує цукровому діабету і виявляється у вигляді гіпер-
глікемії і глюкозурії на фоні дефіциту Cr. Спостерігається зниження по-
глинання глюкози, її утилізації для ліпогенезу і зниження синтезу з неї 
глікогену. Усі ці порушення лікуються введенням Cr. Є дані, які свідчать 
про те, що Cr потенціює дію інсуліну в периферичних клітинах [12]. 
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Враховуючи це, з дефіцитом Cr може бути пов’язане і зростання з 
віком захворюваності цукровим діабетом. Тому існує необхідність під-
вищення споживання Cr в усіх вікових групах. Природним джерелом Cr 
для людини є рослини. Він міститься в багатьох овочах, ягодах, фрук-
тах, у деяких лікарських рослинах (гінкго білоба, меліса); а також у ри-
бі, креветках, крабах, печінці, курячих яйцях, пивних дріжджах і чор-
ному перці [12]. 

Що стосується Co, то його споживання і рівень у волоссі були в 
межах норми (20—50 мкг/добу та 0,05—0,50 мкг/г), однак виявлено зни-
ження його рівня з віком (див. табл. 2). Co входить до складу молекули 
вітаміну В12 (а отже, забезпечує й притаманні йому функції), активно 
бере участь у ферментативних процесах і утворенні гормонів щитопо-
дібної залози, пригнічує обмін J, сприяє виділенню води нирками. Co 
підвищує засвоєння Fe і синтез гемоглобіну, є потужним стимулятором 
еритропоезу. Особливо багато Co в печінці, молоці, червоному буряці, 
редисці, зеленій цибулі, капусті, петрушці, салаті і часнику [12]. 

Підсумовуючи отримані результати, слід сказати, що з віком забез-
печеність організму більшістю макро- і мікроелементів зменшується. 
Разом з тим, дефіцит деяких елементів не може бути пояснений їх 
недостатнім споживанням, що може бути пов’язано з віковими змінами 
ШКТ, транспортних систем та обміну речовин. Також не можна ви-
ключити зменшення фактичного вмісту макро- і мікроелементів у про-
дуктах в зв’язку з погіршенням стану ґрунтів. Отже, збільшення вмісту 
макро- і мікроелементів у раціоні можливе за рахунок збільшення 
споживання певних груп продуктів та підвищення їх вмісту в продуктах 
харчування. Ще одним напрямом збагачення раціону макро- і мікро-
елементами є створення фортифікованих продуктів. Все це сприятиме 
забезпеченню потреб організму в незамінних нутрієнтах, збереженню 
здоров’я, а отже, продовженню життя. 

 
Висновки 

1. Згідно з результатами оцінки фактичного харчування, спостерігається 
вікзалежне збільшення споживання макро- і мікроелементів серед 
практично здорових людей. 

2. Рівень більшості макро- і мікроелементів в організмі (волоссі) людей 
старшого віку є недостатнім, що може стати причиною розвитку по-
рушень обміну речовин і виникнення патології. 

3. Існує необхідність підвищення забезпечення макро- і мікроелемен-
тами людей старшого віку за рахунок покращення якості харчуван-
ня, збільшення вмісту макро- і мікроелементів в продуктах та ство-
рення фортифікованих продуктів. 
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Обследованы 34 практически здоровых человека молодого (20—
34 лет, 7 чел.), среднего (35—59 лет, 4 чел.), пожилого (60—
74 лет, 10 чел.), старческого (75—90 лет, 8 чел.) возраста и дол-
гожителей (старше 90 лет, 5 чел.). Проведено определение со-
держания макро- и микроэлементов в рационе на основе рас-
чета нутриентного состава фактического питания с помощью 
компьютерной программы "Тест рационального питания TRP-
D02", разработанной НТЦ "Вириа". Состояние обеспеченности 
макро- и микроэлементами организма определяли с помощью 
микроэлементного анализа волос на рентгено-флуоресцентном 
спектрометре ElvaX (Украина). Обнаружено, что потребление 
всех исследуемых макро- и микроэлементов увеличивалось с 
возрастом, особенно в группах старческого возраста и долго-
жителей. Вместе с тем, в волосах их уровень повышался (Cl, 
Mn, Cr), не изменялся (S, Se) или даже снижался (Zn, Cu, Co). 
Уровень Са, К и Fe в волосах возрастал от молодого до пожи-
лого возраста и уменьшался от пожилого до долгожителей. 
Изменения с возрастом уровня большинства макро- и микро-
элементов в волосах свидетельствуют об их недостаточности у 
людей старшего возраста, обосновывая необходимость обога-
щения ими рациона питания этих людей. 
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THE LEVEL OF PROVISION OF MACRO- AND TRACE 
ELEMENTS BY APPARENTLY HEALTHY SUBJECTS  
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**Specialized Clinical Sanatorium "Peremohа", 03129 Кyiv 

 
The investigation included 34 healthy subjects: young (20—34 years, 
n = 7), medium-aged (35—59 years, n = 4), elderly (60—74 years, 
n = 10), old age (75—89 years, n = 8) and long-livers (over 90 years, 
n = 5). Macro- and trace elements were determined in the diet based 
on calculation of actual content of nutrients by a computer program 
"Test nutrition TRP-D02" (STC "Viria"). Provision of the organism 
with macro- and micronutrients was determined by microelement 
analysis of hair using X-ray fluorescence spectrometer ElvaX 
(Ukraine). The consumption of all investigated macro- and 
microelements was found to increase with age, especially in the old 
age subjects and long-livers. However, in the hair their content 
increased (Cl, Mn, Cr), remained unchanged (S, Se) or even 
decreased (Zn, Cu, Co). The level of Ca, K and Fe in the hair 
increased from the young to the elderly subjects and decreased from 
elderly subjects to long-livers. The age-related changes in the most of 
macro- and trace elements in the hair may be accounted for their 
deficiency in old age subjects, thus substantiating the need for related 
enriching their diet. 
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ВЛИЯНИЕ ЛИПОПОЛИСАХАРИДА E. coli  
НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ 

Drosophila melanogaster 
 
 

Бактериальный липополисахарид (ЛПС) – один из основ-
ных компонентов клеточной стенки грамотрицательных 
микроорганизмов, индуцирующий иммунный ответ как у 
позвоночных, так и у беспозвоночных животных. Изучали 
влияние ЛПС E. coli (5 мкг/мл), добавленного в пищевую 
среду на преимагинальной стадии развития, на функцио-
нальные показатели, адаптационные возможности и продол-
жительность жизни (ПЖ) самцов и самок плодовых мух 
Drosophila melanogaster. Потребление ЛПС личинками дрозо-
фил привело к снижению смертности в преимагинальный 
период, а также к уменьшению длительности развития. 
Средняя ПЖ самцов дрозофил увеличилась, а самок – 
практически не изменилась. ЛПС не оказывал влияния на 
массу тела мух, но снижал репродуктивную активность са-
мок. Потребление ЛПС на личиночной стадии стимулирова-
ло двигательную активность стареющих дрозофил, а также 
увеличило их адаптационные возможности. Повышение ре-
зистентности к тепловому стрессу наблюдалось у мух обоего 
пола, а к перекиси водорода и парам диэтилового эфира – 
только у самцов. Кроме того, у самок в отличие от самцов 
потребление ЛПС снижало толерантность к холоду. Устой-
чивость мух обоего пола к голоданию под влиянием ЛПС 
существенно не изменилась. Обсуждаются возможные меха-
низмы геропротекторного эффекта ЛПС у дрозофил. 
 
Ключевые слова: Drosophila melanogaster, липополисахарид 
E. coli, фекандильность, двигательная активность, стресс-
резистентность. 

 
 
В современной демографической ситуации прогрессирующего постаре-
ния населения особенно актуален поиск геропротекторов, которые не 

                                                 
 Т. А. Дубилей, Ю. Е. Рушкевич, Н. М. Кошель, С. А. Мигован, Т. В. Тушинская, 2015. 
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только увеличивают продолжительность жизни (ПЖ), но также обеспе-
чивают сохранение ее качества и поддержание трудоспособности старею-
щего организма. Эксперименты, проведенные нами в последние годы, 
показали, что к геропротекторам, способным корректировать разнооб-
разные возрастные нарушения, можно отнести воздействия, направлен-
ные на активацию системы положительного эмоционального подкрепле-
ния и/или системы эндогенных опиоидов. Так, хроническая электри-
ческая стимуляция латеральной гипоталамической области старых крыс 
помимо увеличения ПЖ препятствовала угасанию ряда жизненно важ-
ных функций, о чем свидетельствует улучшение значений показателей, 
характеризующих гормональный статус, локомоцию, память, состояние 
иммунной системы и устойчивость к стрессу [1]. Курсовое потребление 
агониста мю-опиоидных рецепторов также приводило к увеличению ПЖ 
старых мышей [3] и мух Drosophila melanogaster [16]. Аналогичное влия-
ние оказывало периодическое потребление малых доз блокатора мю-
опиоидных рецепторов [5], вызывающее их ап-регуляцию и увеличение 
секреции эндогенных опиоидов [13]. При этом у дрозофил ослабевали 
такие типичные проявления старения, как снижение двигательной ак-
тивности и устойчивости к голоданию, а также отсутствовало возрастное 
повышение чувствительности к токсическому действию паров диэтило-
вого эфира [4]. Такие изменения можно рассматривать как результат ак-
тивации процесса витаукта, противодействующего старению и замедляю-
щего развитие возрастных нарушений. Разнообразие проявлений витаук-
та в наших экспериментах, очевидно, обусловлено распространением ре-
гуляторных влияний на различные системы, органы и ткани стареющего 
организма со стороны активированной латеральной гипоталамической 
области [8] либо системы эндогенных опиоидов [19]. 

Недавно нами было обнаружено увеличение ПЖ дрозофил под 
влиянием липополисахарида (ЛПС) E. Coli, потребляемого на личиноч-
ной либо ранней имагинальной стадии развития [2]. ЛПС – один из 
основных компонентов клеточной стенки грамотрицательных бактерий, 
который у позвоночных животных играет роль патоген-специфического 
маркера, запускающего иммунный ответ посредством активации толл-
подобных TLR4 рецепторов. У насекомых защита от грамотрицательных 
микроорганизмов осуществляется при помощи Imd сигнального пути, 
активируемого другим компонентом бактериальной клеточной стенки – 
пептидогликаном DAP-типа [39]. Вместе с тем, ЛПС также способен 
вызывать иммунный ответ у различных видов насекомых [25, 45, 46, 
54], в том числе дрозофил [24]. Согласно результатам исследования 
[55], рецепцию ЛПС может осуществлять одна из изоформ трансмем-
бранного пептидогликанраспознающего белка – PGRP-LCa. Обсужда-
ется также возможность взаимодействия ЛПС с белками NPC2, кото-
рые могут играть роль ко-рецепторов в Imd-сигнальном пути насеко-
мых подобно МD2 белкам в TLR4 сигнальном пути позвоночных жи-
вотных [48]. Кроме того, обнаружена способность ЛПС связываться с 
гистонами, ассоциированными с цитозольными липидными каплями и 
осуществляющими защиту от внутриклеточных паразитов [6]. 
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Исследование изменений транскрипционной активности, возника-
ющих под влиянием ЛПС в клетках SL2 дрозофил (макрофагоподобных 
эмбриональных гемоцитах), выявило активацию экспрессии нескольких 
функционально различных групп генов, контролируемых двумя нисхо-
дящими ветвями внутриклеточного Imd-каскада [12]. Relish-зависимая 
ветвь индуцирует экспрессию антимикробных пептидов, обеспечиваю-
щих защиту от грамотрицательных патогенов, а SAPK/JNK-зависимая 
ветвь – экспрессию структурных белков, регуляторов ремоделирования 
цитоскелета, молекул клеточной адгезии и проапоптотических факто-
ров. Кроме того, ЛПС стимулирует экспрессию некоторых компонен-
тов Toll-сигнального пути, который играет ключевую роль не только в 
защите от грамположительных микробов и грибов, но и в процессах 
морфогенеза. Способность ЛПС влиять на иммунитет и процессы раз-
вития дрозофил позволяет предположить мультимодальность его геро-
протекторного эффекта и дает основание для исследования данного 
препарата как геропротектора широкого спектра действия. 

Целью настоящей работы было изучить показатели, характеризую-
щие функциональное состояние и адаптационные возможности самцов 
и самок Drosophila melanogaster после потребления ЛПС E. coli на личи-
ночной стадии развития.  

 
Материал и методы. Опыты проведены на самцах и самках аутбредной 

лабораторной популяции Drosophila melanogaster дикого типа Oregon-R, 
содержащихся при температуре 25 °С и естественном режиме освещения. 
Мухи контрольной группы развивались на стандартной пищевой среде, в 
состав которой входили сахар, дрожжи, манная крупа, бензойная кислота 
и агар-агар. В среду, на которой проходило развитие мух опытной группы, 
добавляли ЛПС E. coli (серотип 055:B, "Sigma", США) до конечной кон-
центрации 5 мкг/мл. Выживаемость на предимагинальных стадиях опреде-
ляли по количеству особей, прошедших полный цикл развития. Для оцен-
ки длительности развития подсчитывали количество темных куколок на 
10-е сут после откладки яиц. Данный показатель находится в обратной 
зависимости от длительности развития мух. 

На 3-и сутки после вылета мух делили по полу и рассаживали по 
25 особей в стеклянные пробирки 150 мм × 15 мм, содержащие по 2 мл 
стандартного корма. Пересадку на свежий корм проводили 3 раза в не-
делю, одновременно подсчитывая количество умерших насекомых. На 
11-е, 18-е и 25-е сут после вылета определяли репродуктивную активность, 
на 18-е сут – массу тела, остальные тесты проводили в возрасте 40—60 сут. 

Для исследования репродуктивной активности самок мух отсаживали 
по 25 особей в стеклянные стаканчики 100 мм × 25 мм, содержащие по 
3 мл свежей среды, и через 2 часа подсчитывали количество отложенных 
яиц (фекандильность). Для оценки двигательной активности пробирки, в 
которых содержались мухи, вынимали из термостата, при помощи легкого 
постукивания стряхивали мух на дно и размещали вертикально при равно-
мерном освещении в специальной установке с видеокамерой. Регистриро-
вали передвижение мух вверх по стенке пробирки (отрицательный геотак-
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сис), фиксируя количество насекомых, поднявшихся на высоту 5 см за 1—
2 мин ("быстрые") и за 3—4 мин ("медленные"). 

Для определения устойчивости мух к оксидативному стрессу их 
рассаживали по 10 особей в пустые стеклянные пробирки и помещали 
в термостат с температурой 25 °С. Через 5 ч в каждую пробирку вкла-
дывали полоску фильтровальной бумаги, смоченную 5 % раствором 
Н2О2, приготовленным на 5 % растворе глюкозы. На протяжении по-
следующих 4 сут регистрировали количество погибших насекомых. 

Для исследования устойчивости мух к голоданию их рассаживали по 
10 особей в стеклянные пробирки, содержащие по 2 мл агар-агара. Про-
бирки возвращали в термостат с температурой 25 °С и на протяжении 
последующих 6 сут регистрировали количество погибших насекомых. 

Для оценки устойчивости мух к тепловому стрессу их рассаживали 
по 10 особей в пустые стеклянные пробирки и выдерживали в термо-
стате при 38 °С в течение 15 мин (самцов) либо 20 мин (самок). Затем 
мух пересаживали в пробирки с кормом, возвращали в термостат с 
температурой 25 °С и на протяжении последующих 9 ч регистрировали 
количество погибших. 

Для определения толерантности мух к холоду их рассаживали по 
20—25 особей в пустые стеклянные пробирки и выдерживали 2 ч в 
холодильнике при температуре 5 °С. После этого насекомых возвраща-
ли в помещение с температурой 22 °С, высыпали на лист бумаги и на-
блюдали за их восстановлением от холодовой комы, фиксируя момент 
подъема на лапки. 

Для оценки устойчивости мух к сомногенному действию паров ди-
этилового эфира их рассаживали по 10—20 особей в пустые прозрачные 
пластиковые пробирки объемом 5 мл. На полоску фильтровальной бу-
маги, расположенную в верхней части пробирки, наносили 20 мкл эфи-
ра. Пробирку плотно закрывали пробкой на 2 мин, после чего высы-
пали насекомых на лист бумаги и наблюдали за их восстановлением от 
наркотического сна, фиксируя момент подъема на лапки. 

Статистическую значимость различий между группами оценивали 
при помощи критерия χ2 (смертность на преимагинальных стадиях, дли-
тельность развития, двигательная активность), t-критерия Стьюдента 
(масса тела, фекандильность, длительность холодовой комы и наркоти-
ческого сна), однофакторного дисперсионного анализа – ANOVA, 
Tukey HSD test (устойчивость к тепловому шоку, оксидативному стрессу 
и голоданию) либо двухфакторного дисперсионного анализа – two-way 
ANOVA, LSD test (продолжительность жизни). 

 
Результаты и их обсуждение. Потребление ЛПС личинками дрозофил 

привело к снижению смертности в преимагинальный период, а также к 
уменьшению длительности развития, по сравнению с контролем (табл. 1). 

Средняя ПЖ самцов дрозофил, развивавшихся на среде с ЛПС, 
увеличилась по сравнению с контрольными мухами на 5,3 %, а самок – 
практически не изменилась (табл. 2), что соответствует данным, полу-
ченным нами ранее [2]. 
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Таблица 1 
Влияние ЛПС E. Coli на смертность на преимагинальных стадиях  

и на длительность развития D. melanogaster 

Группа Количество 
отложенных яиц 

Смертность на 
преимагинальных стадиях, %  

Доля темных 
куколок, %  

Контроль 515 6,0 10,7 

ЛПС 528 1,7* 3,2* 

Примечание: * – P < 0,05 по сравнению с контролем. 
  Таблица 2  
Влияние ЛПС E. Coli на продолжительность жизни, массу тела и двигательную активность 

самцов и самок D. melanogaster, M ± m 

Самцы Самки 
Показатель 

Контроль ЛПС  Контроль ЛПС 

Средняя ПЖ, сут 60,2 ± 1,4 
(169) 

63,5 ± 1,1* 
(174) 

74,1 ± 1,0# 
(172) 

92,3 ± 0,6*# 
(18) 

Максимальная ПЖ, сут 82,0 ± 0,9 
(18) 

80,7 ± 0,6 
(18) 

92,3 ± 0,6# 
(18) 

93,9 ± 0,6# 
(18) 

Масса тела, мг 0,89 ± 0,04 
(12) 

0,89 ± 0,03 
(14) 

1,23± 0,03# 
(16) 

1,26± 0,03# 
(20) 

Двигательная активность 
доля поднявшихся мух, % 
из них доля "быстрых", % 
 доля "медленных", % 

 
13 (115) 

8 
5 

 
32* (116) 

10 
22* 

 
12 (115) 

8 
4 

 
24* (104) 

7 
17* 

Примечания (тут и в табл. 4): * – P < 0,05 по сравнению с контролем данного пола, # – 
P < 0,05 по сравнению с самцами соответствующей группы мух; в скобках – количество особей. 
 

ЛПС не влиял на массу тела мух (cм. табл. 2), но снижал репро-
дуктивную активность самок (табл. 3). 

Таблица 3  
Влияние ЛПС E. coli на фекандильность самок D. melanogaster, количество яиц,  

отложенных 25 самками за 2 часа (M ± m) 

Возраст, сут 
Группа 

11 18 25 

Контроль (6) 21,3 ± 1,9 5,5 ± 1,7 7,5 ± 1,9 

ЛПС (7) 13,1 ± 2,6* 9,7 ± 2,4 10,6 ± 1,8 

Примечания. * – P < 0,05 по сравнению с контролем данного возраста, в скобках – 
количество повторов по 25 самок. 

 
Потребление ЛПС на личиночной стадии стимулировало двигатель-

ную активность взрослых особей (см. табл. 2). Доля самцов, выпол-
нивших пробу на отрицательный геотаксис, увеличилась по сравнению 
с контролем на 19 %, самок – на 12 %, при этом у мух обоего пола 
прирост обеспечивался за счет более слабых – "медленных" особей. 

Потребление ЛПС на личиночной стадии улучшило адаптационные 
возможности стареющих дрозофил, что в большей мере проявилось у 
самцов. Так, повышение устойчивости к тепловому стрессу наблюдалось у 
мух обоего пола (рис. 1), тогда как рост устойчивости к перекиси водорода 
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(рис. 2) и парам диэтилового эфира (табл. 4) обнаружился только у 
самцов. Кроме того, у самок, в отличие от самцов, потребление ЛПС 
снижало толерантность к холоду (см. табл. 4). Устойчивость самцов и 
самок мух к голоданию под влиянием ЛПС существенно не изменялась 
(рис. 3). 

 
Рис. 1. Влияние ЛПС на выживаемость самцов и самок D. melanogaster 

при тепловом стрессе. 
 

 
Рис. 2. Влияние ЛПС на выживаемость самцов и самок D. melanogaster 

при оксидативном стрессе. 
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Таблица 4 
Влияние ЛПС E. coli на длительность холодовой комы и наркотического сна  

у самцов и самок D. melanogaster, с (M ± m) 

Самцы Самки 
Показатель 

Контроль ЛПС Контроль ЛПС 

Длительность холодовой 
комы 

1188 ± 58 
(24) 

1146 ± 77 
(20) 

1077 ± 71 
(24) 

1377 ± 76*# 

(21) 

Длительность наркотического 
сна 

1210 ± 77 
(25) 

815 ± 69* 
(26) 

1561 ± 72# 

(40) 
1372 ± 63*# 

(39) 

 

  
Рис. 3. Влияние ЛПС на выживаемость самцов и самок D. melanogaster 

при голодании. 
 
Представленные в настоящей работе данные свидетельствуют о том, 

что потребление ЛПС личинками дрозофил оказало благоприятное влия-
ние на их жизнеспособность, а у самцов взрослых особей привело к уве-
личению ПЖ и ослаблению таких проявлений старения, как ухудшение 
локомоторной активности и снижение устойчивости к тепловому, окси-
дативному и токсическому видам стресса. Полученные результаты напо-
минают проявления гормезиса, который представляет собой стимуляцию 
защитных механизмов клеток и целостного организма, индуцируемую сла-
быми или умеренными стрессорными воздействиями. Такая стимуляция 
приводит к биологически благоприятным эффектам, в частности к повы-
шению стресс-резистентности и пролонгированию жизни. У дрозофил 
гормезисный ответ был получен при действии многих неблагоприятных 
факторов – высокой и низкой температуры, инсектицидов, ионизирую-
щей радиации [27, 34, 37, 50]. Горметическим эффектом обладают и био-
тические стрессоры, в частности введение патогенов. Так, сообщается об 
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увеличении резистентности дрозофил к тепловому шоку после введения 
инактивированных спор энтомопатогенного грибка [34]. Показано также, 
что нематоды Caenorhabditis elegans, развивающиеся в среде, содержащей 
грамотрицательные патогенные микроорганизмы, во взрослом состоянии 
имеют более высокие показатели выживаемости при заражении этими или 
другими патогенами, а также повышенную резистентность к тепловому 
стрессу [29]. Следует также упомянуть имеющиеся в литературе сообще-
ния о положительном влиянии малых доз ЛПС – противовоспалитель-
ном, антиапоптотическом, кардио- и нейропротекторном [23, 30, 33, 56]. 

В нашем предыдущем исследовании была обнаружена инвертиро-
ванная "U"-образная зависимость между дозой ЛПС, потребляемой мо-
лодыми самцами дрозофил, и их средней ПЖ [2]. Как известно, такая 
форма кривой "доза—эффект" характерна для гормезиса. Полученное в 
данной работе увеличение под влиянием ЛПС устойчивости стареющих 
дрозофил к различным видам стресса также могло быть результатом 
гормезиса. Показано, что снижение при старении резистентности дро-
зофил к оксидативому повреждению, обусловленное нарастающим 
функциональным дефицитом клеточных защитных механизмов (фер-
ментов антиоксидантной защиты и белков теплового шока), является 
одним из ключевых звеньев возрастного снижения термотолерантности 
и сокращения ПЖ [20]. Можно предположить, что применение ЛПС в 
наших опытах способствовало сохранению механизмов антиоксидант-
ной защиты стареющих мух, что, в свою очередь, обеспечило повыше-
ние их стресс-резистентности и пролонгирование жизни. Клеточные 
механизмы защиты от стресса у дрозофил активируются также при 
эфирном наркозе [11]. В частности, чувствительность к этому виду нар-
коза у мух определяет кальцийсвязывающий белок кальретикулин [21], 
функционирующий как шаперон [41].  

В последние годы получены данные о том, что одним из возмож-
ных механизмов гормезиса может быть индукция экспрессии генов, 
связанных с иммунитетом. Так, у Caenorhabditis elegans гормезисный от-
вет, вызываемый ионизирующей радиацией, реализуется за счет стиму-
ляции синтеза пептидов, ассоциированных с врожденным иммуни-
тетом. Эти пептиды приводят к активации убиквитин-протеасомной 
системы, способствующей развитию стресс-резистентности [18]. Также 
показано участие Dif-NF-κB-подобного транскрипционного фактора 
Toll сигнального каскада в формировании гормезисного эффекта хо-
лодового стресса у дрозофил [28]. Как уже отмечалось ранее, in vitro и 
in vivo неоднократно показано, что ЛПС стимулирует экспрессию анти-
микробных пептидов у насекомых, причем эта стимуляция может опо-
средоваться как IMD/Relish, так и Toll/Dorsal-Dif —зависимым путем. 
Таким образом, можно предположить, что в наших опытах потребление 
ЛПС приводило к активации механизмов иммунного ответа у личинок 
дрозофил, что создавало предпосылки для эффекта гормезиса и увели-
чения ПЖ и стрес-резистентности взрослых особей. 

Показано, что ЛПС усиливает транскрипционную активность NF-κB 
морфогена Dorsal [9] – конечного звена Toll-сигнального пути, ответ-
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ственного за формирование структуры тела дрозофил [51]. В нашем 
эксперименте влияние ЛПС на эмбриогенез мух представляется мало-
вероятным в силу непродолжительного (2 часа) времени пребывания 
оплодотворенных самок на среде с препаратом. Однако можно пред-
положить действие ЛПС на Toll сигнальный каскад на личиночной 
стадии развития мух. Так, показано участие белка Cactus – цитоплазма-
тического ингибитора, гомологичного белку IkappaB позвоночных жи-
вотных, – в регуляции пролиферации гемоцитов личинок дрозофил 
[44], а Toll-лиганда Spätzle – в экспрессии в гемоцитах гена антимик-
робного пептида дрозомицина [49]. Выработка антибактериальных пеп-
тидов цикропинов в жировом теле личинок и имаго дрозофил также 
осуществляется при участии Toll-сигнального пути и ЛПС [47]. 

Помимо Toll рецептора у дрозофил обнаружено 8 типов чувстви-
тельных к ЛПС Toll-подобных рецепторов [24], которые кроме участия 
в иммунном ответе [31] и морфогенезе [43] вовлечены в процесс регу-
ляции роста и развития нервной и мышечной ткани. Так, Tollo сти-
мулирует образование нервно-мышечных контактов у личинок [7], 
18-wheeler (Toll-2) участвует в формировании двигательного аппарата 
личинок и имаго [17], а Toll-6 и Toll-7, связываясь с нейротрофинами 
DNT1 и DNT2, регулируют локомоцию, направление роста двигатель-
ных волокон и жизнеспособность нейронов [35]. Показано также, что 
белки Dorsal и Cactus накапливаются в нервно-мышечном аппарате ли-
чинок дрозофил и необходимы для его нормального функциониро-
вания. При этом влияние Dorsal может осуществляться независимо от 
Toll-сигнального пути при участии кальциневрина [10]. Известно также, 
что ЛПС повышает активность кальциневрина в различных типах кле-
ток млекопитающих – перитонеальных макрофагах [26], дендритных 
клетках [22], миокардиоцитах [53], что дает основание предположить 
аналогичное действие ЛПС в структурах нервно-мышечного аппарата 
дрозофил. В формировании и функционировании нервно-мышечных 
контактов у дрозофил важную роль играют белки нейролигины – DNL-2 
[52]. Одновременное увеличение экспрессии этих белков в нервных и 
мышечных клетках личинок дрозофил стимулирует образование синап-
сов [14]. Обращает на себя внимание, что увеличение экспрессии NL-2 
наблюдается в новообразовавшихся нейронах гиппокампа мышей после 
инъекции ЛПС на ранней стадии синаптогенеза [15]. Таким образом, 
можно предположить, что потребление ЛПС личинками дрозофил в 
наших экспериментах улучшило двигательную активность имаго в силу 
влияния препарата на формирование нервно-мышечного аппарата. 
Кроме того, улучшение локомоции могло быть обусловлено вызванным 
ЛПС увеличением устойчивости к оксидативному стрессу, продукты 
которого способствуют возрастному ослаблению центральной регу-
ляции двигательных функций дрозофил [38]. 

Результаты проведенных нами экспериментов свидетельствуют о 
том, что потребление ЛПС личинками дрозофил благоприятно отрази-
лось на функциональном состоянии и ПЖ самцов имаго. Анализ дан-
ных литературы позволяет предположить, что этому способствовали как 
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влияние препарата на механизмы регуляции развития, так и на улуч-
шение адаптационных возможностей, обусловленных процессом, сход-
ным с гормезисом. Разнообразие эффектов ЛПС у самцов стареющих 
дрозофил – замедление возрастного снижения двигательной активно-
сти, а также повышение устойчивости к тепловому, оксидативному и 
токсическому стрессу – свидетельствует о разнообразии мишеней для 
влияния этого препарата и позволяет характеризовать его как геропро-
тектор широкого спектра действия. У самок благоприятное влияние 
ЛПС на адаптационные возможности проявилось намного слабее, чем у 
самцов, а на ПЖ вообще отсутствовало. Возможно, это обусловлено 
более слабым, чем у самцов, иммунным ответом на ЛПС [40] и/или 
меньшей склонностью к проявлению горметических эффектов [37, 50]. 

Список использованной литературы 

1. Безруков В. В., Дубилей Т. А., Рушкевич Ю. Е. Роль эмоциогенных зон 
гипоталамуса в геронтогенезе // Пробл. старения и долголетия. – 2008. – 
17, № 2. – С. 115—128. 

2. Дубілей Т. О., Рушкевич Ю. Є., Кошель Н. М. и др. Вплив ліпополісахарида 
E.coli на тривалість життя Drosophila melanogaster // Пробл. старения и дол-
голетия. – 2014. – 23, № 4. – С. 339—350. 

3. Дубилей Т. А., Рушкевич Ю. Е., Пишель И. Н. Влияние агониста опиоидных 
рецепторов на продолжительность жизни старых мышей // Пробл. старения 
и долголетия. – 2000. – 9, № 4. – С. 331—335. 

4. Рушкевич Ю. Е., Дубилей Т. А., Кошель Н. М. и др. Геропротекторный эффект 
блокатора µ-опиоидных рецепторов налтрексона у самок Drosophila 
melanogaster // Пробл. старения и долголетия. – 2013. – 22, № 2. – С. 129—
144. 

5. Рушкевич Ю. Е., Кошель Н. М., Мигован С. А. и др. Влияние налтрексона на 
продолжительность жизни Drosophila melanogaster и старых мышей // Пробл. 
старения и долголетия. – 2013. – 22, № 1. – С. 18—28. 

6. Anand P., Cermelli S., Li Z. et al. A novel role for lipid droplets in the organismal 
antibacterial response // Elife. – 2012. – 1. – doi: 10.7554/eLife.00003. 

7. Ballard S. L., Miller D. L., Ganetzky B. Retrograde neurotrophin signaling 
through Tollo regulates synaptic growth in Drosophila // J. Cell. Biol. – 2014. – 
204, № 7. – P. 1157—1172. 

8. Bernardis L. L., Bellinger L. L. The lateral hypothalamic area revisited: 
neuroanatomy, body weight regulation, neuroendocrinology and metabolism // 
Neurosci. Biobehav. Rev. – 1993. – 17, № 2. – P. 141—193. 

9. Bhaskar V., Smith M., Courey A. J. Conjugation of Smt3 to dorsal may potentiate 
the Drosophila immune response // Mol. Cell. Biol. – 2002. – 22, № 2. – 
P. 492—504. 

10. Bolatto C., Chifflet S., Megighian A., Cantera R. Synaptic activity modifies the 
levels of Dorsal and Cactus at the neuromuscular junction of Drosophila // J. 
Neurobiol. – 2003. – 54, № 3. – P. 525—536. 

11. Bournias-Vardiabasis N., Buzin C. H. Developmental effects of chemicals and the 
heat shock response in Drosophila cells // Teratog. Carcinog. Mutagen. – 1986. – 6, 
№ 6. – P. 523—536. 

12. Boutros M., Agaisse H., Perrimon N. Sequential activation of signaling pathways 
during innate immune responses in Drosophila // Developmental Cell. – 2002. – 
3. – P. 711—722. 



ВЛИЯНИЕ ЛИПОПОЛИСАХАРИДА E. COLI НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ DROSOPHILA MELANOGASTER  

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

289 

13. Brown N., Panksepp J. Low-dose naltrexone for disease prevention and quality of 
life // Med. Hypotheses. – 2009. – 72, № 3. – P. 333—337. 

14. Chen Y. C., Lin Y. Q., Banerjee S. et al. Drosophila neuroligin 2 is required 
presynaptically and postsynaptically for proper synaptic differentiation and 
synaptic transmission // J. Neurosci. — 2012. – 32, № 45. – P. 16018—16030. 

15. Chugh D., Nilsson P., Afjei S. A. et al. Brain inflammation induces post-synaptic 
changes during early synapse formation in adult-born hippocampal neurons // 
Exp. Neurol. – 2013. – 250. – P. 176—188. 

16. Dubiley T. A., Rushkevich Y. E., Koshel N. M. et al. Life span extension in 
Drosophila melanogaster induced by morphine // Biogerontology. – 2011. – 12, 
№ 3. – P. 179—184. 

17. Eldon E., Kooyer S., D’Evelyn D. et al. The Drosophila 18 wheeler is required for 
morphogenesis and has striking similarities to Toll // Development. – 1994. – 
120, № 4. – P. 885—899. 

18. Ermolaeva M. A., Segref A., Dakhovnik A. et al. DNA damage in germ 
cells induces an innate immune response that triggers systemic stress resistance // 
Nature. – 2013. – 501, № 7467. – P. 416—420. 

19. Fichna J., Janecka A., Costentin J., Do Rego J. C. The endomorphin system and its 
evolving neurophysiological role // Pharmacol. Rev. – 2007. – 59, № 1. – 
P. 88—123. 

20. Fleming J. E., Reveillaud I., Niedzwiecki A. Role of oxidative stress in Drosophila 
aging // Mutat. Res. – 1992. – 275, № 3—6. – P. 267—279. 

21. Gamo S., Tomida J., Dodo K. et al. Calreticulin mediates anesthetic sensitivity in 
Drosophila melanogaster // Anesthesiology. – 2003. – 99, № 4. – P. 867—875. 

22. Granucci F., Zanoni I. The dendritic cell life cycle // Cell. Cycle. – 2009. – 8, 
№ 23. – P. 3816—3821. 

23. Hou Y. S., Liu L. Y., Chai J. K. et al. Lipopolysaccharide pretreatment inhibits 
LPS-induced human umbilical cord mesenchymal stem cell apoptosis via 
upregulating the expression of cellular FLICE-inhibitory protein // Mol. Med. 
Rep. – 2015. – 12, № 2. – P. 2521—2528. 

24. Imler J. L., Tauszig S., Jouanguy E. et al. LPS-induced immune response 
in Drosophila // J. Endotoxin Res. – 2000. – 6, № 6. – P. 459—462. 

25. Jacot A., Scheuber H., Kurtz J., Brinkhof M. W. Juvenile immune system activation 
induces a costly upregulation of adult immunity in field crickets Gryllus 
campestris // Proc. Biol. Sci. – 2005. – 272, № 1558. – P. 63—69. 

26. Kim Y., Moon J. S., Lee K. S. et al. Ca2+/calmodulin-dependent protein 
phosphatase calcineurin mediates the expression of iNOS through IKK and  
NF-kappaB activity in LPS-stimulated mouse peritoneal macrophages and RAW 
264.7 cells // Biochem. Biophys. Res. Commun. – 2004. – 314, № 3. – 
P. 695—703. 

27. Le Bourg E. A cold stress applied at various ages can increase resistance to heat 
and fungal infection in aged Drosophila melanogaster flies // Biogerontology. – 
2011. – 12, № 3. – P. 185—193. 

28. Le Bourg E., Malod K., Massou I. The NF-κB-like factor DIF сould explain some 
positive еffects of a mild stress on longevity, behavioral aging, and resistance to 
strong stresses in Drosophila melanogaster // Biogerontology. – 2012. – 13,  
№ 4. – P. 445—455. 

29. Leroy M., Mosser T., Maniиre X. et al. Pathogen-induced Caenorhabditis elegans 
developmental plasticity has a hormetic effect on the resistance to biotic and 
abiotic stresses // Cell Stress Chaperones. – 2011. – 16, № 3. – P. 287—296. 

30. Li W. C., Jiang D. M., Hu N. et al. Lipopolysaccharide preconditioning attenuates 
neuroapoptosis and improves functional recovery through activation of Nrf2 in 



Т. А. ДУБИЛЕЙ, Ю. Е. РУШКЕВИЧ, Н. М. КОШЕЛЬ, С. А. МИГОВАН, Т. В. ТУШИНСКАЯ 
 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

290 

traumatic spinal cord injury rats // Int. J. Neurosci. – 2013. – 123, № 4. – 
P. 240—247. 

31. Ligoxygakis P., Bulet P., Reichhart J. M. Critical evaluation of the role of the Toll-
like receptor 18-Wheeler in the host defense of Drosophila // EMBO Rep. – 
2002. – 3, № 7. – P. 666—673. 

32. Liu H., Han M., Li Q. et al. Automated rapid iterative negative geotaxis assay and 
its use in a genetic screen for modifiers of Aβ42-induced locomotor decline in 
Drosophila // Neurosci. Bull. – 2015. – 31, № 5. – P. 541—549. 

33. Matsumura N., Kamei M., Tsujikawa M. et al. Low-dose lipopolysaccharide 
pretreatment suppresses choroidal neovascularization via IL-10 induction // PLoS 
One. – 2012. – 7, № 7. – doi: 10.1371/journal.pone.0039890. 

34. McClure C. D., Zhong W., Hunt V. L. et al. Hormesis results in trade-offs with 
immunity // Evolution. – 2014. – 68, № 8. – P. 2225—2233. 

35. McIlroy G., Foldi I., Aurikko J. et al. Toll-6 and Toll-7 function as neurotrophin 
receptors in the Drosophila melanogaster CNS // Nat. Neurosci. – 2013. – 16, 
№ 9. – P. 1248—1256. 

36. Minois N., Le Bourg E. Resistance to stress as a function of age in Drosophila melano-
gaster living in hypergravity // Mech. Ag. Dev. – 1999. – 109, № 1. – P. 53—64. 

37. Moskalev A., Shaposhnikov M., Turysheva E. Life span alteration after irradiation in 
Drosophila melanogaster strains with mutations of Hsf and Hsps // Biogerontology. – 
2009. – 10, № 1. – P. 3—11. 

38. Neckameyer W. S., Woodrome S., Holt B., Mayer A. Dopamine and senescence in 
Drosophila melanogaster // Neurobiol. Aging. – 2000. – 21, № 1. – P. 145—152. 

39. Neyen C., Poidevin M., Roussel A., Lemaitre B. Tissue- and ligand-specific sensing 
of gram-negative infection in drosophila by PGRP-LC isoforms and PGRP-LE // 
J. Immunol. – 2012. – 189, № 4. – P. 1886—1897. 

40. Nystrand M., Dowling D. K. Dose-dependent effects of an immune challenge at 
both ultimate and proximate levels in Drosophila melanogaster // J. Evol. Biol. – 
2014. – 27, № 5. – P. 876—888. 

41. Paquet M. E., Leach M. R., Williams D. B. In vitro and in vivo assays to assess the 
functions of calnexin and calreticulin in ER protein folding and quality control // 
Methods. – 2005. – 35, № 4. – P. 338—347. 

42. Parashar V., Frankel S., Lurie A. G., Rogina B. The effects of age on 
radiation resistance and oxidative stress in adult Drosophila melanogaster // Radiat. 
Res. – 2008. – 169, № 6. – P. 707—711. 

43. Parker J. S., Mizuguchi K., Gay N. J. A family of proteins related to Spдtzle, 
the toll receptor ligand, are encoded in the Drosophila genome // Proteins. – 
2001. – 45, № 1. – P. 71—80. 

44. Qiu P., Pan P. C., Govind S. A role for the Drosophila Toll/Cactus pathway in 
larval hematopoiesis // Development. – 1998. – 125, № 10. – P. 1909—1920. 

45. Rao X. J., Yu X. Q. Lipoteichoic acid and lipopolysaccharide can activate 
antimicrobial peptide expression in the tobacco hornworm Manduca sexta // Dev. 
Comp. Immunol. – 2010. – 34, № 10. – P. 1119—1128. 

46. Richard F. J., Aubert A., Grozinger C. M. Modulation of social interactions by 
immune stimulation in honey bee, Apis mellifera, workers // BMC Biol. – 2008. – 
6, № 50. – doi: 10.1186/1741-7007-6-50. 

47. Roos E., Björklund G., Engström Y. In vivo regulation of tissue-specific and LPS-
inducible expression of the Drosophila Cecropin genes // Insect Mol. Biol. – 
1998. – 7, № 1. – P. 51—62. 

48. Shi X.-Z., Zhong X., Yu X.-Q. Drosophila melanogaster NPC2 proteins bind 
bacterial cell wall components and may function in immune signal pathways // 
Insect Biochem. Mol. Biol. – 2012. – 42. – P. 545—556. 



ВЛИЯНИЕ ЛИПОПОЛИСАХАРИДА E. COLI НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ DROSOPHILA MELANOGASTER  

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

291 

49. Shia A. K., Glittenberg M., Thompson G. et al. Toll-dependent antimicrobial 
responses in Drosophilalarval fat body require Spдtzle secreted by haemocytes // 
J. Cell. Sci. – 2009. – 122, Pt 24. – P. 4505—4515. 

50. Sorensen J. G., Kristensen T. N., Kristensen K. V. et al. Sex specific effects of heat 
induced hormesis in Hsf-deficient Drosophila melanogaster // Exp. Gerontol. – 
2007. – 42. – P. 1123—1129. 

51. Stein D. S., Stevens L. M. Maternal control of the Drosophila dorsal-ventral body 
axis // Wiley Interdiscip. Rev. Dev. Biol. – 2014. – 3, № 5. – P. 301—330. 

52. Sun M., Xing G., Yuan L. et al. Neuroligin 2 is required for synapse development 
and function at the Drosophila neuromuscular junction // J. Neurosci. – 2011. – 
31, № 2. – P. 687—699. 

53. Suzuki J., Bayna E., Li H. L. et al. Lipopolysaccharide activates calcineurin in 
ventricular myocytes // J. Am. Coll. Cardiol. – 2007. – 49, № 4. – P. 491—499. 

54. Tanaka H., Sagisaka A., Fujita K. et al. Lipopolysaccharide elicits expression of 
immune-related genes in the silkworm, Bombyx mori // Insect Mol. Biol. – 
2009. – 18, № 1. – P. 71—75. 

55. Werner T., Borge-Renberg K., Mellroth P. et al. Functional diversity of the 
Drosophila PGRP-LC gene cluster in the response to lipopolysaccharide and 
peptidoglycan // J. Biol. Chem. – 2003. – 278, № 29. – P. 26319—26322. 

56. Yao Y. W., Zhang G. H., Zhang Y. Y. Lipopolysaccharide pretreatment protects 
against ischemia/reperfusion injury via increase of HSP70 and inhibition of 
NF-κB // Cell. Stress Chaperones. – 2011. – 16, № 3. – P. 287—296. 

 
Поступила 17.10.2015 

 
 

ВПЛИВ ЛІПОПОЛІСАХАРИДУ E. coli  
НА ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН Drosophila melanogaster 
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Бактеріальний ліпополисахарид (ЛПС) – один з основних 
компонентів клітинної стінки грамнегативних мікроорганіз-
мів, що індукує імунну відповідь як у хребетних, так і у без-
хребетних тварин. Вивчали вплив ЛПС E. coli (5 мкг/мл), 
доданого в харчове середовище на преімагінальної стадії 
розвитку, на функціональні показники, адаптаційні можли-
вості й тривалість життя (ТЖ) самців і самиць плодових мух 
Drosophila melanogaster. Споживання ЛПС личинками дро-
зофіл привело до зниження смертності в преімагінальный 
період, а також до зменшення тривалості розвитку. Середня 
ТЖ самців дрозофіл збільшилася, а самиць – практично не 
змінилася. ЛПС не робив впливу на масу тіла мух, але зни-
жував репродуктивну активність самиць. Споживання ЛПС 
на личиночної стадії стимулювало рухову активність старію-
чих дрозофіл, а також збільшило їхні адаптаційні можливо-
сті. Підвищення резистентності до теплового стресу спосте-
рігалося в мух обох статей, а до перекису водню й пар 
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диетилового ефіру – тільки у самців. Крім того, у самиць на 
відміну від самців споживання ЛПС знижувало толерант-
ність до холоду. Стійкість мух обох статів до голодування під 
впливом ЛПС істотно не змінилася. Обговорюються мож-
ливі механізми геропротекторного ефекту ЛПС у дрозофіл. 
 
 

EFFECT OF LIPOPOLYSACHARIDE OF E. coli  
ON THE FUNCTIONAL STATE OF Drosophila melanogaster 
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Т. V. Тushinskaia 
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Bacterial lipopolysaccharide (LPS) is known to be a key 
component of the cell wall of gramnegative microorganisms, 
which induce immune response in both vertebrates and 
invertebrates. A study was made of the effects of E. coli LPS 
(5 mcg/ml), added to nutrient medium at the preimaginal stage 
of development, on adaptive capacities and life span (LS) of male 
and female fruit flies Drosophila melanogaster. Intake of LPS by 
their larvae resulted in a decrease in the mortality rate during 
preimaginal period, as well as in a shortening of development 
duration. The average LS of male flies increased, and that of 
females remained unchanged. LPS produced no effect on body 
mass of flies, but decreased reproductive activity of females. 
Intake of LPS at the larval stage stimulated motor activity of the 
aging flies, as well as increased their adaptive capacities. Increase 
of resistance to heat stress occurred in flies of both genders, while 
to hydrogen peroxide and ether vapor – in males only. In 
addition, the intake of LPS decreased tolerance to cold in 
females vs. males. Stability of flies of both genders to starvation 
against the background of LPS effect remained unchanged. 
Possible mechanisms of geroprotecting effect of LPS in 
D. melanogaster are discussed. 
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ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ  
ІНТЕЛЕКТУАЛЬНО-МНЕСТИЧНИХ ЗМІН  
У ХВОРИХ ІЗ ДИСЦИРКУЛЯТОРНОЮ 

ЕНЦЕФАЛОПАТІЄЮ  
ТА МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ 

 
 

Вивчали особливості інтелектуально-мнестичних змін у 
503 хворих віком від 45 до 89 років із дисциркуляторною ен-
цефалопатією змішаної етіології, які були розподілені на дві 
основні групи: 1 – 198 пацієнтів без метаболічного синдро-
му (МС), 2 – 305 пацієнтів з МС. Пацієнти обох клінічних 
груп були також розподілені на 3 вікових підгрупи: 1 – 45—
59 років, 2 – 60—74 років, 3 – 75—89 років. У пацієнтів обох 
клінічних груп виявлено достовірне зростання з віком вира-
женості когнітивного дефіциту. У пацієнтів всіх вікових під-
груп з МС порівняно з хворими без МС при наявності 
синдрому помірних когнітивних порушень встановлено до-
стовірне зниження когнітивних функцій: негайної та від-
строченої розпізнавальної пам’яті на вербальні стимули 
(особливо в літньому та старечому віці), темпу сенсомотор-
них реакцій, розумової працездатності, обсягу активної ува-
ги, швидкості обробки інформації та уваги. У той же час, 
пацієнти з МС при наявності деменції лише в середньому 
віці мали достовірно нижчі параметри негайної та відстро-
ченої памяті на вербальні стимули, темпу сенсомоторних 
реакцій, розумової працездатності, швидкості обробки ін-
формації та уваги порівняно з пацієнтами без МС з де-
менцією. 
 
Ключові слова: когнітивні порушення, вік, метаболічний 
синдром. 
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Минуле століття характеризувалося істотними демографічними зрушен-
нями і зростанням в структурі населення питомої ваги старших вікових 
груп. Однак збільшення очікуваної тривалості життя має не тільки 
позитивні сторони: із загальним старінням населення зростає і число 
людей, що страждають від порушення пам’яті та інших когнітивних 
розладів, в основі яких можуть лежати як природні вікові зміни, так і 
різні нейродегенеративні і судинні захворювання головного мозку [1, 6, 
10]. Характер структурно-функціональних, метаболічних, нейротранс-
міттерних, біохімічних та гемодинамічних змін центральної нервової 
системи при старінні є фоном для розвитку ряду залежних від віку за-
хворювань, які супроводжуються порушенням вищих психічних функ-
цій різного ступеня вираженості. Все це прискорює темп та змінює 
природний характер старіння [7]. 

В останні роки в усіх країнах світу приділяється велика увага про-
блемі когнітивних порушень (КП), що пов’язано з постарінням на-
селення, особливо в розвинених країнах. Згідно з прогнозами демогра-
фів, до 2050 р. в світі кількість людей, які страждають від деменції, 
складе близько 120 млн [22, 30]. Актуальна ця тенденція і для України. 
Відповідно до даних офіційної статистики МОЗ України, розповсюдже-
ність судинної деменції становить 53,9 на 100 тис. населення, а захво-
рюваність – 9,78 на 100 тис. населення [10]. 

На сьогоднішній день лідируюча роль у виникненні деменції на-
лежить хворобі Альцгеймера, яка в 60 % випадків є причиною вікових 
деменцій [1]. За частотою реєстрації судинні ураження головного мозку 
є другою причиною деменції після хвороби Альцгеймера у людей літ-
нього та старечого віку [15, 21, 22, 30]. Цереброваскулярна хвороба, як 
відомо, може призводити до розвитку значних КП, навіть за відсутності 
деменції [16]. Термін "судинні когнітивні розлади" (СКР) було запропо-
новано для позначення КП, що пов’язані із судинними чинниками ри-
зику [18, 28]. Клінічно синдром СКР містить у собі широкий спектр 
когнітивних та поведінкових порушень, що варіює від помірних когні-
тивних порушень (ПКП) до судинної деменції [27]. 

Багатообіцяючим напрямом превентивних стратегій щодо КП є 
модифікація кардіоваскулярних чинників ризику – таких, як гіпер-
тензія, гіперліпідемія, ожиріння, цукровий діабет, порушення толерант-
ності до вуглеводів, які відіграють ключову роль у розвитку когнітивно-
го дефіциту [13, 25]. Всі вищезазначені чинники ризику входять до 
складу МС [5, 12]. МС лежить в основі патогенетичних механізмів 
розвитку кардіо- та цереброваскулярних захворювань, які є провідною 
причиною інвалідизації та смертності населення, саме тому вивчення 
МС є надзвичайно актуальним [3]. 

Дотепер зв’язок між МС та СКР ще недостатньо вивчений, в лі-
тературі зустрічаються суперечливі дані щодо впливу МС на вираже-
ність СКР [14, 19, 20, 23, 24]. Тому мета дослідження – вивчити особ-
ливості інтелектуально-мнестичних змін у хворих із дисциркуляторною 
енцефалопатією (ДЕ) різного ступеня вираженості та МС в залежності 
від віку. 
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Обстежувані та методи. Обстежено 503 хворих віком від 45 до 89 років 
з ДЕ змішаної етіології, які були розподілені на дві групи: 1 – без МС 
(n = 198), 2 – з МС (n = 305), співставні за віковим, статевим складом та 
рівнем освіти. МС діагностовано у обстежених хворих згідно з оновленими 
критеріями рекомендації Асоціації кардіологів України та Асоціації ендо-
кринологів України при наявності у одного пацієнта трьох або більше з 
таких чинників: артеріальна гіпертензія (АТ > 130/85 мм рт. ст.) або вжи-
вання гіпотензивних препаратів, ожиріння (окружність талії >94 см у 
чоловіків, >80 см – у жінок) та дисліпідемія (підвищення рівня триглі-
церидів сироватки крові ≥1,7 ммоль/л або нормальний рівень триглі-
церидів при відповідній терапії; зниження рівня ліпопротеїнів високої 
густини (ЛПВГ) <1 ммоль/л для чоловіків та <1,3 ммоль/л для жінок 
або нормальний рівень ЛПВГ при відповідній терапії), підвищення рів-
ня глюкози плазми крові натще ≥5,6 ммоль/л або терапія гіперглікемії 
[9]. Діагноз ДЕ встановлювали за загальноприйнятими критеріями [8]. 
Пацієнти обох клінічних груп були також розподілені на 3 вікових 
підгрупи: 45—59 – середній вік, 60—74 – літній вік, 75—89 років – ста-
речий вік. 

У групі пацієнтів без МС було 76 осіб середнього віку (42 чоловіки 
та 26 жінок), 84 літнього віку (50 чоловіків та 34 жінки) та 38 старечого 
віку (14 чоловіків та 24 жінки). У цій групі ДЕ I стадії діагностували у 
12 пацієнтів среднього віку, ДЕ ІІ стадії – у 52 среднього віку, у 
61 літнього віку і 21 пацієнта старечого віку; ДЕ ІІІ стадії – у 12 па-
цієнтів среднього віку, 23 літнього віку та у 17 старечого віку. 

У групі пацієнтів з МС віковий склад був таким: середнього віку – 
108 хворих (63 чоловіки та 45 жінок), літнього віку – 165 (87 чоловіків 
та 78 жінок), старечого віку – 32 хворих (9 чоловіків та 23 жінки). У 
цій групі ДЕ I стадії діагностували у 12 пацієнтів среднього віку. ДЕ 
ІІ стадії – у 80 хворих среднього віку, у 115 літнього віку та 17 старе-
чого віку; ДЕ ІІІ стадії – у 16 пацієтів среднього віку, 50 літнього віку 
та 15 старечого віку. 

Було проведено загально-клінічне, неврологічне, лабораторне та ін-
струментальне обстеження. Спеціальні методи включали антропомет-
ричне дослідження (індекс маси тіла – ІМТ, окружність талії), визна-
чення ліпідного спектра крові (ліпідограма) та концентрації гормонів 
щитоподібної залози в крові, магнітно-резонансну томографію голов-
ного мозку.  

Для оцінки когнітивних функцій пацієнтів було застосовано: коротку 
шкалу оцінки психічного статусу MMSE (Mini Mental State Examination), 
визначення орієнтування в часі та місці, стану короткотривалої, довго-
тривалої пам’яті, функції мови, гнозису, праксису [19], методику заучу-
вання 10 слів (дослідження процесів запам’ятовування, збереження і 
відтворення інформації); тест заучування парних взаємопов’язаних слів 
PALT (The Paired Associates Learning Test), дослідження негайної та 
відстроченої розпізнавальної пам’яті на вербальні стимули [26], таблиці 
Шульте (визначення темпу сенсомоторних реакцій, розумової праце-
здатності, обсягу активної уваги пацієнтів), тест кольорово-словесної 
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взаємодії SСWT (Тhe Stroop Color-Word Interference Test), оцінка швидко-
сті обробки інформації та уваги [28], тест малювання годинника (вира-
женість КП), батарею лобної дисфункції FAB (Frontal assessment battery) 
[4, 9]. Згідно з даними MMSE, 29—30 балів оцінювалися як відсутність 
порушення когнітивних функцій, 28—27 балів – легкі, 24—26 – ПКП, 
≤24 балів – деменція [2]. 

При статистичній обробці отриманих результатів достовірність 
різниці між середніми кількісними значенням двох вибірок визначали 
за t-критерієм Стьюдента. Для перевірки сатистичних гіпотез про різ-
ницю абсолютних і відносних частот, часток і відношень в двох неза-
лежних виборках використовували критерій χ2. Для з’ясування харак-
теру та ступеня зв’язку між різними показниками визначали коефіцієнт 
парної кореляції (r). 

 
Результати та їх обговорення. Найчастішою скаргою хворих з ДЕ як 

з МС, так і без МС був локальний або дифузний головний біль. Запа-
морочення спостерігалось частіше у групі хворих з МС, з’являючись у 
більшості випадків при зміні положення тулуба (підйом з ліжка або 
перехід з положення сидячи в положення стоячи), поворотах голови в 
боки. Хворі з ДЕ та МС частіше (83,3 %) порівняно з пацієнтами без 
МС (70,7 %) скаржилися на шум в голові. Хворі обох клінічних груп 
відзначали зниження пам’яті та уваги на події недавнього минулого, 
поточні події, імена, дати, тощо. Пацієнти з ДЕ і МС та без МС 
пред’являли скарги на підвищену дратівливість, загальну слабкість та 
підвищену стомлюваність, зниження фізичної та розумової працездат-
ності, нестійкість настрою. Розлади сну частіше зустрічалися у хворих з 
ДЕ і МС і полягали в утрудненому засинанні, поверхневому, перери-
вчастому сні, ранньому пробудженні; крім того пацієнти відзначали 
постсомнічні розлади – низьку якість ранкового пробудження, відсут-
ність бадьорості після сну, збільшення часу включення в активну діяль-
ність, підвищену сонливість протягом дня. Пацієнти з МС достовірно 
частіше пред’являли скарги на оніміння кінцівок порівняно з хворими 
без МС (Р < 0,001). 

При неврологічному огляді найчастіше відзначалися порушення че-
репної іннервації. Серед порушень рефлекторно-рухової сфери ознаки 
пірамідної недостатності виявляли у 38,4 % пацієнтів з ДЕ і МС та у 
38,4 % пацієнтів з ДЕ без МС. Порушення статики та координації у 
вигляді похитування в позі Ромберга мали місце у переважної більшості 
хворих обох клінічних груп. Порушення чутливості достовірно частіше 
(Р < 0,001) виявлялися у пацієнтів з МС (60,7 %) порівняно з хворими 
без МС (25,3 %) і були представлені в основному парестезіями в ди-
стальних відділах кінцівок у вигляді відчуття повзання мурашок, лег-
кого оніміння на обличчі і кінцівках. Вегетативні розлади у вигляді 
підвищеної пітливості, похолодіння та акроціанозу кінцівок частіше 
виявляли у пацієнтів з ДЕ та МС порівняно з хворими без МС. Слід 
зазначити, що скарги хворих та дані об’єктивного обстеження відпо-
відали клінічним стадіям ДЕ. 
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Відповідно до отриманих нами результатів, серед пацієнтів без МС 
легкі КП виявлено у всіх (100 %) пацієнтів з ДЕ І стадії та у 37 % хво-
рих з ДЕ ІІ. Серед пацієнтів з МС легкі КП виявлено у всіх обстежених 
з ДЕ І стадії та у 19 % пацієнтів з ДЕ ІІ стадії. ПКП діагностовано у  
63 % пацієнтів без МС при ІІ стадії ДЕ та у 29 % хворих з ІІІ стадією 
ДЕ. Серед хворих з МС ПКП виявлено у 81 % пацієнтів з ДЕ ІІ стадії 
та у 6 % з ДЕ ІІІ стадії. Деменцію діагностовано у 71 % хворих без МС 
та у 94 % пацієнтів з МС при ІІІ стадії ДЕ. 

Було проаналізовано частоту КП різного ступеня вираженості у 
хворих з ДЕ і МС та без МС в залежності від їх віку. Зокрема, у па-
цієнтів без МС літнього віку порівняно з хворими середнього віку до-
стовірно частіше виявляли ПКП (χ2 = 9,1, Р < 0,01). Легкі КП достовір-
но частіше виявляли у пацієнтів середнього віку без МС порівняно з 
обстеженими літнього віку (χ2 = 18,0, Р < 0,001). При порівнянні хво-
рих старечого та середнього віку без МС ПКП (χ2 = 8,5, Р < 0,01)  
деменцію (χ2 = 12,6, Р < 0,001) достовірно частіше виявляли в осіб ста-
речого віку, тоді як у пацієнтів середнього віку достовірно частіше спо-
стерігали легкі КП (χ2 = 33,2, Р < 0,001). У разі порівняння хворих ста-
речого та літнього віку без МС легкі КП (χ2 = 10,1, Р < 0,01) достовірно 
частіше виявляли в осіб літнього віку, деменцію – достовірно частіше в 
осіб старечого віку (χ2 = 4,7, Р < 0,05). Достовірної різниці щодо часто-
ти ПКП (χ2 = 0,3, Р > 0,05) у пацієнтів літнього та старечого віку без 
МС виявлено не було (рис. 1). 

Серед пацієнтів літнього віку з МС порівняно із середнім віком, 
достовірно частіше виявляли деменцію (χ2 = 10,9, Р < 0,001). У пацієн-
тів із МС середнього віку достовірно частіше спостерігали легкі КП по-
рівняно з хворими літнього віку (χ2 = 4,8, Р < 0,05). Достовірної різниці 
щодо частоти ПКП (χ2 = 1,1, Р > 0,05) у пацієнтів з МС середнього та 
літнього віку виявлено не було. При порівнянні пацієнтів старечого та 
середнього віку з МС деменцію достовірно частіше виявляли в осіб ста-
речого віку (χ2 = 18,7, Р < 0,001), тоді як у пацієнтів середнього віку до-
стовірно частіше спостерігали легкі КП (χ2 = 10,4, Р < 0,01). Достовір-
ної різниці щодо частоти ПКП у пацієнтів старечого та середнього віку 
з МС виявлено не було (χ2 = 0,8, Р > 0,05). При порівнянні пацієнтів 
старечого та літнього віку з МС деменцію достовірно частіше виявляли 
в осіб старечого віку (χ2 = 3,9, Р < 0,05), тоді як у пацієнтів літнього 
віку достовірно частіше спостерігали легкі КП (χ2 = 5,6, Р < 0,05). До-
стовірної різниці щодо частоти ПКП у пацієнтів літнього та старечого 
віку з МС виявлено не було (χ2 = 0,1, Р > 0,05) (див. рис. 1). 

В обох групах пацієнтів з ДЕ (з МС та без МС) встановлено статис-
тично достовірну (Р < 0,001) зворотню кореляцію між віком пацієнтів 
та загальним балом MMSE, показниками, що характеризують коротко-
часну вербальну і семантичну пам’ять та увагу; обсягом негайної та 
відстроченої пам’яті на вербальні стимули, швидкістю обробки інфор-
мації, балом за тестом малювання годинника. Також виявлено достовір-
ну (Р < 0,001) пряму кореляцію між віком пацієнтів та показниками 
часу, що оцінювалася при виконанні спеціального нейропсихологічного 
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завдання за таблицями Шульте (рис. 2). Отже, вік впливає на стан ко-
гнітивних функцій у пацієнтів з ДЕ незалежно від наявності МС. 

 

  

Рис. 1. Частота когнитивних порушень легкої (світлі стовпчики), 
помірної (заштриховані стовпчики) вираженості та деменції 
(темні стовпчики) у хворих на дисциркуляторну енцефало-
патію з та без метаболічного синдрому. 
* – Р < 0,05, ** – Р < 0,001 порівняно з відповідною під-
групою середнього віку, # – Р < 0,05 порівняно з відповід-
ною підгрупою літнього віку, α – Р < 0,05, αα – Р < 0,001 
порівняно з відповідною підгрупою без МС. 

 

 
Рис. 2. Коефіцієнти кореляції між віком хворих на дисциркуля-

торну енцефалопатію без (світлі стовпчики) та з (заштрихо-
вані стовпчики) метаболічним синдромом та результатами 
нейропсихологічних тестів. 

 
Зважаючи на важливу роль синдрому ПКП при формуванні когні-

тивного дефіциту і необхідності обов’язкового включення профілактич-
них та лікувальних заходів, на цій стадії когнітивного дефіциту важли-
вим представляється детальне вивчення характеру когнітивних змін у 
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хворих з ДЕ при МС в залежності від віку. У обстежених пацієнтів всіх 
вікових підгруп з МС та без МС з ПКП загальний бал за MMSE досто-
вірно не відрізнявся. Зокрема, у групі хворих з МС загальний бал ста-
новив 24,8 ± 0,9, у пацієнтів без МС – 24,7 ± 1,0 (Р > 0,05). У пацієнтів 
середнього віку з МС загальний бал за MMSE становив 25,0 ± 0,8, у 
хворих середнього віку без МС – 25,3 ± 1,0. У підгрупі пацієнтів літ-
нього віку з МС загальний бал за MMSE становив 24,7 ± 0,7, у хворих 
літнього віку без МС – 24,5 ± 0,6 (Р > 0,05). У пацієнтів старечого віку 
з МС загальний бал за MMSE становив 24,4 ± 0,6, у хворих старечого 
віку без МС – 24,9 ± 0,6 (Р > 0,05). У той же час, виявлено достовірну 
різницю між групами хворих з МС та без МС з ПКП за рядом субтестів 
MMSE орієнтування в часі, орієнтування в просторі, запам’ятовування 
трьох слів, увага і рахунок, відтворення слів. На основі проведеного 
аналізу параметрів субтестів MMSE ми виявили у підгрупі хворих 
середнього віку з МС порівняно з пацієнтами без МС достовірно нижчі 
параметри короткотривалої пам’яті (χ2 = 32,7, Р < 0,001), уваги (χ2 = 4,14, 
Р < 0,05), відтворення вербального матеріалу (χ2 = 15,1, Р < 0,001). 
Водночас, особи з МС цієї групи дещо краще орієнтувалися в просторі 
(χ2 = 4,3, Р < 0,05). У підгрупі хворих літнього віку з МС порівняно з 
пацієнтами без МС знайдено достовірно нижчі параметри короткотри-
валої пам’яті (χ2 = 6,2, Р < 0,01) та відтворення вербального матеріалу 
при переключенні уваги (χ2 = 7,4, Р < 0,01). Проте обстежувані з МС 
цієї підгрупи дещо краще орієнтувалися у просторі (χ2 = 5,9, Р < 0,05). 
Серед пацієнтів старечого віку з МС порівняно з хворими без МС ви-
явлено достовірне погіршення орієнтування в часі (χ2 = 5,2, Р < 0,05), 
зниження короткотривалої пам’яті (χ2 = 14,7, Р < 0,001). Значення по-
казників інших субтестів MMSE між пацієнтами старечого віку з МС та 
без МС достовірно не відрізнялись (Р > 0,05). 

Враховуючи отримані нами дані щодо профілю виконання субтестів 
MMSE, хворі з МС та синдромом ПКП різних вікових підгруп мали 
достовірно гіршу порівняно з пацієнтами без МС короткотривалу па-
м’ять. Слід зазначити, що в середньому та літньому віці зміни когні-
тивного профілю носять ідентичний характер, тоді як у старечому віці 
він змінюється за рахунок наростання порушень в орієнтуванні у часі. 

Відповідно до результатів обстеження пацієнтів з ДЕ при наявності 
ПКП з використанням широкого спектру нейропсихологічних тестів, 
виявлено, що в підгрупі пацієнтів середнього віку з МС та без МС 
значення показників негайної та відстроченої пам’яті за даними PALT 
достовірно не відрізнялись. У пацієнтів літнього та старечого віку з МС 
ПКП були достовірно (Р < 0,001) гіршими негайна та відстрочена па-
м’ять за даними PALT порівняно з хворими без МС (рис. 3). 

Обстежені нами пацієнти з МС всіх трьох вікових підгруп при на-
явності синдрому ПКП потребували достовірно більше (Р < 0,001) часу 
на виконання спеціального нейропсихологічного завдання за табли-
цями Шульте порівняно з хворими без МС із синдромом ПКП (див. 
рис. 3). У хворих з МС та синдромом ПКП середнього, літнього та ста-
речого віку в порівнянні з пацієнтами без МС відповідного віку були 
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достовірно нижчими (Р < 0,001) значення показників швидкості проце-
сів обробки інформації, уваги (див. рис. 3). 

 

 
Рис. 3. Результати нейропсихомоторних тестів у хворих різного віку 

на дисциркуляторну енцефалопатію та із синдромом помір-
них когнитивних порушень без (світлі стовпчики) та з (за-
штриховані стовпчики) метаболічним синдромом. 
* – Р < 0,05 порівняно з хворими без МС, # – Р < 0,05 
порівняно з хворими без МС середнього віку. 

 
Зважаючи на значний негативний вплив деменції на якість життя 

пацієнтів, нами було проведено аналіз стану когнітивних функцій у па-
цієнтів з деменцією в залежності від віку та наявності МС. У пацієнтів 
середнього віку з МС та деменцією загальний бал за MMSE становив 
21,8 ± 2,1, у хворих середнього віку без МС з деменцією – 22,1 ± 0,9 
(Р > 0,05). В підгрупі пацієнтів літнього віку з МС при наявності демен-
ції загальний бал становив 21,6 ± 1,9, у хворих літнього віку без МС з 
деменцією – 21,3 ± 2,0 (Р > 0,05). У пацієнтів старечого віку з МС та 
деменцією загальний бал за MMSE становив 21,5 ± 1,9, у хворих старе-
чого віку без МС при наявності деменції – 21,1 ± 1,6 (Р > 0,05). Під час 
аналізу профілю субтестів MMSE виявлено, що пацієнти з МС серед-
нього віку з деменцією порівняно з хворими без МС відповідного віку 
достовірно гірше орієнтувалися в часі (χ2 = 6,93, Р < 0,01). Достовірної 
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різниці щодо виконання інших субтестів MMSE у пацієнтів середнього 
віку з ДЕ та деменцією в залежності від наявності МС виявлено не 
було. При вивченні профілю субтестів MMSE у пацієнтів літнього віку з 
деменцією в залежності від наявності МС встановлено, що хворі з МС 
порівняно з обстеженими без МС достовірно гірше орієнтувалися в часі 
(χ2 = 5,38, Р < 0,05) та копіювали малюнок (χ2 = 5,87, Р < 0,05). Під час 
оцінки профілю субтестів MMSE у хворих старечого віку з деменцією в 
залежності від наявності МС виявлено, що пацієнти з МС порівняно з 
обстеженими без МС достовірно гірше здійснювали написання 
простого речення (χ2 = 4,04, Р < 0,05) та копіювали малюнок (χ2 = 4,37, 
Р < 0,05). 

Враховуючи отримані нами дані щодо профілю виконання субтестів 
MMSE, у віковому аспекті зміни когнітивного профілю мали різний ха-
рактер. Зокрема, обстежувані середнього віку з МС та деменцією досто-
вірно гірше орієнтувалися в часі порівняно з хворими без МС; в літньо-
му віці хворі з МС та деменцією порівняно з пацієнтами без МС гірше 
орієнтувалися в часі та малювали рисунок. Хворі старечого віку з МС 
при наявності деменції порівняно з пацієнтами без МС достовірно 
гірше виконували субтести написання простого речення та копіювання 
малюнку. Отже, у пацієнтів літнього та старечого віку з МС та демен-
цією більше страждали виконавчі функції. 

Згідно з результатами обстеження пацієнтів з ДЕ при наявності 
деменції з використанням широкого спектру нейропсихологічних 
тестів, встановлено, що в підгрупах хворих літнього та старечого віку з 
МС та без МС значення показників негайної та відстроченої пам’яті за 
даними PALT достовірно не відрізнялись. У пацієнтів середнього віку з 
МС при наявності деменції виявлено достовірно гірша (Р < 0,05) негай-
на та відстрочена пам’ять за даними PALT порівняно з хворими без МС 
(рис. 4). 

Пацієнти з МС середнього віку при наявності деменції потребували 
достовірно більше часу на виконання спеціального нейропсихологічно-
го завдання за таблицями Шульте та мали достовірно нижчі (Р < 0,001) 
значення показників швидкості процесів обробки інформації, уваги по-
рівняно з хворими без МС з деменцією (див. рис. 4). При цьому у хво-
рих літнього та старечого віку з МС та без МС при наявності деменції 
не виявлено достовірної різниці щодо показників вище зазначених ней-
ропсихологічних тестів. 

У пацієнтів з МС порівняно з хворими без МС при наявності 
синдрому ПКП виявлено достовірно гірший стан таких когнітивних 
функцій: негайної та відстроченої розпізнавальної пам’яті на вербальні 
стимули (особливо в літньому та старечому віці), темпу сенсомоторних 
реакцій, обсягу активної уваги, розумової працездатності, швидкіості 
обробки інформації та уваги в усіх вікових підгрупах. У той же час, 
пацієнти з МС при наявності деменції лише в середньому віці мали до-
стовірно нижчі параметри негайної та відстроченої памяті на вербальні 
стимули, темпу сенсомоторних реакцій, розумової працездатності та 
швидкості обробки інформації та уваги порівняно з пацієнтами без МС 
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з деменцією. В літньому та старечому віці пацієнти з МС та без МС 
при наявності деменції однаково погано виконували нейропсихологічні 
тести, що стосуються показників негайної та відстроченої розпізнаваль-
ної пам’яті на вербальні стимули, темпу сенсомоторних реакцій, розу-
мової працездатності, обсягу активної уваги. 

 

 
Рис. 4. Результати нейропсихомоторних тестів у хворих різного віку 

на дисциркуляторну енцефалопатію та деменцію без (світлі 
стовпчики) та з (заштриховані стовпчики) метаболічним 
синдромом. 
* – Р < 0,05 порівняно з хворими без МС. 

 
Отже, виходячи з отриманих результатів, пацієнти з ДЕ при наяв-

ності МС мали більш виражені порушення когнітивних функцій. Вияв-
лено достовірний вплив віку на тяжкість когнітивних порушень – 
вираженість когнітивного дефіциту у пацієнтів обох клінічних груп 
зростала. 
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ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ  
ИНТЕЛЛЕКТУАЛЬНО-МНЕСТИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕНИЙ 

У БОЛЬНЫХ С ДИСЦИРКУЛЯТОРНОЙ 
ЭНЦЕФАЛОПАТИЕЙ И МЕТАБОЛИЧЕСКИМ 

СИНДРОМОМ 
 

Н. Ю. Бачинская, О. О. Копчак 
 

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

 
Изучали особенности интеллектуально-мнестичческих измене-
ний у 503 больных в возрасте от 45 до 89 лет с дисциркулятор-
ной энцефалопатией смешанной этиологии, которые были 
распределены на две основных группы: 1 – 198 пациентов без 
метаболического синдрома (МС), 2 – 305 пациентов с МС. 
Пациенты обеих клинических групп были также распределены 
на 3 возрастные подгруппы: 1 – 45—59 лет, 2 – 60—74 лет, 3 – 
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75—89 лет. У пациентов обеих клинических групп выявлен 
достоверный рост с возрастом выраженности когнитивного де-
фицита. У пациентов всех возрастных подгрупп с МС по срав-
нению с больными без МС при наличии синдрома умеренных 
когнитивных нарушений установлено достоверное снижение 
когнитивных функций: немедленной и отсроченной распозна-
вательной памяти на вербальные стимулы (особенно в пожи-
лом и старческом возрасте), темпа сенсомоторных реакций, 
объема активного внимания, умственной трудоспособности, 
скорости обработки информации и внимания. В то же время, 
пациенты с МС при наличии деменции тлолько в среднем 
возрасте имели достоверно низкие параметры немедленной и 
отсроченной памяти на вербальные стимулы, темпа сенсомо-
торных реакций, умственной трудоспособности, скорости об-
работки информации и внимания по сравнению с пациентами 
без МС с деменцией. 
 
 

AGE FEATURES OF INTELLECTUAL AND MENTAL 
CHANGES IN PATIENTS WITH DYSCIRCULATORY 
ENCEPHALOPATHY AND METABOLIC SYNDROME 

 
N. Yu. Bachinskaya, O. O. Kopchak 

 
State Institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 

NAMS Ukraine", 04114 Kyiv 
 
Peculiarities of intellectual and mental changes were investigated in 
503 patients aged 45 to 89 years with dyscirculatory encepha-
lopathy of mixed etiology divided in two main clinical groups: 
without (n = 198) and with (n = 305) metabolic syndrome (MS). 
Patients of both clinical groups were divided in three age 
subgroups: 45—59, 60—74, and 75—89 years. Patients of both 
clinical groups demonstrated significant age-related rise of 
cognitive deficit. In patients of all subgroups with MS vs. those 
without MS in the presence of syndrome of mild cognitive 
impairment (MCI) there was a significant decrease of cognitive 
functions with special reference to immediate and delayed verbal 
memory (especially in elderly and senile age), rate of sensorimotor 
reactions, volume of active attention, mental working capacity, 
speed of information processing and attention. At the same time, 
only middle age patients with MS in the presence of dementia had 
significantly low parameters of immediate and delayed verbal 
memory, rate of sensorimotor reactions, mental working capacity 
and speed of information processing and attention, compared with 
those without MS with dementia.  
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МОРФО-ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН СЕРЦЯ  
У ХВОРИХ ПОХИЛОГО ВІКУ  

З ГІПЕРТОНІЧНОЮ ХВОРОБОЮ, 
УСКЛАДНЕНОЮ ХРОНІЧНОЮ СЕРЦЕВОЮ 

НЕДОСТАТНІСТЮ ЗІ ЗБЕРЕЖЕНОЮ 
ФРАКЦІЄЮ ВИКИДУ 

 
 

Обстежено 82 хворих на гіпертонічну хворобу (ГХ) II стадії з 
артеріальною гіпертензією 2-го, 3-го ступеня у віці 60—
79 років, розподілених на дві групи: 1 – 30 хворих з неуск-
ладненої ГХ, 2 – 52 хворих з ускладненою хронічною сер-
цевою недостатністю зі збереженою фракцією викиду 
(ХСНЗФВ). Виявлено, що недостатній контроль артеріаль-
ного тиску й тривалий перебіг ГХ сприяють формуванню 
ХСНЗФВ. Установлено розходження в структурному ремо-
делюванні серця з достовірною перевагою гіпертрофії лівого 
шлуночка (ЛШ) за концентричним типом у хворих із 
ХСНЗФВ. Разом з тим, встановлена тенденція до збільшен-
ня розмірів як лівого передсердя, так і розширення правого 
шлуночка порівняно з 1 групою, що корелює з підвищенням 
тиску в легеневій артерії й підвищенням кінцево-діастоліч-
ного тиску наповнення ЛШ. Діастолічна дисфункція ЛШ у 
більшості хворих на ГХ перебігає за типом порушення ре-
лаксації. У хворих із ХСНСФВ поряд з порушенням релак-
сації спостерігається більш тяжкий тип діастолічної дис-
функції – псевдонормалізація. Установлено зв’язок між по-
гіршенням діастолічної функції серця й збільшенням функ-
ціонального класу ХСН. 
 
Ключові слова: гіпертонічна хвороба, хронічна серцева 
недостатність зі збереженою фракцією викиду, діастолічна 
дисфункція, гіпертрофія лівого шлуночка, легенева гіпертензія, 
літній та старечий вік. 

 

                                                 
 В. О. Ярош, 2015. 
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Останні десятиріччя характеризуються зміною пріоритетів у клінічній 
кардіології, що пов’язано з драматичним зростанням хронічної серцевої 
недостатності (ХСН) [2, 23]. Пандемічне поширення синдрому ХСН 
пов’язують в першу чергу з постарінням населення та успіхами в лі-
куванні гострої патології. Вагомий внесок в цю динаміку відбувається 
за рахунок артеріальної гіпертензії (АГ), яка на теперішній час являє 
собою найбільш значущий популяційний фактор ризику ХСН зі збе-
реженою фракцією викиду (ХСНЗФВ) [32]. За даними епідеміологічних 
досліджень, в популяції людей літнього віку АГ за поширеністю посідає 
перше місце серед захворювань серцево-судинної системи [11, 29]. На 
відміну від ХСН із систолічною дисфункцією ХСНЗФВ превалює в ста-
рості та становить 55—70 % у структурі ХСН в осіб старше 65 років, 
розвиваючись, як правило, на фоні АГ [10]. Беззаперечною є роль під-
вищеного артеріального тиску (АТ) як провідного фактора ризику ви-
никнення мозкових інсультів, інфаркту міокарда (ІМ), серцево-судин-
ної смерті в старості та зменшення тривалості життя загалом [7, 14, 20, 
27]. Численними дослідженнями доведений позитивний вплив антигі-
пертензивних препаратів на фатальні та нефатальні ускладнення АГ, 
зокрема ІМ, інсульт, ХСН. Антигіпертензивна терапія в найбільшій мірі 
впливає на ризик розвитку ХСН. Так, якщо частота інсультів зни-
жується в середньому на 35—40 %, ІМ на 20—25 %, то ХСН – більш ніж 
на 50 %, що в значній мірі пов’язано з регресом гіпертрофії лівого шлу-
ночка (ГЛШ) [4, 5, 32]. Це в повній мірі відноситься і до когорти 
хворих старше 80 років. В дослідженні HYVET (The Hypertension in the 
Very Old Trial) активне лікування АГ поряд зі зниженням загальної та 
серцево-судинної смертності, частоти фатальних інсультів, коронарних 
подій кількісно в найбільшій мірі вплинуло на зниження розвитку ХСН – 
на 64 % [1, 12, 13, 18]. Абсолютну більшість серед хворих із ХСН ста-
новлять люди літнього та старечого віку, в яких вона діагностована 
вперше саме в зв’язку з госпіталізацією: 80 % з них представлені хво-
рими старше 65 років, 50 % – старше 75 років [16, 21]. 

На теперішній час встановлено, що патогенетичні механізми роз-
витку ХСН зі зниженою та збереженою ФВ істотно різняться. Голов-
ними факторами ризику у розвитку ХСНЗФВ є старший вік, жіноча 
стать, АГ та наявність коморбідної патології – ожиріння, цукровий діа-
бет, хронічне обструктивне захворювання легень [2]. Оскільки найбіль-
ший популяційний внесок у розвиток ХСНЗФВ належить саме АГ, 
численні дослідження сконцентровані на вивченні структурного та 
метаболічного ремоделювання серця як основи розвитку діастолічної 
дисфункції. На відміну від систолічної дисфункції, де чітко визначено 
розмежування між нормальними та патологічними значеннями ФВ 
(< 45 %), значимість окремих маркерів для визначення діастолічної дис-
функції постійно піддається перегляду [3]. Хоча численними до-
слідженнями встановлено, що розвиток ГЛШ за концентричним типом 
є основою для формування діастолічної дисфункції, однак в до-
слідженнях з регресом ГЛШ не досягнено поліпшення перебігу ХСН зі 
зниженням функціонального класу (ФК) за NYHА (New York Heart 
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Association) [24, 28]. У зв’язку із цим подальше вивчення особливостей 
структурної перебудови серця при ХСНЗФВ, його зв’язок з розвитком 
діастолічної дисфункції, значенням окремих показників для прогнозу-
вання розвитку серцевої декомпенсації залишається невизначеним. 

Метою даного дослідження було визначення особливостей струк-
турної перебудови серця у хворих літнього віку з гіпертонічною хворо-
бою (ГХ) та початковими стадіями ХСНЗФВ, характер та вираженість 
порушень діастолічної функції серця та їх зв’язок з розвитком гіпер-
тензії малого кола кровообігу, вираженості діастолічної дисфункції та 
легеневої гіпертензії в залежності від тяжкості ХСН. 

 
Обстежувані та методи. Обстежено 82 хворих на ГХ ІІ стадії з АГ 2-го 

та 3-го ступенів віком від 60 до 79 років, що знаходились на лікуванні у 
відділенні клінічної та епідеміологічної кардіології ДУ "Інститут герон-
тології ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України". На основі клінічних симп-
томів, що свідчать про наявність серцевої недостатності, та даних ехокар-
діографічного дослідження, хворі були розподілені на дві групи: 1 – хворі 
на ГХ без клінічних ознак ХСН (n = 30), 2 – хворі на ГХ, ускладнену 
ХСНЗФВ лівого шлуночка (ЛШ) (n = 52). Групи були співставні за віком 
та статтю. Всім досліджуваним проводились загально-клінічне обстеження, 
антропометричні вимірювання (маса тіла, зріст, окружність талії та окруж-
ність стегон із розрахунком індексу маси тіла). 

ФК хворих на ХСН оцінювали за результатом тесту шестихвилинної 
ходи. ФК за NYHА визначали як 0 при дистанції > 550 м, I ФК – 426—
550 м, II ФК – 301—425 м, III ФК – 151—300 м, IV ФК – < 150 м [19]. 

Двомірну ехокардіографію та допплерографічне дослідження прово-
дили на апараті "Xario SSA-660A" ("Toshiba", Японія) з використанням 
датчика PST-30BT 3 МГц за стандартною методикою з опцією тканин-
ної допплерографії [8]. Визначали такі показники: кінцево-систолічний 
розмір (КСР) та об’єм (КСО) ЛШ, кінцево-діастолічний розмір (КДР) 
та об’єм (КДО) ЛШ, систолічний розмір лівого передсердя (ЛП), від-
ношення КСР, КДР, КДО, КСО до площі поверхні тіла (індекси – 
ІКСР, ІКДР, ІКДО, ІКСО, відповідно), товщина задньої стінки ЛШ 
(ТЗСЛШ) та товщина міжшлуночкової перегородки (ТМШП). Для ви-
значення типу геометричного ремоделювання серця розраховували масу 
міокарда ЛШ (ММЛШ) та відносну товщину стінки ЛШ (ВТС ЛШ) 
[15]. Критерієм ГЛШ була величина індексу ММЛШ (ІММЛШ), яка 
перевищувала 115 г/м2 у чоловіків та 95 г/м2 у жінок. Нормальну гео-
метрію ЛШ діагностували за відсутності ГЛШ і ВТС ЛШ менше 0,42, 
концентричне ремоделювання ЛШ – за відсутності ГЛШ і ВТС ЛШ 
більше або дорівнює 0,42, концентричну ГЛШ – за ГЛШ і ВТС ЛШ 
більше або дорівнює 0,42, ексцентричну ГЛШ – за ГЛШ і ВТС ЛШ 
менше 0,42. Визначали скоротливу функцію міокарда – ФВ ЛШ. При 
аналізі трансмітрального потоку визначали максимальну швидкість ран-
нього (Е) та пізнього (А) наповнення ЛШ та їх співвідношення (Е/А), 
час сповільнення раннього потоку (DT) та час ізоволюмічної релаксації 
ЛШ (IVRТ), відношення DT та IVRТ до тривалості інтервалу RR (DT/RR 
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та IVRТ/RR, відповідно). Дилатацію відділів серця реєстрували при си-
столічному розмірі ЛП більше 4,0 см, а правого шлуночка (ПШ) – при 
діастолічному розмірі більше 3,0 см. 

Тканинна допплерографія виконувалась із апікального доступу для 
отримання швидкостей руху мітрального кільця [31]. Пробний об’єм 
встановлювався із септального та латерального сегментів мітрального 
кільця в межах 1 см від прикріплення стулок. Визначалася максимальна 
швидкість ранньої діастолічної хвилі руху фіброзного кільця мітрально-
го клапана (E’), максимальна швидкість пізньої хвилі (А’) та співвідно-
шення трансмітральної швидкості раннього діастолічного наповнення і 
швидкості раннього діастолічного руху мітрального кільця (E/Е’). Ос-
таннє співвідношення відіграє важливу роль у визначенні тиску напов-
нення ЛШ. При величинах 15 і більше даний показник може бути єди-
ним параметром, що свідчить про наявність діастолічної дисфункції, а 
при його коливаннях у межах 8—15 потрібна наявність додаткових кри-
теріїв [23]. 

Для розрахунку систолічного тиску у легеневій артерії (СТЛА) 
використовували постійно-хвильову допплерограму трикуспідальної ре-
гургітації, з якої розраховували максимальний градієнт тиску за макси-
мальною швидкістю регургітації із врахуванням систолічного тиску у 
правому передсерді. За умови спадання нижньої порожнистої вени 
(НПВ) після глибокого вдиху більше 50 % тиск у правому передсерді 
має становити 5 мм рт. ст., якщо спадання НПВ становить менше 50 %, 
тиск у правому передсерді має дорівнювати 15 мм рт. ст. [22]. Така 
оцінка тісно корелює з інвазивно встановленим середнім тиском у ле-
геневій артерії. Нормальними вважають значення, що не перевищують 
25 мм рт. ст. Легка легенева гіпертензія (1-й ступінь) встановлюється при 
значеннях 25—45 мм рт. ст., помірна (2-й ступінь) – при 46—60 мм рт. ст., 
виражена (3-й ступінь) – при ≥ 60 мм рт. ст. [22, 26]. 

Пружньо-еластичні властивості аорти оцінювали шляхом визначен-
ня швидкості поширення пульсової хвилі (ШППХ) та показників цент-
ральної гемодинаміки (показники АТ в аорті) з використанням апарату 
BPLab (ООО "Петр Телегин", Росія) із застосуванням прикладних про-
грам Vasotens Office [9]. 

Статистичний аналіз проводили за допомогою визначення t-крите-
рія Стьюдента. 

 
Результати та їх обговорення. ХСНЗФВ розвивається за умов більш 

тривалого перебігу АГ. Про це свідчать достовірні розбіжності в трива-
лості ГХ в обстежуваних групах – (13,8 ± 1,2) років у групі ХСНЗФВ та 
(4,4 ± 1,1) років у групі ГХ. 

Як відомо, однією з ключових характеристик хворих із ХСНЗФВ є 
зниження толерантності до фізичного навантаження, оцінку якого 
проводять за результатами тесту шестихвилинної ходи. Його значення є 
орієнтиром для визначення ФК серцевої недостатності. При проведенні 
цього теста І ФК за NYHA зареєстровано у 11 (21,1 %) хворих, ІІ ФК – 
у 33 (63,5 %) та ІІI ФК – у 8 (15,4 %) хворих. Середня дистанція ходи в 
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групі хворих з І ФК становила (461,4 ± 9,8) м і зменшувалась у хворих з 
ІІ ФК до (368,8 ± 6,5) м (Р < 0,05). Найнижчі значення зареєстровані у 
пацієнтів з ІІІ ФК ХСН – (259,3 ± 9,7) м, що було значуще менше по-
рівняно як з І ФК, так і ІІ ФК. У всіх пацієнтів з неускладненою ГХ 
результати тесту шестихвилинної ходи були більшими за 550 м. 

При вивченні показників офісного АТ (АТоф.) – систолічного 
(САТ) та діастолічного (ДАТ) – встановлено, що середні значення САТ 
в кожній групі перевищують верхню границю нормативних значень 
(табл. 1). При цьому ДАТ був у межах нормальних значень, що засвід-
чує превалювання ізольованої систолічної гіпертензії – типової форми 
АГ для хворих старшого віку [4]. Порівняльний аналіз продемонстрував 
більш високі цифри САТ та пульсового АТ (ПАТ) у хворих із ХСНЗФВ 
при співставних значеннях ДАТ. Таким чином, більш високий рівень САТ 
з перевищенням цільових значень підтверджує відомий факт, що не-
достатній контроль АТ є вагомим фактором у формуванні ХСН [20, 32]. 

 
Таблиця 1 

Показники системної гемодинаміки у хворих літнього та старечого віку на ГХ  
та ГХ із ХСНЗФВ, M ± m 

Показник ГХ (n = 30) ГХ + ХСНЗФВ (n = 52) 

САТооф., мм рт. ст. 143,8 ± 3,6 151,5 ± 2,2* 

ДАТоф., мм рт. ст. 84,1 ± 2,0 86,4 ± 1,6 

ПАТ, мм рт. ст. 59,9 ± 2,5 65,3 ± 2,6* 

САТ Ао, мм рт. ст. 133,5 ± 2,8 136,3 ± 3,0 

ДАТ Ао, мм рт. ст. 86,9 ± 2,5 80,2 ± 2,0* 

ПАТ Ао, мм рт. ст. 46,6 ± 2,6 56,2 ± 2,0* 

ШППХ, м/с 8,05 ± 0,30 8,52 ± 0,25 

ЧСС, хв—1 62,9 ± 2,4 68,1 ± 1,5* 

Примітка (тут і в табл. 2—3): * – Р < 0,05 порівняно зі значеннями показників у групі 
ГХ. 

 
Дослідження показників центрального аортального тиску (Ао) не вия-

вило вірогідних відмінностей в значеннях систолічного центрального аор-
тального тиску (САТ Ао). У той же час, рівень діастолічного аортального 
тиску (ДАТ Ао) був вірогідно нижчим у хворих із ХСНЗХФ – на 
(6,5 ± 1,2) мм рт. ст. Як результат ПАТ в аорті виявився істотно вищим у 
хворих із ХСНЗФВ – на (9,6 ± 1,5) мм рт. ст. Відомо, що збільшення ПАТ 
засвідчує характерне для процесу старіння підвищення жорсткості аорти, а 
ДАТ є головним детермінантом коронарного кровопостачання, що відбу-
вається в діастолу та лімітує його при зниженні значень ДАТ [6]. 

Для старших вікових груп притаманний гемодинамічний профіль 
АГ із підвищеними значеннями САТ та ПАТ та нормальними – ДАТ. 
Оскільки різниця між САТ та ДАТ відображає пружньо-еластичні ха-
рактеристики магістральних артерій еластичного типу, ПАТ розгляда-
ється як маркер підвищення жорсткості аорти, а його значення більше 
60 мм рт. ст. виступають фактором ризику несприятливих серцево-су-
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динних подій у хворих з АГ літнього та старечого віку [7]. Разом з тим, 
при вивченні пружньо-еластичних властивостей встановлено, що 
ШППХ достовірно не відрізнялась у досліджуваних групах, хоча відзна-
чалась тенденція до її зростання у хворих із ХСНЗФВ. 

Частота серцевих скорочень (ЧСС) була вірогідно вищою у хворих 
із ХСН, однак знаходилась в регламентованих межах нормальних зна-
чень. Більш низька ЧСС у хворих із ХСНЗФВ на противагу ХСН із си-
столічною дисфункцією пов’язана з меншою нейро-гуморальною акти-
вацією, а також зі зменшенням діапазону хронотропної реакції. 

При вивченні структурно-функціонального стану міокарда встановле-
но розбіжності як у структурі, так і у функції. Розміри порожнини ЛШ (в 
діастолу та в систолу) були співставними в досліджуваних групах, що є 
характерним для ХСНЗФВ (табл. 2). Більш того, індекс КДО менше 
97 мл/м2 є додатковим критерієм діастолічної дисфункції, оскільки в пев-
ній мірі характеризує підвищену жорсткість та знижену здатність до 
релаксації міокарда ЛШ [2, 23]. За умов підвищення тиску наповнення 
ЛШ у фазу діастоли розвивається компенсаторна гіперфункція ЛП з роз-
витком його гіпертрофії/дилатації. Закономірним при цьому виглядає тен-
денція до збільшення розмірів ЛП в групі ХСНЗФВ. Збільшення розмірів 
ЛП (більше 4 см) було зареєстровано тільки у 12 % хворих на ГХ, тоді як у 
групі ХСНЗФВ виявлялось у кожного третього пацієнта. 

Таблиця 2 
Показники структурно-функціонального стану серця у хворих літнього  

та старечого віку на ГХ та ГХ із ХСНЗФВ, M ± m 

Показник ГХ (n = 30) ГХ + ХСНЗФВ (n = 52) 

ЛП, см 3,65 ± 0,10 3,82 ± 0,09 

КДР ЛШ, см 4,68 ± 0,16 4,88 ± 0,10 

ІКДР, см/м2 2,37 ± 0,05 2,46 ± 0,07 

КДО ЛШ, мл 93,6 ± 6,8 92,2 ± 5,3 

ІКДО, мл/м2 47,5 ± 3,2 46,6 ± 2,2 

КСР ЛШ, см 2,73 ± 0,15 2,89 ± 0,12 

ІКСР, см/м2 1,38 ± 0,04 1,46 ± 0,03 

КСО ЛШ, мл 36,1 ± 3,5 37,5 ± 3,0 

ІКСО, мл/м2 18,2 ± 1,6 19,6 ± 1,3 

ТМШП, см 1,06 ± 0,04  1,25 ± 0,03* 

ТЗСЛШ, см 1,14 ± 0,04 1,19 ± 0,05 

ВТС ЛШ 0,5 ± 0,02 0,51 ± 0,03 

ММ ЛШ, г 226,7 ± 19,3 265,6 ± 12,1* 

ІММ ЛШ, г/м2 113,1 ± 8,5 133,8 ± 4,2* 

ФВ ЛШ, % 63,1 ± 1,1 60,9 ± 2,1 

ПШ, см 2,87 ± 0,07 3,04 ± 0,05 

СТЛА, мм рт. ст. 20,7 ± 1,4 28,1 ± 1,4* 

 
Значення ТЗС ЛШ були співставні в досліджуваних групах. У той 

же час, ТМШП була на 18 % більшою у групі ХСНЗФВ, що частіше зу-
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мовлювалось S-подібним її потовщенням (Р < 0,05). Саме з асиметрич-
ним потовщенням стінок ЛШ можна пов’язати той факт, що нами не 
зареєстровано вірогідного збільшення ВТС, що характеризує концент-
ричне ремоделювання і вираховується на основі ТЗСЛШ та КДР ЛШ. 

ГЛШ при неускладненій ГХ виявлялась лише у 35 % пацієнтів, тоді 
як у хворих із ХСНЗФВ – у 94 % (рисунок). Встановлено відмінності 
за типами ремоделювання ЛШ. Так, у хворих із ХСНЗФВ превалював 
концентричний тип ГЛШ, що був вірогідно вищим порівняно з групою 
хворих із неускладненою ГХ (Р < 0,01). У той же час, у групі хворих з 
неускладненою ГХ превалюючою формою було концентричне ремоде-
лювання: воно виявлялось у 43 %, тобто в 7 разів частіше, ніж у групі 
ХСН (Р < 0,01). Разом з тим, за частотою ексцентричного типу ГЛШ не 
було встановлено достовірних відмінностей, хоча його частота була в 
3 рази вищою в групі ХСНЗФВ. Достовірних відмінностей при оцінці 
скоротливої функції ЛШ також не виявлено: в обох групах вона зна-
ходилась в межах нормальних значень (ФВ ЛШ > 45 %). 

 

 
Геометричне ремоделювання ЛШ у хворих на ГХ та на ГХ,  

що ускладнена ХСН. 
 
При аналізі показників діастолічної функції найбільш виражені від-

мінності виявлено в тривалості часу ізоволюмічної релаксації та показ-
никах тканинної допплерографії (табл. 3). Так, IVRT в групі ХСНЗФВ 
перевищував верхню межу нормальних значень, що становить < 110 мс, 
і був на 31,8 мс (на 37 %) довшим порівняно з показником IVRT у 
групі з ГХ. Ще більш виражені відмінності виявлено при аналізі кори-
гованого показника IVRT/RR – подовження зростало на 48 %. Але 
при оцінці іншого часового показника діастолічної дисфункції – часу 
сповільнення потоку раннього наповнення (DT) – не встановлено 
відмінностей між групами, тоді як коригований показник DT/RR де-
монстрував тенденцію до зростання у хворих із ХСНЗФВ. Слід зазна-
чити, що у всіх хворих значення цього показника знаходились в ме-
жах граничної зони. 

Показник співвідношення максимальних швидкостей раннього та 
пізнього діастолічного наповнення (Е/А), що є віддзеркаленням діасто-
лічної дисфункції при оцінці трансмітрального кровотоку, був зниже-
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ним в обох групах. При цьому найнижчі значення, тобто поглиблення 
діастолічної дисфункції, відзначались в групі із ХСНЗФВ: його зна-
чення були на 9 % нижчими порівняно з показником у групі ГХ. На 
теперішній час найбільш чутливими маркерами діастолічної функції 
ЛШ є показники, отримані за допомогою імпульсно-хвильової тканин-
ної допплерографії. В сучасних міжнародних та національних рекомен-
даціях як глобальний показник діастолічної дисфункції розглядається 
співвідношення Е/Е’. Як видно з табл. 3, у хворих із неускладненою ГХ 
цей показник знаходиться в межах нормальних значень. У той же час, 
він вірогідно підвищений (на 79 %) у хворих із ХСНЗФВ. Слід зазначи-
ти, що діапазон значень широкий і знаходження їх в інтервалі від 8 до 15 
оцінюється як неоднозначне, так звана сіра зона. Таким чином, більшість 
обстежених нами пацієнтів (91 %) попадає у "сіру зону", зону невизначе-
ності, і тільки у 9 % пацієнтів він становив більше 15. За умов наявності 
показника в "сірій зоні" необхідна наявність додаткових показників, а саме 
ГЛШ та збільшення індексу об’єму ЛП > 34 мл/м2. Зростання співвідно-
шення Е/Е’ при ХСНЗФВ свідчить про підвищення кінцево-діастолічного 
тиску наповнення ЛШ у даної когорти хворих [2, 23]. 

Таблиця 3 
Показники трансмітрального кровотоку у хворих літнього та старечого віку  

на ГХ та ГХ із ХСНЗФВ, M ± m 

Показник ГХ (n = 30) ГХ + ХСНЗФВ (n = 52) 

IVRT, мс 84,7 ± 6,0 116,1 ± 5,6* 

IVRT/RR 89,1 ± 3,2 131,9 ± 4,1* 

DT, мс 204,4 ± 12,1 208,1 ± 9,0 

DT/RR 215,2 ± 9,7 236,5 ± 8,3 

Е/А 0,92 ± 0,06 0,84 ± 0,03 

Е’ латеральне, см/с 10,7 ± 0,7 7,2 ± 0,3* 

Е’ септальне, см/с 8,9 ± 0,5 5,9 ± 0,2* 

Е’ середнє, см/с 9,8 ± 0,5 6,5 ± 0,2* 

Е/Е’ 5,9 ± 0,4 10,6 ± 0,5* 

 
У групі пацієнтів із ГХ середні показники ранньодіастолічної швид-

кості руху мітрального кільця (Е’ латеральне, Е’ септальне, Е’ середнє) 
були задовільними при значному погіршенні у хворих із ХСНЗФВ. 

Розподіл пацієнтів за характером порушення діастолічної функції 
ЛШ показав, що третина хворих на ГХ мають нормальну діастолічну 
функцію, у решти виявлено порушення за типом сповільненої релак-
сації. У жодного хворого із ХСНЗФВ не зареєстровано нормальної діа-
столічної функції ЛШ. Як і в разі ГХ, переважає порушення релаксації. 
Встановлено, що вираженість порушень діастолічної функції співвідно-
ситься із ФК ХСН. Так, при І ФК спостерігався найбільш легкий тип 
діастолічної дисфункції (виключно за типом порушеної релаксації), тоді 
як при ІІ та ІІІ ФК за NYHA при превалюванні І типу діастолічної дис-
функції більш тяжкі порушення за типом псевдонормалізації було 
виявлено у кожного п’ятого хворого. 
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Прогресування ХСН з притаманними їй порушеннями інтракар-
діальної гемодинаміки поєднується з розвитком і зростанням в міру 
підвищення ФК ХСН легеневої гіпертензії. У обстежених нами хворих 
із неускладненою ГХ значення САТ в легеневій артерії не перевищу-
вали верхню границю норми. У хворих на ГХ з ускладненою ХСН в 
середньому по групі СТЛА на 40 % були вищими значення порівняно зі 
хворими контрольної групи. При цьому у 1/3 хворих групи ХСНЗФВ 
реєструвалась легенева гіпертензія 1-го ступеня. Слід зазначити, що ви-
значення тиску в легеневій артерії методом ехокардіографії розгляда-
ється як скринінговий метод, і його клінічно значиме підвищення по-
требує подальшої верифікації з використанням інвазивних методів до-
слідження, зокрема катетеризації правих відділів серця [22]. 

При вирішенні питання значущості виявленого нами підвищення тис-
ку в легеневій артерії слід враховувати включення в патогенетичну ланку 
прогресування серцевої недостатності правого шлуночка, оскільки вираже-
ність як ЛГ, так і зростання розмірів ПШ асоціюють зі зростанням смерт-
ності [17]. Як видно з табл. 3, у хворих із ХСНЗФВ розміри правого шлу-
ночка вірогідно більші порівняно з групою ГХ. При індивідуальному ана-
лізі в разі наявності серцевої недостатності більш ніж у половини хворих 
значення ПШ виходили за верхню границю нормальних значень. 

 
Висновки 
Клінічно групу хворих на ГХ, що ускладнилась ХСН, характеризують 

більш тривалий перебіг ГХ та недостатній контроль АТ. Підвищення 
пульсового АТ у брахіальній артерії та аорті сполучається зі зниженням 
ДАТ, що віддзеркалює погіршення пружньо-еластичних властивостей 
аорти. Для хворих із ХСН зі збереженою ФВ ЛШ характерна більш ви-
ражена ГЛШ, переважно за концентричним типом. На фоні порушення 
діастолічної функції, яка у хворих на ГХ носить характер сповільнення 
релаксації, при прогресуванні ГХ та розвитку ХСН спостерігається більш 
виражене порушення діастолічної функції за типом псевдонормалізації. 
Поглиблення діастолічної дисфункції асоціює з підвищенням тиску в 
системі легеневої артерії, розширенням правого шлуночка та погір-
шенням функціонального стану – зростанням ФК ХСН. 
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МОРФО-ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ СЕРДЦА  
У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА 
С ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ, ОСЛОЖНЕННОЙ 
ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ  

С СОХРАНЕННОЙ ФРАКЦИЕЙ ВЫБРОСА 
 

В. А. Ярош 
 

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

 
Обследовано 82 больных гипертонической болезнью (ГБ) 
II стадии с артериальной гипертензией 2-й, 3-й степени в 
возрасте 60—79 лет, подразделенных на две группы: 1 – 
30 больных с неосложненной ГБ, 2 – 52 больных с ослож-
ненной хронической сердечной недостаточностью с сохра-
ненной фракцией выброса (ХСНСФВ). Выявлено, что недо-
статочный контроль артериального давления и длительное 
течение ГБ способствуют формированию ХСНСФВ. Уста-
новлены различия в структурном ремоделировании сердца с 
достоверным преобладанием гипертрофии левого желудочка 
(ЛЖ) по концентрическому типу у больных с ХСНСФВ. 
Вместе с тем, установлена тенденция к увеличению разме-
ров как левого предсердия, так и к расширению правого 
желудочка по сравнению с 1 группой, что коррелирует с по-
вышением давления в легочной артерии и повышением ко-
нечно-диастолического давления наполнения ЛЖ. Диасто-
лическая дисфункция ЛЖ у большинства больных ГБ про-
текает по типу нарушения релаксации. У больных с 
ХСНСФВ наряду с нарушением релаксации наблюдается 
более тяжелый тип диастолической дисфункции – псевдо-
нормализация. Установлена связь между ухудшением диа-
столической функции сердца и увеличением функциональ-
ного класса ХСН. 
 
 

MORPHO-FUNCTIONAL STATE OF THE HEART OF 
GERIATRIC PATIENTS WITH HYPERTENSIVE DISEASE 
COMPLICATED BY CHRONIC HEART FAILURE WITH 

PRESERVED EJECTION FRACTION 
 

V. A. Yarosh 
 

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

 
Investigated were 82 patients aged 60—79 with hypertensive 
disease (HD) II stage with arterial hypertension of the second, 
third degree divided in two groups: 1 – 30 patients with 
uncomplicated HD and 2 – 52 patients with HD complicated 
with chronic heart failure and preserved ejection fraction 
(HFpEF). The lack of control of arterial blood pressure (ABP) 



В. О. ЯРОШ  

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

318 

and prolonged treatment were found to promote formation of 
HFpEF. The differences in structural remodeling of heart were 
defined with a significant prevalence of concentric type of left 
ventricular hypertrophy (LVH) in patients with HFpEF. 
However, there was a tendency towards increase of dimensions of 
left atrium and distension of the right ventricle compared to 
patients of group 1; this correlates with increased pulmonary 
artery pressure and an end-diastolic filling pressure of the left 
ventricle (LV). In the majority of hypertensive patients diastolic 
dysfunction of LV occurs according to the type of impaired 
relaxation. In patients with HFpEF, along with impaired 
relaxation there is a heavy type of diastolic dysfunction – 
pseudonormalization. The relationship between worsening of 
heart’s diastolic function and increase in the functional class of 
chronic heart failure was established. 
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КОМПЛЕКСНЕ ЛІКУВАННЯ АРТЕРІАЛЬНОЇ 
ГІПЕРТЕНЗІЇ У ПАЦІЄНТІВ ЗРІЛОГО  

ТА ЛІТНЬОГО ВІКУ З ЖИРОВОЮ ХВОРОБОЮ 
ПЕЧІНКИ 

 
 

Обстежено 33 пацієнти віком від 55 до 68 років, у яких діагно-
стували артеріальну гіпертензію у поєднанні з жировою хворо-
бою печінки (ЖХП). Всім пацієнтам призначали касарк, по-
чинаючи від 4 мг/добу (при необхідності, через кожні 7 діб 
дозу збільшували вдвічі) та глутаргін по 750 мг/добу. На фоні 
лікування відзначається нормалізація артеріального тиску (АТ), 
зниження активності АлАТ, АсАТ, рівня загального холестери-
ну та тригліцеридів у крові, зменшення клінічних проявів 
ЖХП та покращення функціонального стану печінки. Вклю-
чення гепатопротектору глутаргін у схему лікування таких хво-
рих дає змогу використовувати мінімальні дози антигіпертен-
зивних препаратів (касарк) для нормалізації АТ. 
 
Ключові слова: зрілий та літній вік, артеріальна гіпертензія, 
жирова хвороба печінки. 

 
 
Особливістю захворювань у літньому віці є множинність патологічних про-
цесів. Як правило, це зумовлено віковими змінами в органах і системах та 
впливом зовнішнього середовища. Досить часте поєднання у цих пацієнтів 
певних захворювань із формуванням окремих симптомокомплексів можна 
пояснити впливом одних і тих же патогенетичних чинників. Зокрема, у лю-
дей літнього віку часто діагностують артеріальну гіпертензію (АГ), пошире-
ність якої становить 30—40 % [9], та жирову хворобу печінки (ЖХП), по-
ширеність якої коливається в залежності від досліджуваної популяції та ме-
тодик обстеження (при сонографічному дослідженні – 17—46 % [24], при 
аутопсії – 70—93 % [13]). Згідно з дослідженнями Ю. О. Шульпекової, жи-
рова інфільтрація печінки у пацієнтів літнього віку є самою частою причи-
ною дифузних змін паренхіми печінки, які виявляють при УЗД [11].  

                                                 
 Л. І. Коваленко, Н. В. Рябець, 2015. 
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АГ та ЖХП є компонентами метаболічного синдрому, і деякі автори 
вказують на спільний механізм розвитку цих захворювань за рахунок інсу-
лінорезистентності, яка є ключовим фактором у розвитку даного симпто-
мокоплексу [12, 14]. Гіперінсулінемія веде до активізації ліполізу з утво-
ренням великої кількості вільних жирних кислот (переважно – насичених 
стеаринової і пальмітинової кислот). Вільні жирні кислоти не мають влас-
ної токсичності, проте вони призводять до оксидативного стресу і актива-
ції перекисного окислення ліпідів у клітинних мембранах мітохондрій, 
інших органел і зовнішньої клітинної мембрани тканин-мішеней: скелет-
них м’язах, кардіоміоцитах, тромбоцитах і печінці. Безпосереднім резуль-
татом збільшення титрів вільних жирних кислот є накопичення в організмі 
необхідних для їх транспорту ліпопротеїнів дуже низької густини (ЛПДНГ) 
і ліпопротеїнів низької густини (ЛПНГ), які одночасно є транспортними 
формами холестерину (ХС) і активно беруть участь в атерогенезі.  

На сьогоднішній день доведено, що при порушенні утилізації глюкози 
розвивається ліпотоксичність, якій належить основна роль в прогресуванні 
ЖХП, розвитку стеатозу та фіброзу печінки [5]. Гіперінсулінемія напряму 
впливає на метаболізм ліпідів у печінці: інсулін підвищує швидкість синтезу 
ХС та збільшує кількість рецепторів до ХС ЛПНГ на клітинних мембранах, 
що підвищує захоплення печінкою ЛПНГ. Разом з тим, тормозиться процес 
видалення ХС із клітин за допомогою ліпопротеїнів високої густини (ЛПВГ) 
[10]. Порушення обміну ліпідів, які розвиваються при ЖХП, ведуть до роз-
витку високоатерогенної дисліпідемії з високими титрами тригліцеридів 
(ТГ), ЛПДНГ, ЛПНГ, низьким рівнем ЛПВГ і великою концентрацією в 
плазмі небезпечних для ендотелію частинок – ліпопротеїнів проміжної гус-
тини (ЛППГ), молекулярна маса яких знаходиться між ЛПДНГ та ЛПНГ. 

На розвиток ЖХП за рахунок надлишкового утворення ТГ у печінці 
вказують ряд авторів [19, 22]. Рівень ТГ при ЖХП може сягати 40 % від 
маси печінки (при нормі близько 5 %). Спочатку жир накопичується в 
цитоплазмі гепатоцитів і відтісняє ядро до периферії клітини. По мірі 
накопичення ТГ гепатоцити розриваються, і утворюються позаклітинно 
розміщені жирові кісти. Раніше вважали, що деструкція гепатоцитів є 
причиною міграції лейкоцитів: спочатку нейтрофілів і макрофагів, а потім 
і лімфоцитів, і запуску хронічного запалення, яке стає важливим незалеж-
ним фактором прогресування ЖХП до стеатозу і фіброзу печінки.  

Жир, який накопичується в клітині при жировій дистрофії, може 
бути результатом поступлення і затримки жиру, який принесений в 
клітину лімфою або кров’ю (жирова інфільтрація або ж поява жиру в 
клітинах внаслідок порушення фізико-хімічних і біохімічних процесів у 
самій протоплазмі) – жировий фанероз. Встановити походження жиру 
в клітині при її пошкодженні досить важко. Відповідно, ЖХП розвива-
ється за рахунок одного або декількох метаболічних механізмів, які 
сприяють підвищенню рівня ТГ і ХС у паренхімі печінки:  

1) підвищене поступлення ТГ або жирних кислот із їжі або з жиро-
вої тканини (зокрема, інсулінорезистентність);  

2) посилення синтезу вільних жирних кислот в печінці (при над-
лишку вуглеводів в раціоні);  
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3) порушення виведення ТГ із печінки внаслідок зменшення син-
тезу апопротеїнів, необхідних для утворення ЛПДНГ (при білко-
вій недостатності, голодуванні);  

4) пригнічення окислення вільних жирних кислот (холестаз, гене-
тичні порушення глюкуронізації);  

5) порушення утворення і/або транспорту апопротеїнів і ліпопро-
теїнів внаслідок дефектів задіяних ферментів або транспортерів 
(інтоксикації, вагітність, спадкові хвороби).  

Печінка є центральним органом регуляції ліпідного обміну, і її по-
шкодження потенціює дві основні причини, які необхідні для розвитку 
атеросклерозу: порушення в обміні ліпідів і з боку інтими судин. Дислі-
підемія розвивається за рахунок підвищення рівня ХС ЛПНГ, зни-
ження рівня ХС ЛПВГ та гіпертригліцеридемії. Пошкодження інтими 
артерій при хворобах печінки зумовлені такими причинами: окисле-
ними ліпідами ЛПНГ, підвищенням концентрації С-реактивного білка, 
підвищенням ліпопротеїн-асоційованої фосфоліпази А2, гіперглікемією, 
інсулінорезистентністю, підвищенням рівня гомоцистеїна. збільшенням 
вмісту фібриногену та дефіцитом оксиду азоту.  

При формуванні АГ значну роль відіграють інсулінорезистентність та 
високоатерогенна дисліпідемія, що спровокована, зокрема ЖХП. Інсуліно-
резистентність веде до виникнення компенсаторної гіперінсулінемії, яка, в 
свою чергу, сприяє активації ренін-ангіотензин-альдостеронової системи 
(РААС). Активація симпатичної нервової системи викликає підвищення 
секреції реніну. В свою чергу, активація РААС збільшує вироблення ангіо-
тензину ІІ, який викликає спазм гладких м’язів артеріол, підвищення гід-
ростатичного тиску в клубочках, активацію синтезу альдостерону і збіль-
шення реабсорбції натрію. Окрім того, гіперінсулінемія викликає блокаду 
трансмембранних іонообмінних механізмів (Na+-K+-залежної і Ca2+-за-
лежної АТФ-ази). Ці процеси ведуть до підвищення вмісту натрію і каль-
цію, зменшення калію в клітинах, в тому числі в гладких м’язах судин, в 
результаті чого підвищується чутливість судинної стінки до пресорних 
агентів (катехоламінів та ангіотензину). Під впливом інсуліну збільшується 
реабсорбція натрію в проксимальних і дистальних канальцях нефрона, що 
веде до затримки рідини, розвитку гіперволемії, а також підвищення вміс-
ту натрію і кальцію в стінках судин і їх спазмування. Окрім того в ряді до-
сліджень показано, що інсулін стимулює клітинний ріст і проліферацію. 
Гіперінсулінемія, викликаючи проліферацію гладком’язевих клітин судин, 
призводить до звуження їх просвіту і збільшення загального периферич-
ного опору судин. Згідно з даними літератури, розвиток АГ при інсуліно-
резистентності зумовлений дисфункцією ендотелію за рахунок порушення 
рівноваги між вазоконстрикторами (ендотелін, тромбоксан, ангіотензин) і 
вазодилататорами (оксид азоту і простациклін), які секретує ендотелій [6].  

Таким чином, основним патогенетичним механізмом у розвитку 
ЖХП та АГ є інсулінорезистентність, яка веде до компенсаторної гі-
перінсулінемії. Гіперінсулінемія через ряд механізмів веде до форму-
вання ЖХП та пошкодження ендотелію судин. Разом з тим, порушення 
роботи ендотелію сприяє більш тяжкому перебігу атеросклерозу, який 



Л. І. КОВАЛЕНКО, Н. В. РЯБЕЦЬ  

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

322 

розвивається внаслідок високоатерогенної дисліпідемії при ЖХП і веде 
до підвищеного ризику розвитку серцево-судинних ускладнень.  

На підвищений ризик розвитку серцево-судинних ускладнень при 
ЖХП вказують ряд авторів у своїх дослідженнях [17, 18, 20]. Вони відзна-
чають, що висока смертність пацієнтів із ЖХП є результатом серцево-
судинних ускладнень, а не хвороб, пов’язаних з печінкою. Так M. K. Kang 
та співавт. показали, що ЖХП супроводжувалася підвищеним утворенням 
атеросклеротичних бляшок в коронарних артеріях [16]. J. H. Rvoo та 
співавт. звертають увагу на те, що ЖХП є незалежним фактором ризику 
АГ [21]. J. H. Huh та співавт. відзначають, що за 2,6 роки спостереження за 
пацієнтами із ЖХП у 10,06 % випадків розвинулася АГ [15]. Часте по-
єднання АГ з ЖХП спостерігали і інші автори [3, 4, 7, 8, 15, 23, 25].  

Таке поєднання двох нозологій потребує підбору антигіпертензив-
ної терапії з урахуванням функціонального стану печінки та при його 
порушенні – одночасне застосування гепатопротекторів. На сьогодніш-
ній день для відновлення нормального функціонування печінки вико-
ристовують гепатопротектори з вираженою антиоксидантною, антипро-
ліферативною та антифібротичною дією [2]. Їх дія направлена на нор-
малізацію гомеостазу в печінці, підвищення стійкості органу до дії па-
тогенних факторів, нормалізацію функціональної активності печінки і 
стимуляцію репаративно-регенеративних процесів. 

Ми надали перевагу вітчизняному препарату глутаргін, враховуючи 
співвідношення його доступності і якості. Глутаргін – з’єднання аргініну та 
глутамінової кислоти, які відіграють важливу роль у забезпеченні біохіміч-
них процесів нейтралізації і виведення з організму високотоксичного мета-
боліту обміну азотовмісних речовин – аміаку. Цей препарат має широкий 
спектр фармакологічної дії, проявляючи антиоксидантні, гепатозахисні та 
репаративні властивості, а L-аргінін у складі глутаргіну є донатором NO [1]. 
За даними експериментальних досліджень, глутаргін знижує інтенсивність 
перекисного окислення ліпідів (ПОЛ), стимулює репаративні процеси в 
клітинах печінки та відновлює активність системи цитохрома Р450. 

Для нормалізації артеріального тиску (АТ) був використаний касарк 
(кандесартан) з врахуванням того, що тільки незначна його частина 
метаболізується в печінці, а основний шлях біотрансформації до актив-
ної речовини відбувається в слизовій оболонці кишечника. 

Перевагою застосування цих препаратів перед іншими є можливість 
однократного прийому та тривалість дії кандесартану до 36 год., що є 
важливим і актуальним для людей літнього віку, оскільки в даної 
категорії пацієнтів поряд з основним захворюванням часто має місце 
зниження пам’яті і вони забувають про черговий прийом препарату. 

Мета роботи – оптимізація лікування пацієнтів зрілого та літнього 
віку з АГ та ЖХП.  

 
Обстежувані та методи. Обстежено 33 пацієнти (12 чоловіків та 

21 жінка) віком від 55 до 68 років з м’якою та помірною АГ (при офіс-
ному вимірюванні АТ не перевищував 180/110 мм рт. ст.), у яких діаг-
ностували ЖХП. Всі хворі скаржилися на відчуття дискомфорту, тяж-
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кості або болючості в правому підребер’ї без видимих причин, 28 осіб 
відзначали періодичні напади нудоти, у 7 пацієнтів спостерігалася непе-
реносимість жирних продуктів. Для діагностування ЖХП визначали 
показники біохімічного аналізу крові (аланін-амінотрансфераза (АлАТ), 
аспартат-амінотрансфераза (АсАТ), загальний білірубін, загальний бі-
лок) та ліпідограми (загальний ХС, ХС ЛПНГ, ХС ЛПВГ, ТГ), а також 
з урахуванням результатів абдомінального УЗД.  

Діагноз АГ виставлявся з урахуванням анамнезу пацієнтів та на 
основі офісного вимірювання САТ більше 140 мм рт. ст. та ДАТ більше 
90 мм рт. ст. або тільки ізольоване підвищення САТ більше 140 мм рт. ст., 
що більш характерно для пацієнтів літнього віку. Після постановки діагно-
зу всім пацієнтам були надані рекомендації щодо дотримання дієти з висо-
ким вмістом білка та з обмеженням вживання жирів і продуктів, насиче-
них ХС (дієтичний стіл № 5 за Певзнером). В якості антигіпертензивної 
терапії призначали касарк (кандесартан), починаючи від 4 мг/добу (при 
необхідності, через кожні 7 діб дозу збільшували вдвічі) та глутаргін (сіль 
аргініна та глутамінової кислоти) по 750 мг/добу.  

Через 4 тижні після прийому препаратів оцінювали динаміку зна-
чень показників біохімічного аналізу крові та ліпідограми, а також про-
водили контроль офісного АТ та абдомінального УЗД.  

Достовірність відмінностей між групами оцінювали по t-критерію 
Стьюдента. 

 
Результати та їх обговорення. Наприкінці дослідження 19 пацієнтів 

приймали касарк – 16 мг/добу, а 14 пацієнтів – 8 мг/добу (середня 
добова доза 12 мг). На фоні лікування відзначали зниження офісного 
АТ: САТ – від (162,7 ± 1,2) мм рт. ст. до (138,8 ± 1,4) мм рт. ст., ДАТ – 
від (95,4 ± 0,8) мм рт. ст. до (82,3 ± 0,7) мм рт. ст. 

На фоні лікування відзначається достовірне зниження активності АлАТ, 
АсАТ, рівня загального ХС та ТГ (таблиця). За даними біохімічного аналізу 
крові та ліпідограми відзначається покращення функціонального стану 
печінки. 

Динаміка значень показників біохімічного аналізу крові  
та ліпідограми на фоні лікування глутаргіном 

Показник До лікування Після лікування 

АлАТ, мкмоль/(год⋅мл) 1,09 ± 0,08 0,45 ± 0,04* 

АсАТ, мкмоль/(год⋅мл) 0,69 ± 0,05 0,34 ± 0,02* 

Загальний білірубін, мкмоль/л 16,73 ± 0,29 15,03 ± 0,32* 

Загальний білок, г/л 63,21 ± 0,52 67,31 ± 0,72* 

Загальний ХС, ммоль/л 8,73 ± 0,29 5,03 ± 0,32* 

ТГ, ммоль/л 2,31 ± 0,23 1,63 ± 0,32* 

ЛПНГ, ммоль/л 1,98 ± 0,31 1,83 ± 0,43 

ЛПВГ, ммоль/л 0,64 ± 0,23 0,81 ± 0,45 

ЛПДНГ, ммоль/л 1,23 ± 0,14 0,92 ± 0,21 

Індекс атерогенності 5,43 ± 0,49 3,72 ± 0,51* 

Примітка: * – P < 0,05 порівняно з до лікування. 
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За даними УЗД, у 18 пацієнтів відзначали зниження ехогенності па-
ренхіми печінки, а також зменшення дистального затухання ультразву-
кового сигналу, що свідчить про зменшення ступеня жирової інфільт-
рації печінки. Зменшення розмірів печінки відзначали у 21 хворого.  

 
Висновки 

1. У хворих з жировою дистрофією печінки після курсового прийому 
глутаргіну відзначається зменшення клінічних проявів захворювання 
та покращення функціонального стану печінки.  

2. Включення гепатопротектору глутаргін у схему лікування артері-
альної гіпертензії, поєднаної з жировою хворобою печінки, дає змогу 
використовувати мінімальні дози антигіпертензивних препаратів 
(касарк) для нормалізації АТ. 
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Обследованы 33 пациента в возрасте от 55 до 68 лет, у 
которых диагностировали артериальную гипертензию в со-
четании с жировой болезнью печени (ЖБП). Всем пациен-
там назначали касарк, начиная от 4 мг/сут (при необходи-
мости через каждые 7 сут дозу увеличивали вдвое) и глутар-
гин по 750 мг/сут. На фоне лечения отмечается нормализа-
ция артериального давления (АД), снижение активности 
АлАТ, АсАТ, уровня общего холестерина и триглециридов в 
крови, уменьшение клинических проявлений ЖБП и улуч-
шение функционального состояния печени. Включение ге-
патопротектора глутаргин в схему лечения таких больных 
позволяет использовать минимальные дозы антигипертен-
зивных препаратов (касарк) для нормализации АД. 
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manifestations of FLD, as well as improvement of the functional 
state of liver. Inclusion of hepatoprotector glutargin in the 
treatment regimen of such patients made it possible to use minimal 
doses of antihypertensive drugs (kasark) to normalize ABP.  
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ОСОБЕННОСТИ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ 
ТРОМБОЭМБОЛИИ ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ  
У ПАЦИЕНТОВ ПОЖИЛОГО ВОЗРАСТА  

(обзор литературы) 
 
 

Проанализированы современные данные об особенностях 
прогнозирования, диагностики и лечения тромбоэмболии 
легочной артерии (ТЭЛА) у пациентов старших возрастных 
групп, для которых ТЭЛА является третьей после инфаркта 
миокарда и церебральных событий причиной сосудистой 
смертности. Возрастные особенности состояния организма 
(обусловленный процессом старения повышенный прокоа-
гулянтный статус, характеризующийся нарушением соотно-
шения эндогенных про- и антитромботических факторов, 
отсутствие выраженной клинической симптоматики, сопут-
ствующая кардиоваскулярная патология, полиморбидность, 
полипрагмазия, возрастзависимые изменения функциониро-
вания систем эндогенной биотрасформации лекарственных 
средств) значительно затрудняют своевременную постановку 
диагноза и, соответственно, негативно влияют на качество 
лечения. Диагностический алгоритм ТЭЛА для пожилых па-
циентов не отличается от стандартного, однако имеет су-
щественные идеологические отличия. Важной отличитель-
ной особенностью клинического течения ТЭЛА у лиц стар-
шего возраста является бессимптомное течение заболевания – 
у 50 % пациентов тромбоэмболия не имеет клинических 
проявлений. Ключевое место в оценке клинической вероят-
ности ТЭЛА занимает определение уровня Д-димера с кор-
рекцией показателя с учетом возраста. В связи с тем, что у 
пожилых пациентов нередко имеется скрытая почечная недо-
статочность (клиренс креатинина менее 30 мл/мин встречается 
у 6,5 % пожилых пациентов), определение функции почек яв-
ляется обязательным тестом, предваряющим проведение ан-
гиографии, а также назначение терапии. Учитывая сложность 
диагностики, объективной оценки прогноза и высокий (по 
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сравнению с молодыми людьми) риск осложнений во время 
приема антитромботических препаратов, амбулаторное веде-
ние пациентов старшего возраста с ТЭЛА не рекомендуется 
вне зависимости от клинического течения заболевания. 
Подходы к лечению ТЭЛА у пациентов старшего возраста не 
отличаются от универсальных, однако назначение антитром-
ботической терапии требует тщательного контроля риска 
тромботических событий и кровотечений. 
 
Ключевые слова: старение, кардиоваскулярная патология, 
ТЭЛА, антитромботическая терапия. 

 
 
Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) – один из наиболее частых 
и прогностически неблагоприятных видов тромботических осложнений, 
третья после инфаркта миокарда и церебральных событий причина со-
судистой смертности пожилых людей. Хотя истинные статистические 
данные о распространенности ТЭЛА отсутствуют, согласно некоторым 
эпидемиологическим исследованиям, ее частота в возрасте 65—69 лет 
составляет 1,3 случая на 1000 населения, увеличиваясь до 3,1 на 1000 у 
пациентов 85—89 лет [12]. В Necropsy studies показано, что ТЭЛА являет-
ся причиной 10 % случаев госпитальной смерти лиц старшего возраста 
[2]. Годичная смертность пациентов данной возрастной категории, пе-
ренесших ТЭЛА, достигает 39 % [14]. 

Данные статистики по своевременной диагностике ТЭЛА в старших 
возрастных группах крайне несовершенны: отсутствие выраженной клини-
ческой симптоматики, сопутствующая кардиоваскулярная патология, вы-
сокая частота "мелких" рецидивирующих тромбозов, быстро приводящих к 
смерти достаточно большого числа больных, значительно затрудняют свое-
временную постановку диагноза и, соответственно, влияют на каечство ле-
чения. Так, по данным PIOPED Study, из умерших в стационаре от ТЭЛА 
пациентов старше 65 лет клинический диагноз был поставлен только 21 % 
[30]. В качестве причины смерти амбулаторных пациентов ТЭЛА в 90 % 
случаев диагностируется только во время аутопсии [33]. 

Согласно отчету American Agency for Healthcare Research and Quality 
(AHRQ), тромбопрофилактика является проблемой № 1 в обеспечении 
безопасности жизни пациентов стационара и амбулаторных пациентов, 
имеющих факторы риска тромбообразования. К числу мер, направлен-
ных на улучшение качества и сроков диагностики ТЭЛА, наряду с по-
вышением осведомленности населения, улучшения методов скринин-
говой диагностики, разработки новых диагностических и лечебных про-
токолов, относится также повышение квалификации и целевой насто-
роженности врачей поликлинического и стационарного звена относи-
тельно неспецифических симптомов ТЭЛА, а также своевременная 
адекватная оценка наличия факторов, предрасполагающих и провоци-
рующих патологическое тромбообразование. В первую очередь это от-
носится к пациентам пожилого возраста, имеющим в отличие от паци-
ентов молодого и зрелого возраста более сложную клиническую карти-
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ну заболевания, что требует особых подходов к диагностике и лечению 
тромботических осложнений. 

В первую очередь следует учитывать, что пожилой пациент имеет 
физиологически обусловленный процессом старения повышенный 
прокоагулянтный статус, характеризующийся нарушением соотношения 
эндогенных про- и антитромботических факторов, снижением уровня 
антитромбина III, протеинов C и S, тканевого активатора плазминоге-
на, повышения уровня факторов свертывания, способствующих тром-
бообразованию, в т. ч. антифосфолипидных антител. 

Кроме того, развитие тромботического состояния у данной катего-
рии пациентов происходит в условиях полиморбидности, полипраг-
мазии, возрастзависимых изменений функционирования систем эндо-
генной биотрасформации лекарственных средств. Важную роль в фор-
мирование атипичной симптоматики (в т. ч. ТЭЛА) вносит синдром 
старческой слабости (frailty). 

Важной отличительной особенностью клинического течения ТЭЛА 
у лиц старшего возраста является бессимптомное течение заболевания – 
у 50 % пациентов тромбоэмболия не имеет клинических проявлений. 
Классическая "триада" – кровохарканье, боль в грудной клетке и диаг-
ностированный тромбоз глубоких вен – встречается у 10 % пожилых 
пациентов с ТЭЛА. Поэтому при работе с пожилым пациентом следует 
обращать внимание на такие симптомы: 

— дискомфорт в грудной клетке – 35 %, 
— тахипноэ – 46—74 %, 
— тахикардия – 29—76 %, 
— диспноэ – 59—91 %, 
— боль в грудной клетке – 26—59 %, 
— выпот в плевральную полость – 33 % (у 77 % – геморрагический). 
Важным симптомом ТЭЛА у пожилых людей является снижение 

уровня систолического АД < 110 мм рт. ст. или резкое снижение АД 
при АГ пациентов с потерей сознания – в этом случае высока веро-
ятность массивной ТЭЛА. 

В целом, любое "failing to thrive" (выраженное ухудшение общего са-
мочувствия) у госпитализированного пожилого пациента должно насто-
раживать на предмет ТЭЛА [13]. 

 
Диагностический алгоритм 
Диагностический алгоритм ТЭЛА для пожилых пациентов не отли-

чается от стандартного, однако имеет существенные идеологические 
различия [16]. 

Процесс диагностики начинается с оценки клинической вероятно-
сти возникновения ТЭЛА, которая основана на данных анамнеза, на-
личия факторов риска, клинической картины, уровня АД, данных 
12-канальной ЭКГ, рентгенографии грудной клетки и анализа газового 
состава крови. Преклиническую диагностику ТЭЛА нужно оценивать с 
учетом стандартных шкал Geneva и Wells, чувствительность и специ-
фичность которых не имеют возрастных ограничений [7]. На основа-
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нии проведения преклинического тестирования пациентов подразделя-
ют на группы с низкой, умеренной и высокой вероятностью развития 
тромбоэмболического состояния. 

Как уже было сказано, основными клиническим проявлениями 
ТЭЛА у пожилых людей являются тахипноэ, одышка, тахикардия. К 
числу основных факторов риска развития ТЭЛА у пожилых людей от-
носятся такие: 

— иммобилизация – 25—67 %, 
— хирургическое вмешательство – 14—44 %, 
— венозная ТЭ в анамнезе – 16—50 %, 
— онкологическое заболевание – 16—32 %, 
— острое инфекционное заболевание – 32—37 %, 
— сердечная недостаточность – 25—33 %, 
— инфаркт – 11 %, 
— инсульт – 10 %, 
— хроническая обструктивная болезнь легких – 10 %. 
На ЭКГ наиболее часто выявляются синусовая тахикардия (18—

62,5 %), блокада правой ножки пучка Гиса (ПНПГ, до 40 %), измене-
ние ST-T (9—37 %), в то время как типичные S1Q3/S1Q3T3 обнаружены 
только у 4,5—14 % обследованных. 

Согласно результатам большинства исследований, нетипична рент-
генологическая картина: у 22—64 % диагностируется кардиомегалия, 
50 % имеют признаки перегрузки правых отделов, у почти 70 % выявля-
ется плевральный выпот. Особую настороженность в отношении ТЭЛА 
следует проявлять у пациентов с геморрагическим выпотом. Достаточно 
характерным признаком, ассоциирующимся с ТЭЛА у пожилых паци-
ентов, оказалась выраженная гипоксемия [34]. 

Важное место в оценке клинической вероятности ТЭЛА занимает 
определение уровня Д-димера. Учитывая, что уровень Д-димера повы-
шается с возрастом при наличии комплексной кардиоваскулярной па-
тологии, онкологических заболеваний, для его оценки рекомендована 
коррекция показателя с учетом возраста [15, 25]: 

Д-димер = возраст × 10 мг/100 мл. 

Для корректной оценки уровня Д-димера у пожилых пациентов 
должны использоваться только высокочувствительные методы оценки – 
на базе технологии ELISA (средняя чувствительность 99 %, Vids, Stratus, 
AxSYM) либо количественный латексный метод (средняя чувствитель-
ность 96 %, Liatest, Tinaquant) [17]. 

Возрастскоррегированный уровень Д-димера является высокочув-
ствительным тестом для исключения ТЭЛА у пациентов с низким и 
средним уровнем преклинической вероятности: при уровне скорреги-
рованного Д-димера ниже 500 мг/л у пациентов данных категорий 
ТЭЛА исключается. Очевидно, что использование данного теста, ис-
ключающее необходимость инструментального обследования, значи-
тельно снижает стоимость первичной диагностики ТЭЛА у значитель-
ного числа пожилых пациентов [36]. 



ОСОБЕННОСТИ ДИАГНОСТИКИ И ЛЕЧЕНИЯ ТРОМБОЭМБОЛИИ ЛЕГОЧНОЙ АРТЕРИИ У ПАЦИЕНТОВ ...  

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

331 

У пациентов группы высокого риска следующим диагностическим 
шагом является проведение КТ с ангиографией. Этот метод на сегод-
няшний день является "золотым стандартом" для диагностики ТЭЛА у 
пациентов любого возраста. Вместе с тем, интерпретация результатов 
данного метода, особенно у людей старшего возраста, не всегда одно-
значна: ангиография имеет высокую негативную прогностическую зна-
чимость у пациентов с низкой и средней вероятностью ТЭЛА, однако 
не позволяет исключить ее наличие у пациентов высокого риска. В то 
же время, наличие признаков тромбоза у пациентов высокого риска 
имеет высокую положительную предсказующую ценность. Поэтому при 
постановке диагноза на основании результатов ангиографии необходи-
мо тщательно оценивать наличие клинических предпосылок и уровень 
Д-димера. 

Кроме того, используемый при проведении исследования йодсодер-
жащий контраст имеет потенциальный нефоротоксический эффект, 
особенно у пациентов с клирентом креатинина ниже 30 мл/мин. Учи-
тывая, что у пожилых пациентов нередко имеется скрытая почечная 
недостаточность (клиренс креатинина менее 30 мл/мин встречается у 
6,5 % пожилых пациентов) [4], определение функции почек является 
обязательным тестом, предваряющим проведение ангиографии у дан-
ной категории пациентов. Для расчета клиренса креатинина рекомен-
дована формула Cockcroft-Gault, учитывающая пол, возраст и массу тела 
больного. 

У пациентов с почечной недостаточностью, которым противопока-
зано проведение компьютерной ангиографии, альтернативными метода-
ми диагностики ТЭЛА являются оценка перфузии легких и компресси-
онная ультрасонография [3]. 

Вентиляционно-перфузионная сцинтиграфия легких исторически 
была первым инструментальным методом диагностики ТЭЛА. Однако 
кроме технических сложностей при проведении данного исследования 
был большой процент трудно интерпретируемых результатов, требую-
щих проведения дальнейшего диагностического поиска, что существен-
но усложняло и удлиняло диагностический алгоритм. 

Следует отметить, что диагностическая ценность данного метода у 
пожилых людей невысока (диагностические ошибки наблюдаются у 
58 % обследованных старшего возраста по сравнению с 32 % у молодых) 
в связи с высокой частотой сопутствующей кардиоваскулярной па-
тологии, усложняющей интерпретацию результатов и требующей для 
окончательного исключения ТЭЛА проведение повторного обследо-
вания через неделю [23]. 

Высокую ценность для диагностики ТЭЛА у пожилых людей 
(особенно при наличии хронической почечной недостаточности) имеет 
компрессионная ультрасонография. Выявление тромбоза глубоких вен 
(ТГВ) в 42 раза повышает вероятность наличия ТЭЛА у обследованного 
пациента и зачастую исключает необходимость проведения дополни-
тельных обследований [20]. Согласно результатам двух проспективных 
рандомизированных исследований, частота ТГВ у пациентов старше 
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80 лет составила 25 % (при 7 % в группе младше 40 лет). Полученные 
данные показали, что только 1 из 4 пациентов старше 80 лет с ТЭЛА не 
имеет ТГВ. Вместе с тем, к сожалению, простота данного метода не ис-
ключает диагностических ошибок и отсутствие ТГВ не позволяет ис-
ключить наличие ТЭЛА; поэтому в любом случае каждый конкретный 
пациент требует особого подхода для оптимизации диагностического 
процесса в рамках предлагаемого алгоритма.  

Прогноз. Для оценки прогноза жизни пациентов с ТЭЛА использу-
ется стандартная шкала PESI. Однако, учитывая высокую частоту ко-
морбидных состояний у пожилых людей, для оценки краткосрочного 
прогноза выживаемости рекомендуется использовать шкалу CIRS, ди-
агностическая ценность которой для данной возрастной группы пре-
вышает PESI [24, 37]. 

 
Ведение пациентов пожилого возраста с ТЭЛА 
Учитывая сложность диагностики, объективной оценки прогноза и 

высокий (по сравнению с молодыми людьми) риск осложнений во 
время приема антитромботических препаратов, амбулаторное ведение 
пациентов старшего возраста с ТЭЛА не рекомендуется вне зависимо-
сти от клинического течения заболевания [3]. После установленя диаг-
ноза лечение ТЭЛА должно быть начато без промедления (кроме слу-
чаев наличия противопоказаний к назначению антитромботической те-
рапии). В этом случае устанавливается кава-фильтр. 

Подходы к лечению ТЭЛА у пациентов старшего возраста не отли-
чаются от универсальных, однако, учитывая возрастзависимые измене-
ния функции печени почек, перед назначением терапии у всех пожи-
лых пациентов необходимо рутинное определение клиренса креатинина 
(КК) по такой формуле:  

 
(140 — возраст)⋅масса тела, в кг 

КК у мужчин =
72⋅креатинин в сыворотке крови, в мг/100 мл 

. 

 
У женщин используется та же формула получения значения 

(уменьшают на 15 %). 
Пожилой возраст и наличие коморбидной патологии не являются 

противопоказаниями к проведению тромболитической терапии, кото-
рая при лечении пожилых пациентов ассоциируется со снижением 
30-дневной и годовой смертности без критического увеличения частоты 
кровотечений. Возраст не влияет на выбор препарата и дозы [8]. 

Если пациент на момент ТЭЛА получает антитромбоцитарные пре-
параты, то при отсуствии особых ситуаций (например, стентирование) 
на период применения антикоагулянтов прием антитромбоцитарных 
препаратов рекомендовано прервать [6]. Основными классами антико-
агулянтов для оказания помощи после постановки диагноза являются 
фондапаринукс, низкомолекулярные гепарины (НМГ) или нефракцио-
нированный гепарин. При выборе антикоагулянтной терапии рекомен-
довано отдавать преимущества НМГ как препаратам, имеющим боль-
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шую доказательную базу, длительный опыт применения, не требующим 
рутинного контроля эффективности и имеющим низкий риск тромбо-
цитопении (по сравнению с нефракционированным гепарином и фон-
дапаринуксом). Контроль за эффективностью терапии рекомендовано 
осуществлять с помощью определения анти-Xа либо эмпирически [5]. 

Учитывая высокую частоту выявления скрытой почечной недоста-
точности, а также отсутствие четких данных, ограничивающих приме-
нение НМГ при низком клиренсе креатинина, для обеспечения безо-
пасности лечения желателен расчет индивидуальной дозы, исходя из 
возраста, массы тела и клиренса креатинина. С особой осторожностью 
следует назначать НМГ пациентам с низким клиренсом. Для выбора 
дозы рекомендовано два подхода: исходя из анти-Ха активности и 
эмпирически, на основании клинической эффективности препарата. 

Учитывая, что фондапаринукс выводится почками, использование 
препарата ограничено у пациентов со сниженным клиренсом креати-
нина [17]. 

Следующим этапом лечения ТЭЛА после назначения парентераль-
ных антикоагулянтов является использование пероральных антагонис-
тов витамика К либо новых оральных антикоагулянтов (НОАК). 

Антагонисты витамина К (АВК). Отмена парентеральных антикоагу-
лянтов происходит через 5 сут после назначения АВК, при достижении 
уровня МНО 2,0—3,0 независимо от возраста пациента. Как показали 
результаты исследований, снижение уровня МНО у пожилых пациентов 
приводит к уменьшению эффективности антитромботической профи-
лактики, несоизмеримому с уменьшением риска кровотечений. В то же 
время, строгое соблюдение режима дозирования АВК даже у пациентов 
старше 80 лет не увеличивало риск геморрагических осложнений, по-
этому на сегодняшний день международное медицинское сообщество 
придерживается точки зрения, что наиболее оптимальным для пациен-
тов любого возраста является уровень МНО 2,0—3,0 при условии, что 
лечение происходит под строгим контролем лабораторных показателей, 
режима питания и сопутствующей лекарственной терапии [18,20]. 

 
НОАК 
Данных о длительном использовании НОАК у пожилых пациентов 

с ТЭЛА на сегодняшний день нет, однако данные III фазы последних 
рандомизированных исследований свидетельсвуют о соизмеримой эф-
фективности НОАК по сравнению со стандартной терапией ТЭЛА, луч-
шем профиле безопасности данного класса препаратов и более низкой 
частоте клинически значимых кровотечений [9]. 

На сегодняшний день в клинике используется 2 типа НОАК: пря-
мые ингибиторы тромбина – дабигатран (исследование RE-COVER) и 
прямые ингибиторы Ха фактора – ривароксабан (EPSHTEIN), апикса-
бан (AMPLIFY), эндоксабан (HOKUSAI). 

В исследовании EINSTEIN PE была показана высокая эффектив-
ность ривароксабана при лечении ТЭЛА у больных пожилого возраста, 
в том числе у ослабленных пациентов. В объединенном анализе резуль-
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татов EINSTEIN PE и EINSTEIN DVT был сделан вывод об одинаковой 
эффективности ривароксабана у пациентов разного возраста [21]. Риск 
кровотечений в зависимости от возраста, в отличие от варфарина, не 
увеличивался. Тем не менее, эти данные не позволяют говорить о том, 
что вопрос с тактикой назначения ривароксабана у пожилых пациентов 
с ТЭЛА окончательно решен: общие тенденции исследований, посвя-
щенных данному вопросу, свидетельствуют о возможной необходи-
мости подбора более низких доз препарата для лиц старших возрастных 
групп. Вероятно, этот шаг позволит уменьшить риск кровотечения и 
побочных эффектов терапии без ущерба для эффективности. 

Количество исследований, позволяющих анализировать эффектив-
ность дабигатрана в старших возрастных группах, также невелико. Одна-
ко результаты RE-COVER I и II позволяют сделать вывод об одинаковой 
эффективности варфарина и дабигатрана в группе пациентов старше 
75 лет, в том числе с нарушением функции почек [25, 27]. Однако риск 
кровотечений в обеих группах также был достаточно высок, что свиде-
тельствует о необходимости дальнейшей отработки режима дозирования 
дабигатрана для лечения ТЭЛА у лиц старших возрастных групп. В част-
ности, это было сделано у пациентов с фибрилляцией предсердий, у ко-
торых по результатам исследования RE-LY для пациентов старшего воз-
раста была избрана доза 110 мг (против 150 мг для лиц зрелого возраста). 
Такое решение было принято, учитывая, что основным путем экскреции 
дабигатрана являются почки; в то же время, количество включенных в 
исследование пациентов с умеренным нарушением функции почек со-
ставило только 19 %, а пациентов с выраженным ограничением клубоч-
ковой фильтрации в исследовании не было [28, 29]. 

В отличие от дабигатрана апиксабан показывает более высокую по 
сравнению с варфарином эффективность в снижении частоты тромбо-
тических осложнений [1]. Эффективность препарата не снижалась в за-
висимости от возраста пациентов, но у пациентов со сниженной функ-
цией почек существенно уменьшалась эффективность обоих препа-
ратов. Анализ безопасности препаратов показал значительное преиму-
щество апиксабана по сравнению с варфарином, в т. ч. в группе па-
циентов пожилого возраста. 

В целом, результаты многих исследований свидетельствуют о более 
высокой по сравнению с варфарином эффективности и безопасности 
НОАК. Однако, учитывая малый объем выборки, различные режимы 
дозирования препаратов, отсутствие в группе анализа пациентов с 
полиморбидной патологией и выраженной почечной недостаточностью, 
эти данные могут свидетельствовать только о потенциальных преиму-
ществах НОАК для лечения пожилых пациентов с ТЭЛА. 

В числе проблем, ограничивающих широкое использование НОАК 
(прежде всего у пожилых пациентов), называются отсутствие возмож-
ности контроля эффективности/приверженности к терапии и отсут-
ствие антидотов [35]. Эти проблемы на сегодняшний день постепенно 
решаются – в качестве методов лабораторного контроля за эффектив-
ностью/безопасностью НОАК предложены такие: 
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1. Для определения достаточной дозы дабигатрана: 
— тромбиновое время (с разведением), 
— екариновое время (хромогенный метод). 

2. Ривароксабана 
— анти Ха (количественный) [9]. 

Кроме того, разработаны препараты, нивелирующие эффект НОАК 
(см. далее). 

Идаруцизумаб – препарат, нивелирующий антикоагулянтную актив-
ность дабигатрана, представляет собой гуманизированный Fab-фрагмент, 
имеющий высокую афинность к дабигатрану. Препарат с коротким пе-
риодом полувыведения выводится почками, не имеет собственной внут-
ренней про- или антикоагулянтной активности, не взаимодействует с 
другими препаратами. Препарат испытан на здоровых добровольцах. 

Андексанет – препарат, нивелирующий активность ингибиторов 
Ха фактора. Представляет собой рекомбинантный Ха фактор с высо-
ким сродством к ингибиторам Ха фактора. Препарат проходит III фазу 
клинических исследований [8]. 

Таким образом, лечение пациентов старших возрастных групп име-
ет существенные особенности. Недостаточное внимание и низкая ин-
формированность об этих особенностях приводят к снижению эффек-
тивности терапии и одновременно значительно увеличивают риск ос-
ложнений и побочных эффектов, что абсолютно недопустимо, когда 
речь идет о сохранении и продлении человеческой жизни. 
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Проаналізовано сучасні дані про особливості прогнозування, 
діагностики та лікування тромбоемболії легеневої артерії 
(ТЕЛА) у пацієнтів старших вікових груп, для яких ТЕЛА є 
третьою після інфаркту міокарда і церебральних подій при-
чиною судинної смертності. Вікові особливості стану орга-
нізму (зумовлений процесом старіння підвищений прокоагу-
лянтний статус, який характеризується порушенням співвід-
ношення ендогенних про- і антитромботичних чинників, 
відсутність вираженої клінічної симптоматики, супутня кар-
діоваскулярна патологія, поліморбідність, поліпрагмазія, вік-
залежні зміни функціонування систем ендогенної біотрас-
формації лікарських засобів) значно ускладнюють своєчасну 
постановку діагнозу і, відповідно, негативно впливають на 
якість лікування. Діагностичний алгоритм ТЕЛА для літніх 
пацієнтів не відрізняється від стандартного, проте має істот-
ні ідеологічні відмінності. Важливою відмінною рисою клі-
нічного перебігу ТЕЛА у осіб старшого віку є безсимптом-
ний перебіг захворювання – у 50 % пацієнтів тромбоем-
болія не має клінічних проявів. Ключове місце в оцінці клі-
нічної ймовірності ТЕЛА займає визначення рівня Д-димера 
з корекцією показника з урахуванням віку. У зв’язку з тим, 
що у літніх пацієнтів нерідко є прихована ниркова недо-
статність (кліренс креатиніну менше 30 мл/хв зустрічається 
у 6,5 % літніх пацієнтів), визначення функції нирок є обо-
в’язковим тестом, що передує проведення ангіографії, а 
також призначення терапії. Враховуючи складність діагно-
стики, об’єктивної оцінки прогнозу і високий (порівняно з 
молодими людьми) ризик ускладнень під час прийому ан-
титромботичних препаратів, амбулаторне ведення пацієнтів 
старшого віку з ТЕЛА не рекомендується незалежно від клі-
нічного перебігу захворювання. Підходи до лікування ТЕЛА 
у пацієнтів старшого віку не відрізняються від універсаль-
них, однак призначення антитромботичної терапії потребує 
ретельного контролю ризику тромботичних подій і кровотеч. 
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Analyzed are current data about peculiarities of prognosis, 
diagnosis and treatment of pulmonary embolism (PE) in the 
elderly patients, in whom PE represented the third cause of 
vessel-related mortality after myocardial infarction and cerebral 
events. Age-related peculiarities of organism’s state (increased 
pro-coagulant status conditioned by the process of aging and 
characterized by the disturbance of interrelationship between 
endogenous pro- and antithrombotic factors, absence of overt 
clinical symptoms, concomitant cardiovascular pathology, 
multimorbidity, polypragmasy, age-dependent changes in the 
function of systems of endogenous biotransformation of 
medicinal products) impede significantly a timely diagnosis and, 
consequently, affect the quality of treatment). Diagnostic 
algorithm of PE for the elderly patients does not differ from the 
standard one, but has essential ideological differences. 
Asymptomatic course of disease is an important distinctive 
feature of the clinical course of PE in the elderly patients — there 
are no clinical manifestations of embolism in 50 % of patients. 
D-dimer values with their correction with due account of age are 
critical in the assessment of clinical probability of PE. In view of 
the frequent covert renal insufficiency in the elderly patients 
(creatinine clearance of <30 ml/min in 6.5 % of cases), 
estimation of renal function is a compulsory test prior to 
angiography and administration of therapy. Due to complexity of 
diagnosis, objective assessment of prognosis and high (compared 
to young subjects) risk of complications during intake of 
antithrombotic drugs, outpatient management of older patients 
with PE cannot be recommended irrespective of clinical course 
of disease. Approaches to PE treatment in the geriatric patients 
do not differ from those universally accepted, however 
prescription of antithrombotic therapy requires through control of 
the risk of thrombotic events and hemorrhage. 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ 
ИНТЕРВАЛЬНЫХ НОРМОБАРИЧЕСКИХ 

ГИПОКСИЧЕСКИХ ТРЕНИРОВОК  
С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ 

АВТОМАТИЗИРОВАННОГО  
ПРОГРАММНО-АППАРАТНОГО КОМПЛЕКСА 

"ГИПОТРОН-М" В ТЕРАПИИ ПОЖИЛЫХ 
БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКИМ 

ОБСТРУКТИВНЫМ ЗАБОЛЕВАНИЕМ ЛЕГКИХ 
 

 
Изучена эффективность влияния интервальных нормобари-
ческих гипоксических тренировок (ИНГТ) на вентиляцион-
ную функцию легких и устойчивость к гипоксии у 18 боль-
ных 60—74 лет с хроническим обструктивным заболеванием 
легких. Показано, что курсовое применение гипоксических 
тренировок приводит к улучшению вентиляции, повыше-
нию проходимости бронхов и устойчивости к гипоксии. 
Использование автоматизированного программно-аппарат-
ного комплекса "Гипотрон-М" позволяет обеспечить опти-
мальную эффективность и безопасность при проведении 
ИНГТ. 
 
Ключевые слова: ХОЗЛ, ИНГТ, пожилой возраст. 

 
 
Хроническое обструктивное заболевание легких (ХОЗЛ) является одним 
из основных патологических процессов, способствующих ускоренному 
старению, развитию легочной недостаточности, инвалидизации и преж-
девременной смерти людей пожилого возраста [1, 15, 18]. Как известно, 
основные патофизиологические изменения ХОЗЛ связаны с бронхиаль-
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ной обструкцией. Снижение бронхиальной проходимости и связанные 
с этим нарушения вентиляции приводят к уменьшению эффективности 
легочного газообмена, развитию артериальной гипоксемии и тканевой 
гипоксии у больных ХОЗЛ [15, 18, 19]. У пациентов пожилого возраста 
патологические нарушения газообмена, вызванные ХОЗЛ, наслаива-
ются на возрастную артериальную гипоксемию и тканевую гипоксию. 
Это утяжеляет течение болезни и ухудшает прогноз у больных пожи-
лого возраста с ХОЗЛ [7, 16, 20, 22]. Учитывая, что в старших возраст-
ных группах возможности медикаментозной терапии ограничены, 
терапия пожилых пациентов с ХОЗЛ сложна, зачастую малоэффективна 
и сопряжена со значительными трудностями. В этой связи немедика-
ментозная терапия ХОЗЛ, лишенная побочных явлений, характерных 
для медикаментов, может быть достаточно привлекательной. 

Одним из перспективных немедикаментозных методов лечения 
являются интервальные нормобарические гипоксические тренировки 
(ИНГТ) – дыхание воздухом с пониженной концентрацией О2 при 
нормальном атмосферном давлении [2, 3, 14, 24]. В основе метода ле-
жит развитие в организме комплекса адаптивных реакций в ответ на 
гипоксический стресс [2, 21, 23]. При этом включаются механизмы 
адаптации и регуляции системы дыхания и кровообращения, уси-
ливается эффективность всех звеньев транспорта О2 – активируется 
дыхание и системный кровоток, улучшается микроциркуляция, повы-
шается активность дыхательных ферментов, увеличивается жизненная 
емкость легких, повышается активность антиоксидантных систем, угне-
таются процессы перекисного окисления липидов [2, 3, 21, 23]. 

Данные многих исследователей показывают, что ИНГТ повышают 
функциональные возможности системы внешнего дыхания, оказывают 
лечебное воздействие при заболеваниях легких [3, 4, 12—14, 17]. Прове-
дение гипоксических тренировок возможно в горах, с помощью барока-
мер, в нормобарических условиях с использованием аппаратов (гипок-
сикаторов) или баллонов с гипоксическими газовыми смесями [2, 3, 8]. 
Использование гипоксикаторов является наиболее удобным, безопас-
ным и дешевым способом проведения гипоксических тренировок. Ки-
евскими учеными НТУУ "КПИ" создан модифицированный автомати-
зированный программно-аппаратный комплекс "Гипотрон-М" (АПАК 
"Гипотрон-М") [10] на базе аппарата "Гипотрон" [10, 11] для проведе-
ния ИНГТ. Применение АПАК "Гипотрон-М" позволяет проводить се-
ансы гипокситерапии, оценивать реакцию на гипоксическое воздей-
ствие организма пациента и контролировать параметры сатурации, 
вентиляции, сердечно-сосудистой системы непосредственно во время 
гипоксической экспозиции. Это дает возможность добиться высокой 
терапевтической эффективности и безопасности при проведении ги-
поксических тренировок. Необходимо отметить, что программное обес-
печение АПАК "Гипотрон-М" (рис. 1) для проведения гипоксических 
тренировок является многофункциональным и удобным в исполь-
зования. Его основными преимуществами являются возможность на-
страивать оптимальные параметры тревоги при проведении сеансов для 
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каждого пациента, определять индивидуальный допустимый уровень 
гипоксического воздействия на организм пациента, проводить мони-
торинг параметров сатурации, частоты сердечных сокращений, объема 
дыхания, частоты дыхания и минутного объема дыхания во время се-
ансов, статистическую обработку и отображение данных пациента в 
графическом и табличном виде, что позволяет следить за процессом 
эффективности воздействия, а также возможность проводить до, во 
время и после сеансов тестирование умственной активности (скорость 
реакции, внимание и память) пациентов. АПАК "Гипотрон-М" может 
применяться как в лечебно-профилактических учреждениях, санатори-
ях, оздоровительных центрах для оздоровления и лечения, так и с науч-
ными целями. 

Рис. 1. Структурная схема программного обеспечения для проведе-
ния гипоксических тренировок с помощью АПАК "Гипот-
рон-М". 

 
В нашем отделе накоплен большой опыт применения ИНГТ с 

использованием АПАК "Гипотрон-М" для повышения устойчивости к 
гипоксии, коррекции умственных функций у пожилых здоровых людей, 
для терапии ИБС у пожилых больных. В то же время, применение 
ИНГТ для терапии бронхиальной обструкции у пожилых больных с 
ХОЗЛ не изучалось, что и стало целью нашего исследования. 

 
Обследуемые и методы. В обследование включены 18 больных с 

ХОЗЛ пожилого возраста (60—74 года), I—II ст., вне обострения, с дав-
ностью заболевания от 8 до 26 лет. Тип и степень выраженности нару-
шений вентиляционной функции легких оценивали по показателям 
спирографии и кривой "поток-объем" форсированного выдоха на ап-
парате "Spirobank" (Mir, Италия). Участие в исследовании было добро-
вольным, все пациенты получили подробную информацию об иссле-
довании и подписали информированное согласие. 

ИНГТ проводили с помощью АПАК "Гипотрон-М" (Украина). 
Курс тренировок состоял из 10 ежедневных сеансов, каждый из кото-
рых включал в себя чередующиеся циклы 5-минутного дыхания гипок-
сической смесью и 5-минутного дыхания атмосферным воздухом (всего 
3 цикла дыхания гипоксической смесью). На протяжении исследования 
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у больных с ХОЗЛ допускалось использование ингаляторного β2 – аго-
ниста короткого действия сальбутамола по требованию как препарата 
неотложной помощи для облегчения симптомов ХОЗЛ. 

До и после курса ИНГТ у обследуемых определяли показатели вен-
тиляционной функции легких, бронхиальной проходимости и устой-
чивость к гипоксии. Тип и степень выраженности нарушений вентиля-
ционной функции легких оценивали по показателям спирографии и 
кривой "поток—объем" форсированного выдоха. Рассчитывали следую-
щие показатели: FVC – форсированная жизненная емкость легких, VE – 
минутный объем дыхания, VT – дыхательный объем, IRV – резервный 
объем вдоха, ERV – резервный объем выдоха, MVV – максимальная 
вентиляция легких, PEF – максимальная скорость форсированного вы-
доха, FEV1 – объем выдоха за 1 секунду, FEV1/FVC, MEF25, MEF50 и 
MEF75 – скорости выдоха на уровне 25 %, 50 % и 75 % объема выдоха, 
соответственно. 

Определение устойчивости к гипоксии проводили путем изучения 
динамики сатурации крови (SpO2) при гипоксии. Состояние изокапни-
ческой нормобарической гипоксии вызывалось вдыханием газовой 
смеси со сниженным содержанием кислорода (12 % O2 и 88 % N2) в 
течение 20 мин. Показатели SpO2 регистрировали в течение 5 мин дыха-
ния воздухом, 20 мин дыхания гипоксической смесью и 5 мин после 
перехода на дыхание воздухом. Сатурацию крови регистрировали с по-
мощью монитора ЮМ-300 фирмы "ЮТАС" (Украина) и определяли ее 
пульсоксиметрическим методом. 

Уровень гипоксии, при котором проводятся тренировки, является 
одним из наиболее важных факторов лечебного воздействия. Для обес-
печения лечебного эффекта гипоксия должна быть достаточно выра-
женной, однако чрезмерное гипоксическое воздействие может вызвать 
развитие нежелательных побочных явлений. Существующий подход, 
при котором тренирующий уровень гипоксии одинаков для всех, более 
удобен и легок в применении. Однако при этом не учитывается инди-
видуальная переносимость и устойчивость к гипоксическому воздей-
ствию. Поэтому при рутинном использовании метода гипоксических 
тренировок существует вероятность того, что гипоксическое воздей-
ствие будет либо недостаточным, либо чрезмерным. 

В нашей работе при подборе тренирующего уровня гипоксии мы 
использовали индивидуальный подход. С этой целью перед курсом ги-
поксических тренировок для определения индивидуального гипокси-
ческого порога проводили гипоксическую пробу с постепенным умень-
шением концентрации кислорода во вдыхаемой газовой смеси. Гипок-
сическая проба позволяет определить индивидуальный гипоксический 
порог – уровень концентрации кислорода во вдыхаемой газовой смеси, 
при котором еще не возникают негативные явления в организме. Ин-
дивидуальный гипоксический порог определяли по реакции организма 
на гипоксическое воздействие. Для этого при гипоксической пробе 
проводили мониторирование параметров вентиляции, гемодинамики, 
ЭКГ. Также при проведении пробы мониторировали сатурацию крови 
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кислородом (SpО2) – параметра, отображающего степень артериальной 
гипоксемии. Повреждающее действие гипоксии начинает проявляться 
при падении напряжения кислорода в крови (РаО2) до 46—50 мм рт. ст., 
что соответствует показателю SpО2 около 80 % [3]. Поэтому можно счи-
тать, что этот уровень SpО2 является пороговым. 

Гипоксическую пробу прекращали при достижении пороговых зна-
чений показателей вентиляции, гемодинамики, SpО2, содержания кис-
лорода во вдыхаемой газовой смеси. Для проведения тренировок ис-
пользовали гипоксическую смесь, в которой содержание О2 было на 1—
2 % выше, чем его содержание в гипоксической смеси, при котором 
была прекращена гипоксическая проба. Методика проведения гипокси-
ческой пробы подробно описана нами ранее [5].  

Достоверность различий между группами оценивали по t-критерию 
Стьюдента. 

 
Результаты и их обсуждение. Как показали результаты проведенных 

исследований, в результате применения курса ИНГТ у больных пожило-
го возраста с ХОЗЛ отмечалось улучшение бронхиальной проходимости. 
Это отражалось в повышении у них FEV1, MEF50 – показателей, отража-
ющих бронхиальную проходимость (таблица). При этом увеличение 
MEF50 свидетельствует об улучшении бронхиальной проходимости, в ос-
новном на уровне средних бронхов. Статистически значимого повышения 
FEV1/FVC – показателя, также отражающего бронхиальную проходимость, 
не отмечалось. Однако это связано с тем, что у больных пожилого воз-
раста с ХОЗЛ под влиянием курса ИНГТ повысилась FVC (см. табл.). Ве-
роятно, это происходило вследствие развития механизмов компенсации и 
улучшения вентиляции плохо вентилируемых участков легких. 

Наряду с влиянием на бронхиальную проходимость курсовое при-
менение ИНГТ оказывало влияние и на вентиляционную функцию лег-
ких у больных пожилого возраста с ХОЗЛ. Анализ полученных данных 
показал, что у них повысилось FVC, при этом VE практически не изме-
нилось (см. табл.). Это свидетельствует об изменении паттерна дыхания 
и отражает оптимизацию энерготрат дыхания. 

У больных пожилого возраста с ХОЗЛ под влиянием курсового 
применения ИНГТ также повысились резервные возможности легких. 
Свидетельством этому является увеличение у них MVV после гипокси-
ческих тренировок. 

Как известно, бронхиальная обструкция при ХОЗЛ приводит к раз-
витию артериальной гипоксемии и тканевой гипоксии [1, 15, 18, 19]. 
Это может вызвать недостаток кислорода в тканях и стать причиной 
энергетической недостаточности. Способность организма противо-
стоять неблагоприятному влиянию гипоксии отражает устойчивость к 
этой патологии. Устойчивость к гипоксии определяет течение и тяжесть 
болезни. В пожилом возрасте вследствие морфологических и функцио-
нальных изменений развиваются гипоксические нарушения [5, 20, 22]. 
У больных пожилого возраста с ХОЗЛ патологические изменения, 
обусловленные болезнью, наслаиваются на возрастную артериальную 
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гипоксемию и тканевую гипоксию [6, 7, 16]. Поэтому значимость ус-
тойчивости к гипоксии у пожилых больных с ХОЗЛ возрастает. 

 
Влияние курса ИНГТ на вентиляционную функцию легких и бронхиальную проходимость  

у пожилых больных с ХОЗЛ, M ± m 

Показатель До курса ИНГТ После курса ИНГТ 

VT, л 0,51 ± 0,17 0,58 ± 0,15 

IRV, л 1,18 ± 0,13 1,35 ± 0,17 

ERV, л 0,92 ± 0,12 1,26 ± 0,10* 

VE, л/мин 9,19 ± 0,23 9,29 ± 0,35 

MVV, л/мин 85,19 ± 3,48 106,78 ± 2,56* 

FVC, л 2,59 ± 0,17 3,20 ± 0,12* 

FEV1, л/с 1,47 ± 0,19 2,18 ± 0,12* 

PEF, л/с 4,96 ± 0,32 6,04 ± 0,23* 

FEV1/FVC, % 62,76 ± 3,55 68,14 ± 2,91 

MEF25, л/с 1,54 ± 0,25 2,06 ± 0,23 

MEF50, л/с 1,39 ± 0,21 2,51 ± 0,23* 

MEF75, л/с 1,17 ± 0,32 1,87 ± 0,24* 

Примечания: * – Р < 0,05 по сравнению с до курса ИНГТ. VT – дыхательный объем, IRV – 
резервный объем вдоха, ERV – резервный объем выдоха, VE – минутный объем дыхания, 
MVV – максимальная вентиляция легких, FVC – форсированная жизненная емкость легких, 
FEV1 – объем выдоха за 1 секунду, PEF – максимальная скорость форсированного выдоха, 
FEV1/FVC, MEF25, MEF50 и MEF75 – скорости выдоха на уровне 25 %, 50 % и 75 % объема 
выдоха, соответственно. 

 
В данной работе было изучено влияние курсового применения 

ИНГТ на устойчивость к гипоксии у больных пожилого возраста с 
ХОЗЛ. Как показал анализ результатов исследования, курсовое приме-
нение ИНГТ у пожилых больных с ХОЗЛ приводило к статистически 
значимому увеличению сатурации крови – (93,41 ± 0,32) % и 
(94,67 ± 0,22) %, до и после курса ИНГТ, соответственно (Р < 0,05). 

Стоит отметить, что в результате курсового применения ИНГТ у 
больных пожилого возраста с ХОЗЛ снижение сатурации крови при 
дыхании гипоксической газовой смесью было менее значительным. 
Так, сдвиги SpО2 при дыхании гипоксической газовой смесью до при-
менения ИНГТ составили у них в среднем (17,04 ± 0,37) %, а после при-
менения ИНГТ – (15,12 ± 0,41) % (Р < 0,05). Такие изменения сдвигов 
SpО2 при дыхании гипоксической газовой смесью под влиянием ИНГТ 
можно расценивать как повышение устойчивости к гипоксии у больных 
пожилого возраста с ХОЗЛ. 

Анализ динамики снижения SpО2 у больных пожилого возраста с 
ХОЗЛ показал, что после применения курса ИНГТ у этих больных са-
турация крови снижается быстрее и в меньшей степени (рис. 2). Кроме 
того, восстановление насыщения крови кислородом после перехода на 
дыхание воздухом также происходит быстрее. Наблюдаемые особенности 
свидетельствуют об улучшении потребления кислорода у этих больных. 
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Рис. 2. Динамика SpO2 при дыхании 12 % О2 в течение 20 минут у 

больных пожилого возраста с ХОЗЛ до (сплошная линия) и 
после (штрихованная линия) курсового применения ИНГТ. 

 
Важно отметить, что в процессе проведения ИНГТ не отмечалось 

каких-либо побочных явлений. Использование АПАК "Гипотрон-М" 
позволило эффективно и безопасно проводить ИНГТ. Программное 
обеспечение АПАК "Гипотрон-М" позволяет мониторировать показате-
ли кардиореспираторной системы, что повышает эффективность и 
безопасность проведения ИНГТ. 

Таким образом, использование АПАК "Гипотрон-М" с современным 
программным обеспечением дает возможность обеспечить оптимальную 
эффективность и безопасность при проведении ИНГТ, что позволяет ре-
комендовать использование этого комплекса в клинической практике: для 
улучшения вентиляционной функции легких, бронхиальной проходимо-
сти, повышения устойчивости к гипоксии у больных пожилого возраста с 
ХОЗЛ. 
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Вивчено ефективність впливу інтервальних нормобарічних гі-
поксичних тренувань (ІНГТ) на вентиляційну функцію легенів 
і стійкість до гіпоксії у 18 хворих 60—74 років із хронічним об-
структивним захворюванням легенів. Показано, що курсове за-
стосування гіпоксичних тренувань приводить до поліпшення 
вентиляції, підвищення прохідності бронхів і стійкості до гі-
поксії. Використання автоматизованого програмно-апаратного 
комплексу "Гіпотрон-М" дає змогу забезпечити оптимальну 
ефективність і безпеку при проведенні ІНГТ. 
 
 

EFFICACY OF USING INTERVAL NORMOBARIC  
HYPOXIC EXERCISE TRAINING WITH AUTOMATED 
HARDWARE-SOFTWARE COMPLEX "HYPOTRON-M"  

IN THERAPY OF ELDELRY SUBJECTS  
WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE LUNG DISEASE 

E. О. Аsanov, L. G. Poliagushko, Е. D. Оsmaak, I. А. Dyba 

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

*National Technical University of Ukraine "Kyiv Polytechnical 
Institute", 03056 Kyiv 

 
The efficacy of effects of interval normobaric hypoxic exercise training 
(INHET) on lung ventilation function and tolerance to hypoxia was 
studied in 18 patients with chronic obstructive lung disease aged 60—
74. A course of hypoxic exercise training led to an improvement of 
ventilation, increase of bronchial passability and tolerance to hypoxia. 
The use of automated hardware-software complex "HYPOTRON-M" 
provides for optimal efficacy and safety in INHET. 
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ЕФЕКТИВНІСТЬ ІНТЕРВАЛЬНИХ 
НОРМОБАРИЧНИХ ГІПОКСИЧНИХ 

ТРЕНУВАНЬ У ХВОРИХ ЛІТНЬОГО ВІКУ  
З ПРЕДІАБЕТИЧНИМИ ПОРУШЕННЯМИ 

ВУГЛЕВОДНОГО ОБМІНУ 
 
 

Проаналізовано ефективність курсового застосування інтер-
вальних нормобаричних гіпоксичних тренувань (ІНГТ) у 
29 хворих 60—74 років з предіабетичними порушеннями ву-
глеводного обміну. Показано, що після курсу ІНГТ істотно 
(у 2,6 разів) зменшилась кількість осіб з предіабетичними 
порушеннями вуглеводного обміну. Концентрація глюкози в 
плазмі через 2 год глюкозотолерантного тесту (ГТТ) змен-
шилась від (8,3 ± 0,3) ммоль/л до (7,0 ± 0,6) ммоль/л (Р < 0,05), 
через місяць після завершення ІНГТ нормалізуючий вплив 
на показники вуглеводного обміну посилився: зниження рів-
ня глікемії натще від (5,7 ± 0,2) ммоль/л до (5,2 ± 0,2) ммоль/л 
(Р < 0,05), через 2 год ГТТ – від (8,3 ± 0,3) ммоль/л до 
(6,5 ± 0,4) ммоль/л (Р < 0,05), у 75 % обстежених відбулась 
нормалізація вуглеводного обміну. Після курсу ІНГТ у сиро-
ватці крові визначено достовірне зниження рівнів загального 
холестерину і холестерину ліпопротеїнів низької густини, 
через 1 місяць після ІНГТ зберігався більш низький, ніж до 
тренувань, рівень загального холестерину. Слід відзначити, 
що у хворих з предіабетичними порушеннями, в яких не 
проводились ІНГТ (контрольна група), значення показників 
вуглеводного і ліпідного обміну за аналогічний проміжок 
часу достовірно не змінились, також не зменшилась кіль-
кість осіб з предіабетичними порушеннями. Застосування 
ІНГТ є ефективним методом підвищення резистентності ор-
ганізму до гіпоксії та корекції предіабетичних порушень 
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вуглеводного обміну. У більшості хворих нормалізація вугле-
водного обміну відбувається безпосередньо після курсу ІНГТ 
(62 % осіб), а через 1 місяць тренувань – у 84 % обстеже-
них. 
  
Ключові слова: предіабетичні порушення вуглеводного обміну, 
глюкозотолерантний тест, гіпоксія, літній вік, інтервальні 
нормобаричні гіпоксичні тренування. 

 
 
До предіабетічних порушеннь вуглеводного обміну, згідно з критеріями 
Американської діабетичної асоціації, відносять порушену глікемію 
натще (ПГН) – концентрація глюкози в плазмі крові становить 5,6—
6,99 ммоль/л, порушену толерантність до глюкози (ПТГ) – концентра-
ція глюкози в плазмі крові через 2 год глюкозо-толерантного тесту 
(ГТТ) становить 7,80—11,09 ммоль/л, а також їх поєднання [10]. Врахо-
вуючи, що ці порушення є незалежними і значущими факторами ризи-
ку розвитку серцево-судинних захворювань (ССЗ), актуальною є роз-
робка та впровадження методів корекції предіабетичних порушень [18]. 
Модифікація способу життя (зниження маси тіла, дієта, фізична актив-
ність) є загальноприйнятим стандартом профілактики цукрового діабету 
2-го типу (ЦД 2) і кардіоваскулярних ускладнень, проте їх ефективність 
залежить від індивідуальних особливостей пацієнтів і не завжди є до-
статньою [9, 11]. У зв’язку з цим важливим є пошук додаткових мето-
дів, спрямованих на покращення метаболізму в осіб з підвищеним ри-
зиком розвитку ССЗ і ЦД 2. Наявні в літературі дані свідчать про те, 
що інтервальні нормабаричні гіпоксичні тренування (ІНГТ) можуть 
розглядатись як новий і перспективний напрям попередження та лі-
кування цих захворювань [20]. 

Результати епідеміолічних досліджень вказують на те, що прожи-
вання в гірській місцевості, де парціальний тиск кисню відносно низь-
кий (гіпобарична гіпоксія), асоціюється зі зниженням смертності від 
ССЗ, інсульту і деяких форм злоякісних новоутворень [7]. Механізми, 
які могли б пояснити ці явища, до кінця незрозумілі, хоча важливе зна-
чення має підвищення фізичної активності і гіпоксія. У той же час, 
тривале перебування в горах створює потенційну проблему для хворих з 
обструктивним захворюванням легень, оскільки зростає смертність від 
даної патології та інфекцій нижніх дихальних шляхів [7]. 

Серед осіб, котрі проживають в районах високогір’я, порівняно з 
жителями рівнин виявлено більш низьку поширеність ПТГ і ЦД 2 (на-
приклад, у населення сільської місцевості північного Чилі) порівняно з 
тими, хто мешкає на низьких висотах [19]. Важлива роль в цьому окрім 
більш високої фізичної активності та можливих відмінностей у харчу-
ванні належить зниженому вмісту кисню в атмосферному повітрі гір-
ської місцевості. 

Як було показано багатьма дослідниками, помірна періодична гі-
поксія підсилює загальну неспецифічну резистентність організму і може 
використовуватись як засіб підвищення його фізіологічних можли-
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востей [1, 4]. Адаптація до гіпоксії здійснюється механізмами, що діють 
на всіх рівнях функціонування організму: прискорюється трансляція і 
транскрипція генів, синтез еритропоетину, міогемоглобіну, білків ди-
хальних ферментів мітохондрій, активізуються субклітинний, тканин-
ний, органний рівні адаптації та ін. [2]. 

Перебування в горах в умовах помірної гіпоксії чинить сприятли-
вий вплив і на стан вуглеводного обміну. Так, у здорових людей після 
акліматизації до високогір’я (4300 м) підвищується утилізація глюкози 
порівняно з жителями рівнинної місцевості [6]. Також показано, що 
періодична нормобарична гіпоксія призводить до зниження концент-
рації глюкози в плазмі у гризунів [8]. 

Останнім часом сприятливий вплив помірної гіпоксії на чутливість 
до інсуліну було встановлено у людей з ожирінням. Так, дихання гіпок-
сичною сумішшю (15 % кисню) 10 год щоночі протягом 10 діб істотно 
покращило чутливість периферичних тканин до інсуліну і сприяло зни-
женню вмісту кисню в жировій тканині [11]. Зниження напруги кисню 
в жировій тканині розглядається як один із механізмів підвищення 
чутливості до інсуліну за умов помірно вираженої гіпоксії. Більш того, 
в дослідах in vitro встановлено, що при перебуванні міофібрил, отри-
маних у хворих з ожирінням, в середовищі з 15 % кисню підвищився 
базальний, а не інсулініндукований рівень споживання глюкози, що 
підтверджує безпосередній вплив гіпоксії на утилізацію глюкози скелет-
ними м’язами. 

В іншому дослідженні було вивчено вплив ІНГТ на показники лі-
підного обміну. Так, D. Tekin та співавт. проаналізували результати об-
стежень 46 чоловіків з ішемічною хворобою серця, яким проводили 
курс ІНГТ в гіпобаричних умовах [19]. Загальний рівень холестерину 
знизився на 7 % після закінчення курсу і на 9 % через 3 та 6 міс після 
ІНГТ. Рівень ліпопротеїнів високої густини (ЛПВГ) підвищився на 
12 % через 3 міс після ІНГТ і залишався на високому рівні до 6 міс. 
Рівень ліпопротеїнів низької густини (ЛПНГ), навпаки, знизився по 
завершенні курсу і був нижчим на 13 % через 3 міс та на 11 % через 
6 міс. Позитивний ефект ІНГТ був більш виражений у пацієнтів з більш 
високими вихідними значеннями показників сироваткових ліпідів. 
Автори дійшли висновку, що застосування гіпобаричної інтервальної 
гіпоксії у хворих на ішемічну хворобу серця з порушенням ліпідного 
обміну може привести до сприятливих змін ліпідного профілю крові, 
які зберігаються до 6 міс. 

Таким чином, проведені дослідження свідчать про те, що застосу-
вання ІНГТ може розглядатися як перспективний засіб корекції пре-
діабетичних порушень вуглеводного обміну та супутніх порушень ліпід-
ного обміну. Встановлено, що гіпоксія помірного ступеня покращує 
функціональний стан жирової тканини і збільшує споживання глюкози 
скелетними м’язами. Проте в більшості досліджень, проведених у 
людей in vivo за умов гострої гіпоксії, не обстежувалась контрольна гру-
па і не враховувався віковий фактор. Інформація щодо механізмів спри-
ятливого впливу гіпоксії на вуглеводний обмін є досить обмеженою, що 
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обґрунтовує доцільність продовження цих досліджень, насамперед у 
осіб літнього віку. 

Метою даної роботи було з’ясувати ефективність курсового застосу-
вання ІНГТ у хворих літнього віку з предіабетичними порушеннями 
вуглеводного обміну. 

 
Обстежувані та методи. Обстежено 29 хворих літнього (60—74 років) 

віку з предіабетичними порушеннями вуглеводного обміну, яких розпо-
ділили на дві групи: 1 – 13 осіб отримували курс імітованих ІНГТ, 2 – 
16 людей проходили курс реальних ІНГТ. Діагностичними критеріями 
предіабетичних порушень (згідно з рекомендаціями Американської 
діабетичної асоціації) були такі: ПГН – концентрація глюкози в плазмі 
крові 5,6—6,99 ммоль/л, ПТГ – концентрація глюкози в плазмі крові 
через 2 год ГТТ 7,8—11,09 ммоль/л, а також їх поєднання [10]. 

Клінічне дослідження проведено у відповідності до законів України 
та принципів Гельсинської декларації з прав людини. Програма обсте-
ження, інформація для пацієнта та форма інформованої згоди були 
погоджені комісією з питань медичної етики клінічного відділу ДУ "Ін-
ститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України" (протокол 9 
від 11 червня 2013 р.). Всі обстежені отримали детальну інформацію 
щодо процедур дослідження та підписали форму інформованої згоди. 

До початку ІНГТ, безпосередньо після 10 сеансів тренувань і через 
1 місяць після завершення ІНГТ проводили такі обстеження: 

— антропометричні вимірювання (маса тіла, зріст, індекс маси тіла 
(ІМТ), окружність талії та стегон), 

— стандартний пероральний ГТТ, 
— визначення концентрації в плазмі крові глюкози та інсуліну 
натщесерце і через 2 год після стандартного ГТТ, 

— визначення індексу інсулінорезистентності HOMA-IR, 
— визначення концентрації ліпідів у сироватці крові (загального 
холестерину – ЗХС, ХС ЛПНГ, ХС ЛПВГ та тригліцеридів – ТГ), 

— дозовану гіпоксичну пробу (12 % кисню, тривалість до 20 хв). 
ІНГТ проводили з використанням апарату гіпоксичної стимуляції 

організму "Гіпотрон" (НДІ "АПРОДОС" НТТУ "Київський політехніч-
ний інститут"). Попередньо всім пацієнтам, які дали згоду на застосу-
вання ІНГТ, було проведено дозовану гіпоксичну пробу з метою визна-
чення індивідуальної резистентності до гіпоксії. До тренувань допус-
кались особи, які задовільно переносили гіпоксичну гіпоксію (дихання 
газовою сумішшю з 12 % кисню), а тривалість дозованої гіпоксичної 
проби у кожного з них була 16—20 хв. 

Курс тренувань складався із 10 сеансів, які проводились через 2—
3 години після сніданку в положенні сидячи, 1 раз на дві доби. Таким 
чином, тривалість курсу тренувань становила 3 тижні. Сеанс тренувань 
складався із 5 циклів, кожний цикл містив у собі 5-хвилинний період 
дихання через маску гіпоксичною сумішшю (12 % кисню, 88 % азоту) і 
5-хвилинний період дихання атмосферним повітрям (21 % кисню та 
79 % азоту). 
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Схема проведення імітованих ІНГТ була аналогічною, але замість 
періодів дихання гіпоксичною сумішшю пацієнти дихали через маску 
атмосферним повітрям. 

До курсу ІНГТ, після 10 сеансів ІНГТ та через 1 міс після ІНГТ 
проводили такі обстеження: антропометричні вимірювання, загальний 
та біохімічний аналізи крові, ГТТ, дозовану гіпоксичну пробу з визна-
ченням сатурації крові (SpO2), артеріального тиску (АТ) та частоти сер-
цевих скорочень (ЧСС). 

При антропометричних вимірюваннях визначали масу тіла (в кг), зріст 
(в см), ІМТ (в кг/м2), окружність талії (в см). Масу тіла визначали медич-
ними вагами РП-150МГ з точністю до 0,1 кг в осіб у легкому одязі без 
взуття. Зріст вимірювався з точністю до 0,5 см в осіб без взуття. ІМТ роз-
раховували як відношення маси тіла (в кг) до зросту (в м2). Сантимет-
ровою стрічкою окружність талії вимірювали в стоячому положенні без 
одягу на талії після звичайного видиху – посередині між задньою части-
ною бічної реберної дуги та гребенем клубової кістки (стандарт ВООЗ).  

Вимірювання АТ проводили на обох руках тричі з інтервалом 2 хв 
ртутним сфігмоманометром Erkameter 3000 (Німеччина) на плечовій 
артерії відповідно до рекомендацій Європейського товариства з гіпертен-
зії (ESH) у спокійній обстановці після 5-хвилинного відпочинку. Ви-
значали середнє арифметичне значення показників тиску. В подальшому 
вимірювання проводили на руці з більш високими цифрами АТ. 

Концентрацію глюкози в плазмі крові визначали глюкозоокси-
дазним методом на напівавтоматичному біохімічному аналізаторі BTS-
330, використовуючи реагенти "Глюкоза" набору "Bio LATEST Lachema 
Diagnostica" в лабораторії клініки ДУ "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Че-
ботарьова НАМН України". Референтні концентрації глюкози, виміряні 
цим методом, становили 4,2—6,2 ммоль/л. 

Для оцінки стану ліпідного обміну визначали рівні ЗХС, ЛПВГ, 
ЛПНГ, дуже низької густини (ЛПДНГ) та ТГ у сироватці крові за стан-
дартними біохімічними методиками на автоматичному біохімічному ана-
лізаторі "BM Autolab PM 4000/3" фірми "Boehringer Mannheim" в лабораторії 
клініки Інституту геронтології. Рівні ЗХС та ТГ визначали ферментативно-
колориметричним методом, використовуючи реагенти "BIO SYSTEMS", а 
ХС ЛПВГ – методом преципітації з фосфорно-вольфрамовою кислотою, 
використовуючи тіж реагенти. Розрахунок показників ХС ЛПНГ та ХС 
ЛПДНГ проводили за прийнятими математичними формулами. 

Для виявлення прихованих порушень вуглеводного обміну прово-
дили стандартний пероральний ГТТ [18] на фоні не менш ніж 3-денної 
звичайної (лікарняної) дієти (вміст вуглеводів близько 250—300 г, але не 
менш 150 г) і звичайної фізичної активності. Перший забір венозної 
крові для визначення базальних рівнів глюкози, інсуліну та С-пептиду 
проводили вранці натще після 10—14 годин нічного голодування. Потім 
обстежуваний випивав 75 г глюкози, розчиненої в 250—300 мл води, 
протягом 2—5 хв. Після вживання глюкози проводили забір крові через 
30, 60 та 120 хв, оскільки саме ці періоди найбільш показові для харак-
теристики функціонального стану інсулярного апарату підшлункової 
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залози. Під час проби заборонялося паління та виконання фізичних на-
вантажень. Відповідно до рекомендацій Європейської асоціації з ви-
вчення діабету (European Association for the Study of Diabetes – EASD, 
2007), толерантність до глюкози вважали нормальною, якщо її рівень в 
плазмі венозної крові через 2 год після навантаження глюкозою був 
менше 7,8 ммоль/л. Якщо рівень глюкози натщесерце був менше 
7,0 ммоль/л, але через 2 год перебував у межах від 7,8 до 11,1 ммоль/л, 
то цей стан класифікували як ПТГ [18]. 

Дослідження крові з використанням імуноферментних методик 
проводили в лабораторії патофізіології та імунології ДУ "Інститут ге-
ронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України" (керівник – акад. 
НАМН України Г. М. Бутенко, виконавець – д.м.н. І. М. Пішель). Рі-
вень інсуліну в плазмі крові визначали імуноферментним методом, ви-
користовуючи набір DRG Insulin ELISA (DRG Instruments GmbH, Німеч-
чина) для визначення інсуліну in vitro в крові. 

Для визначення інсулінорезистентності використовували метод роз-
раховування індексу інсулінорезистентності HOMA-IR (Homeostasis 
Model Assessment for Insulin Resistance) за формулою [15]: 

HOMA-IR = (глюкоза плазми натще, ммоль/л × інсулін плазми натще, 
мкМО/мл)/22,5. 

Цей індекс тісно корелює із результатами еуглікемічного клемп-
методу. Значення індексу HOMA-IR 2,77 ум. од. та більше є одним із 
широко застосовуваних у клінічних дослідженнях маркерів інсуліноре-
зистентності [15]. 

Для оцінки реакції організму на гостру гіпоксичну гіпоксію вранці 
(через 2—3 год після сніданку) проводили дозовану гіпоксичну пробу 
тривалістю 20 хв; тривалість вихідного і відновлювального періодів ста-
новила по 5 хв. Стан ізокапнічної нормобаричної гіпоксії викликався 
вдиханням готової стандартизованої газової суміші зі зниженим вмістом 
кисню (12 % O2 і 88 % N2). При проведенні гіпоксичної проби щохвили-
ни визначали рівень SpO2, кожні дві хвилини реєстрували частоту дихан-
ня (ЧД), ЧСС та АТ. SpO2, ЧСС, ЧД і варіабельність ритму серця (ВРС) 
реєстрували за допомогою монітора "ЮМ-300" ("ЮТАС", Україна). 

Вірогідність різниці між групами оцінювали за допомогою t-крите-
рію Стьюдента. Проводили однофакторний дискримінаційний аналіз 
(ANOVA) та кореляційний аналіз за Пірсоном [5]. 

 
Результати та їх обговорення. Як показали результати обстеження 

двох груп людей літнього віку з предіабетичними порушеннями вугле-
водного обміну, значення антропометричних показників не різняться 
між групами обстежених, які потім проходили реальні або імітовані 
гіпоксичні тренування. 

Безпосереньо після курсу реальних гіпоксичних тренувань (табл. 1) 
відзначено статистично значиме зниження концентрації глюкози в 
плазмі натще та через 2 год ГТТ. Це свідчить про нормалізацію толе-
рантності до глюкози. Через місяць після тренувань сприятливий вплив 
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на рівень глікемії посилився, про це свідчить більш значне зниження 
концентрації глюкози в плазмі через 2 год ГТТ. У обстежених конт-
рольної групи, в яких застосовували імітовані гіпоксичні тренування, 
рівень глікемії не змінився. 

Таблиця 1 
Концентрація глюкози і інсуліну в плазмі крові при стандартному глюкозотолерантному тесті 
(ГТТ) у хворих літнього віку з предіабетичними порушеннями вуглеводного обміну до і після 

курсу ІНГТ, M ± SD 

Показник 
Імітовані IHГT 

(n = 13) 
Реальні ІНГТ  

(n = 16) 

Глюкоза в плазмі крові натще, ммоль/л  
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
6,0 ± 0,4 
5,9 ± 0,6 
5,8 ± 0,6 

 
5,7 ± 0,7 
5,3 ± 0,7* 
5,4 ± 0,7 

Глюкоза в плазмі крові через 2 год ГТТ, 
ммоль/л  

до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
 

8,1 ± 0,8 
8,0 ± 0,9 
7,8 ± 0,8 

 
 

8,3 ± 1,0 
6,8 ± 2,2* 
6,6 ± 1,3* 

Інсулін в плазмі крові натще, мкОд/л  
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
13,3 ± 6,5 
13,6 ± 5,8 
12,8 ± 5,6 

 
10,4 ± 5,69 
17,5 ± 8,14* 
11,5 ± 5,68 

Інсулін в плазмі крові через 2 год ГТТ, 
мкОд/л  

до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
 

54,6 ± 18,7 
56,3 ± 16,4 
53,1 ± 17,8 

 
 

57,4 ± 20,3 
42,6 ± 35,8 
48,8 ± 20,4 

Індекс інсулінорезистентності  
HOMA-R, ум. од. 

до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
 

3,6 ±1,1 
3,5 ± 1,0 
3,3 ± 1,1 

 
 

2,7 ± 1,6 
4,2 ± 2,1* 
2,6 ± 1,3 

Примітка (тут і в табл. 3): * – Р < 0,05 порівняно з до тренувань. 
 

Концентрація інсуліну в плазмі після 10 сеансів гіпоксичних тренувать 
зростала натще, що супроводжувалось підвищенням індексу інсулінорези-
стентності. Проте через 2 год стандартного ГТТ рівень інсуліну в плазмі 
мав тенденцію до зниження, що свідчить про зменшення інсулінорези-
стентності. Можливо, зростання інсулінорезистентності натще пов’язано з 
тим, що гіпоксичні тренування є для літніх людей стресовим чинником, 
адаптація до дії якого триває більший час, ніж у молодих людей. Так, 
через місяць після курсу ІНГТ концентрація інсуліну в плазмі крові натще 
зменшилась до початкового рівня (до тренувань), а через 2 год ГТТ рівень 
інсуліну був нижчий, ніж до тренувань. Імовірно, одним із факторів нор-
малізації вуглеводного обміну під впливом ІНГТ є період адаптації до нор-
мобаричної гіпоксії, який може тривати кілька тижнів. У цей час підви-
щується чутливість тканин до інсуліну (скелетних м’язів, печінки, жирової 
тканини), на що вказує зниження через місяць після завершення гіпок-
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сичних тренувань порівняно із цим показником HOMA-IR, визначеним 
безпосередньо після 10 сеансів тренувань (див. табл. 1). 

Застосування курсу ІНГТ сприяло істотному зменшенню частоти 
виявлених предіабетичних порушень у осіб літнього віку (табл. 2). Так, 
до курсу реальних ІНГТ предіабетичні порушення мали всі обстежені 
(16 чол.), тоді як після 10 сеансів реальних ІНГТ – 7 із 16 (43,7 %) обсте-
жених, а через 1 міс після тренувань – лише у 25 % осіб. У той же час, в 
контрольній групі хворих, які отримували імітовані ІНГТ, кількість осіб з 
предіабетичними порушеннями майже не змінилась (до імітованих тре-
нувань вони виявлені у 100 %, після тренувань – у 92,3 %). 

Таблиця 2 
Кількість хворих із предіабетичними порушеннями вуглеводного обміну  

до і після курсу ІНГТ, % 

Показник Імітовані IHГT (n 
= 13) 

Реальні ІНГТ  
(n = 16) 

Порушена глікемія натще  
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
2 
2 
2 

 
2 
1 
1 

Порушена толерантність до глюкози  
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
5 
5 
4 

 
7 
3 
1 

Порушена глікемія натще та порушення 
толерантності до глюкози  

до тренувань 
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
 
6 
5 
6 

 
 
7 
3 
2 

В цілому 
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
13 (100 %) 
12 (92,3 %) 
12 (92,3 %) 

 
16 (100 %) 
7 (43,7 %) 
4 (25 %) 

 

При аналізі показників ліпідного складу сироватки крові після 
10 сеансів ІНГТ виявлено достовірне зниження концентрації ЗХС та ХС 
ЛПНГ, а також тенденцію до зниження рівня ТГ при незмінній кон-
центрації ХС ЛПВГ (табл. 3). Через 1 міс після завершення ІНГТ спри-
ятливі зміни значень показників ліпідного спектру сироватки крові 
дещо зменшились, проте зберігалась тенденція до більш низьких вели-
чин ЗХС та ХС ЛПНГ. 

Отримані результати збігаються з даними деяких експерименталь-
них досліджень і свідчать про потенційно сприятливий вплив помірної 
інтервальної гіпоксії на рівні глюкози і холестерину, активність міто-
хондріальних ферментів, гліколіз та окислення жирних кислот.  

Як головний неінвазивний параметр, що характеризує стан рези-
стентності організму до впливу гіпоксії, прийнято вважати показник са-
турації крові [3]. Як показали наші попередні дослідження, до початку 
ІНГТ у хворих із предіабетичними порушеннями вуглеводного обміну 
вже на 6-й хвилині гіпоксичної проби (дихання газовою сумішшю з 
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12 % кисню) спостерігався більш низький рівень SaO2, ніж у обсте-
жених з нормальним рівнем глікемії (рисунок). 

Таблиця 3 
Концентрація ліпідів у сироватці крові у хворих із предіабетичними порушеннями 

вуглеводного обміну до і після курсу ІНГТ, M ± SD 

Показник 
Імітовані IHГT  

(n = 13) 
Реальні ІНГТ  

(n = 16) 

ЗХС, ммоль/л  
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
5,60 ± 1,30 
5,43 ± 1,09 
5,33 ± 1,21 

 
5,70 ± 1,16 
4,60 ± 1,04* 
5,00 ± 1,42 

ХС ЛПВГ, ммоль/л  
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
1,20 ± 0,30 
1,25 ± 0,30 
1,27 ± 0,35 

 
1,40 ± 0,27 
1,30 ± 0,30 
1,30 ± 0,27 

ХС ЛПНГ, ммоль/л 
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів  

 
3,70 ± 0,90 
3,55 ± 0,92 
3,46 ± 0,85 

 
3,80 ± 0,97 
2,70 ± 1,02* 
3,10 ± 1,29 

ТГ, ммоль/л 
до тренувань  
після 10 сеансів 
через 1 міс після 10 сеансів 

 
1,80 ± 0,60 
1,62 ± 0,56 
1,58 ± 0,57 

 
1,73 ± 0,63 
1,52 ± 0,84 
1,61 ± 1,26 

 

 
Сатурація артеріальної крові при гіпоксичній пробі (дихання 
з 12 % О2 у здорових людей (суцільна лінія) і осіб з предіа-
бетичними порушеннями вуглеводного обміну (пунктирна 
лінія). * – P < 0,05 порівняно зі здоровими. 

 
В подальшому ці відмінності посилились, на що вказує більш 

значне зниження SaO2 з 10-ї по 20-ту хв гіпоксичної проби. Після її 
припинення в осіб із предіабетичними порушеннями спостерігалось 
більш повільне відновлення сатурації до початкового рівня. Крім того, 
у цих хворих порівняно зі здоровими виявлено дещо більший приріст 
значень показників гемодинаміки у відповідь на гіпоксичну пробу 
перед застосуваннм гіпоксичних тренувань. Отримані дані свідчать 
про більш низьку резистентність організму до впливу гіпоксичної 
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гіпоксії у хворих із предіабетичними порушеннями вуглеводного 
обміну. 

Після 10 сеансів ІНГТ під час проведення дозованої гіпоксичної про-
би відзначено менш значне зниження сатурації крові на 20-й хв гіпоксії 
(табл. 4). Безпосередньо після 10 сеансів тренувань за умов гіпоксії мало 
місце зменшення абсолютних величин ЧСС, систолічного та діастолічного 
АТ, а також зменшення приросту систолічного АТ на 20-й хв гіпоксичної 
проби. Ці зміни вказують на підвищення резистентності організму до 
впливу гіпоксії внаслідок проведеного курсу ІНГТ. 

Таблиця 4  
Сатурація крові та показники серцево-судинної системи при гіпоксичній пробі  

до та після курсу ІНГТ у хворих літнього віку з предіабетичними порушеннями вуглеводного 
обміну, M ± SD 

Показник 
До ІНГТ 
(n = 16) 

Після 10 сеан-
сів ІНГТ 
(n = 16) 

Через 1 міс після 
10 сеансів ІНГТ 

(n = 16) 

SaO2, % 
Нормоксія  
Гіпоксія 6 хв 
Гіпоксія 12 хв 
Гіпоксія 20 хв  
Зрушення на 20 хв 

98,6 ± 0,5 
88,9 ± 5,3*** 
84,9 ± 4,0*** 
81,9 ± 2,6*** 
—16,7 ± 2,5 

98,6 ± 0,5 
89,9 ± 3,2*** 
86,2 ± 3,4*** 
83,7 ± 2,4***# 
—14,9 ± 2,6# 

98,7 ± 0,5 
88,5 ± 4,0*** 
84,5 ± 3,2*** 
83,9 ± 2,0***# 
—14,9 ± 1,8# 

ЧСС, хв—1 
Нормоксія 
Гіпоксія 6 хв 
Гіпоксія 20 хв 
Зрушення на 20 хв 

 
71,4 ± 4,3 
75,2 ± 6,7* 
76,4 ± 7,0* 
4,3 ± 6,4 

 
68,5 ± 9,4 
70,9 ± 8,8# 
72,2 ± 10,1* 

3,7 ± 5,4 

 
67,8 ± 7,6 
71,5 ± 8,1 
71,4 ± 8,1# 
3,1 ± 5,9 

САТ, мм рт. ст. 
Нормоксія 
Гіпоксія 6 хв 
Гіпоксія 20 хв 
Зрушення на 20 хв  

 
134,6 ± 19,0 

150,8 ± 21,7** 
153,9 ± 18,9** 

17,4 ± 15,3 

 
132,4 ± 13,3 
144,3 ± 20,5* 
145,0 ± 23,4*# 
12,6 ± 13,1# 

 
134,1 ± 15,3 
154,1 ± 21,3* 
153,5 ± 17,4* 
17,8 ± 14,2 

ДАТ, мм рт. ст  
Нормоксія 
Гіпоксія 6 хв 
Гіпоксія 20 хв 
Зрушення на 20 хв 

 
93,1 ± 14,1 

101,9 ± 15,3* 
106,6 ± 13,1* 
11,8 ± 11,3 

 
91,4 ± 10,9 
95,3 ± 18,6# 
99,2 ± 17,4* 
7,8 ± 10,8 

 
93,9 ± 15,6 

103,7 ± 12,9* 
104,9 ± 10,7* 

8,1 ± 7,6 

Примітки: * – Р < 0,05, ** – Р < 0,01, *** – Р < 0,001 порівняно з нормоксією; # – Р < 0,05 
порівняно з до ІНГТ. 

 
Через місяць після застосування ІНГТ резистентність до гіпоксії 

зберігалась на більш високому рівні, ніж до тренувань. Про це свідчить 
менш значне зниження сатурації крові у відповідь на дозовану гіпоксію 
та дещо менший приріст ЧСС на 20-й хв гіпоксії, тоді як абсолютні 
величини та приріст значень показників АТ не відрізнялись від їх по-
чаткових значень до тренувань (див. табл. 4). 

Рекомендації щодо зменшення кардіометаболічного ризику містять 
у собі зниження маси тіла та збільшення фізичної активності [9, 11]. 
Однак цього вдається досягти далеко не всім пацієнтам, а тому акту-
альним є пошук альтернативних або додаткових стратегій для зменшен-
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ня кардіометаболічного ризику. Хоча ефекти ступеня та тривалості гі-
поксії ще недостатньо визначені, відомо, що використання обмеженого 
числа циклів (від 3 до 15) помірної гіпоксії (9—16 % кисню) може чи-
нити сприятливу дію на нейродегенеративні хвороби, імунну систему, 
масу тіла, серцево-судинні хвороби, фізичну працездатність і (що особ-
ливо важливо) на ліпідний та вуглеводний обмін [17]. Так, було пока-
зано, що у людей, які виконували фізичні навантаження в умовах нор-
мобаричної гіпоксії, зменшувалась концентрація глюкози натщесерце і 
відновлювався індекс чутливості до інсуліну [13, 14]. Під час перебу-
вання в умовах помірної гіпоксії (15 % кисню) 10 год щоночі протягом 
10 діб у людей з ожирінням підвищується чутливість до інсуліну м’язо-
вої та жирової тканини [12]. Більш того, в дослідах in vitro при пере-
буванні міофібрил, отриманих у цих осіб, в середовищі з 15 % кисню 
спостерігалось покращення базального, а не інсулінстимульованого рів-
ня утилізації глюкози, що підтверджує безпосередній вплив помірної 
гіпоксії на утилізацію глюкози скелетними м’язами. 

Перебування в горах в умовах помірної гіпоксії чинить сприятли-
вий вплив на вуглеводний обмін. У здорових людей після акліматизації 
до високогір’я (4300 м) підвищується утилізація глюкози порівняно з 
жителями рівнинної місцевості [6]. 

Враховуючи дані літератури і представлені вище результати наших 
досліджень, можна стверджувати про позитивний вплив ІНГТ на стан 
вуглеводного обміну в осіб літнього віку. Так, після курсу реальних 
гіпоксичних тренувань відзначено достовірне зниження концентрації 
глюкози в плазмі крові натще та через 2 год ГТТ, що свідчить про 
нормалізацію толерантності до глюкози. Цей ефект зберігався і навіть 
посилювався через місяць після тренувань. Через місяць після трену-
вань концентрація інсуліну в плазмі крові натще зменшилась до почат-
кового рівня (до тренувань), а через 2 год ГТТ рівень інсуліну був ниж-
чий, ніж до тренувань, що знайшло своє відображення в зниженні 
HOMA-IR через місяць після завершення гіпоксичних тренувань порів-
няно із цим показником, визначеним безпосередньо після 10 сеансів 
тренувань. 

Позитивний вплив ІНГТ у осіб літнього віку також виявився при 
аналізі показників ліпідного складу сироватки крові. Після 10 сеансів 
ІНГТ виявлено достовірне зниження концентрації ЗХС та ХС ЛПНГ, 
ця тенденція зберігалась через місяць після припинення тренувань. 
Сприятливі зміни вуглеводного і ліпідного обміну відбувались на фоні 
підвищення резистентності організму до впливу гіпоксії, на що вказує 
менш значне зниження сатурації крові при дозованій гіпоксичній пробі. 
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ИНТЕРВАЛЬНЫХ НОРМОБАРИЧЕСКИХ 
ГИПОКСИЧЕСКИХ ТРЕНИРОВОК У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО 
ВОЗРАСТА С ПРЕДИАБЕТИЧЕСКИМИ НАРУШЕНИЯМИ 

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

 
Проанализирована эффективность курсового применения 
интервальных нормобарических гипоксических тренировок 
(ИНГТ) у 29 больных 60—74 лет с предиабетическими нару-
шениями углеводного обмена. Показано, что после курса 
ИНГТ существенно (в 2,6 раза) уменьшилось количество 
лиц с предиабетическими нарушениями углеводного обмена. 
Концентрация глюкозы в плазме через 2 часа глюкозотоле-
рантного теста (ГТТ) уменьшилась от (8,3 ± 0,3) ммоль/л до 
(7,0 ± 0,6) ммоль/л (Р < 0,05), через месяц после завершения 
ИНГТ нормализующее влияние на показатели углеводного 
обмена усилилось: снижение уровня гликемии натощак от 
(5,7 ± 0,2) ммоль/л до (5,2 ± 0,2) ммоль/л (Р < 0,05), через 
2 часа ГТТ – от (8,3 ± 0,3) ммоль/л до (6,5 ± 0,4) ммоль/л 
(Р < 0,05), у 75 % обследованных состоялась нормализация 
углеводного обмена. После курса ИНГТ в сыворотке крови 
определено достоверное снижение уровней общего холе-
стерина и холестерина липопротеинов низкой плотности, 
через 1 месяц после ИНГТ сохранялся более низкий, чем до 
тренировок, уровень общего холестерина. Следует отметить, 
что у больных с предиабетическими нарушениями, у кото-
рых не проводились ИНГТ (контрольная группа), значения 
показателей углеводного и липидного обмена за аналогич-
ный промежуток времени достоверно не изменились, также 
не уменьшилось количество лиц с предиабетическими нару-
шениями. Применение ИНГТ является эффективным мето-
дом повышения резистентности организма к гипоксии и 
коррекции предиабетических нарушений углеводного обме-
на. У большинства больных нормализация углеводного об-
мена происходит непосредственно после курса ИНГТ (62 % 
лиц), а через 1 месяц тренировок – у 84 % обследованных. 
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EFFICACY OF INTERVAL NORMOBARIC HYPOXIC EXERCISE 
TRAINING IN THE ELDERLY SUBJECTS WITH PRE-DIABETIC 

DISTURBANCES OF CARBOHYDRATE METABOLISM 
 

V. B. Shatilo, О. V. Коrkushkо, V. P. Chizhovа, S. S. Naskalovа, 
А. V. Gavalkо, I. А. Аntoniuk-Shcheglovа, А. V. Gremiakоv,  

D. D. Оsmak, Yu. B. Zhuravleva 
 

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

 
Analyzed was the efficacy of course application of interval 
normobaric hypoxic exercise training (INHT) in 29 patients aged 
60-74 with pre-diabetic disturbances of carbohydrate metabolism. 
The results obtained showed significant (2.6-fold) decrease in the 
number of subjects with pre-diabetic disturbances of carbohydrate 
metabolism following INHT course. Two hours after glucose 
tolerance test plasma glucose concentration (PGC) decreased from 
8.3 ± 0.3 mmol/l to 7.0 ± 0.6 mmol/l (Р < 0.05), one month after 
completion of INHT the normalizing effect on the indices of 
carbohydrate metabolism increased: fasting glycemia level decreased 
from 5.7 ± 0.2) mmol/l to (5.2 ± 0.2) mmol/l (Р < 0.05), two hours 
after PGC – from (8.3 ± 0.3) mmol/l to (6.5 ± 0.4) mmol/l 
(Р < 0.05), carbohydrate metabolism returned to normal in 75 % of 
cases. After INHT course there was a significant decrease in total 
cholesterol and cholesterol of low density lipoproteins, one month 
after INHT the lower level of total cholesterol retained vs. pre-
training period. It is noteworthy that there were no significant 
changes in the carbohydrate and lipid metabolisms in control 
patients with pre-diabetic disturbances during related period of time 
and the number of subjects with pre-diabetic disturbances remained 
unchanged. The application of INHT is an effective method of 
increasing organism’s resistance to hypoxia and of correction of pre-
diabetic disturbances of carbohydrate metabolism. Normalization of 
carbohydrate metabolism after the INHT course occurred in 62 % of 
patients and in 84 % of cases – after one month of training. 
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ФАКТОРИ РИЗИКУ ДЕФІЦИТУ  
ТА НЕДОСТАТНОСТІ ВІТАМІНУ D В ОСІБ 
СТАРШИХ ВІКОВИХ ГРУП ІЗ ПЕРВИННИМ 

СИСТЕМНИМ ОСТЕОПОРОЗОМ  
ТА ОСТЕОАРТРОЗОМ 

 
 

Вивчали частоту дефіциту (ДВD) та недостатності вітаміну D 
(НВD) у 1208 чоловіків та жінок із первинним системним 
остеопорозом та остеоартрозом великих суглобів, яких було 
розподілено на 4 вікові групи: 50—59 років, 60—69, 70—79 та 
80—89 років. ДВD було виявлено у 80,3 % осіб, а НВD – у 
13,6 %. Встановлено, що у групі 80—89 років сироватковий 
рівень 25(ОН)D становив (28,7 ± 17,9) нмоль/л та був 
достовірно нижчим порівняно з групою 50—59 років – 
(36,7 ± 23,3) нмоль/л (P < 0,01). У пацієнтів віком 60—69 ро-
ків із вираженим ожирінням реєструвалися достовірно нижчі 
рівні 25(ОН)D у сироватці крові – (25,73 ± 16,14) нмоль/л 
порівняно з тими, хто має нормальну масу тіла – 
(39,41 ± 24,74) нмоль/л (P < 0,05), або помірне ожиріння – 
(36,08 ± 23,34) нмоль/л (Р < 0,01). Виявлено найнижчі рівні 
25(OH)D у сироватці крові узимку та навесні в усіх вікових 
групах. Таким чином, чинниками ризику розвитку ДВD у 
пацієнтів старших вікових груп із первинним системним 
остеопорозом та остеоартрозом є вік, ожиріння та зимово-
весняний період року. 
 
Ключові слова: дефіцит та недостатність вітаміну D, пацієнти 
старших вікових груп, первинний системний остеопороз, 
остеоартроз великих суглобів, чинники ризику. 
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Протягом останніх 160 років очікувана тривалість життя в економічно 
розвинутих країнах постійно збільшується із середньою швидкістю 3 мі-
сяці на рік. В Україні, згідно з даними Державної служби статистики, 
очікувана тривалість життя зросла на 11 місяців між 2008 та 2013 ро-
ками, сягнувши 71,37 років. Згідно з прогнозами ООН, кількість людей, 
старших за 85 років, збільшиться на 351 % від 2010 по 2050 рік [28]. У 
свою чергу, старіння населення викликає закономірний інтерес до 
більш детального вивчення станів та захворювань, які традиційно асо-
ціюються із віковими змінами. 

Одним із таких станів є гіповітаміноз D. Так, із віком ризик недо-
статності вітаміну D (НВD) наростає, і впродовж останніх років з’явля-
ється все більше даних про пандемію гіповітамінозу D, яка характерна 
перш за все для осіб старших вікових груп [8, 18, 20, 21, 25].  

Дефіцит вітаміну D (ДВD) призводить до м’язової слабкості в лю-
дей похилого віку – при цьому погіршується рівновага тіла, що веде до 
падінь та підвищується ризик виникнення переломів [6, 7, 30]. Також 
відомо, що при ДВD у дорослих виникає остеомаляція, яка супро-
воджується локалізованими або генералізованими болями в кістках і 
м’язах, розвитком слабкості в проксимальних м’язах верхніх та нижніх 
кінцівок і порушеннями ходи [5, 31].  

При порівнянні статусу вітаміну D у людей похилого віку, які про-
живають у різних країнах, було виявлено, що жителі Канади та Сканди-
навії мають вищі рівні 25(OH)D у сироватці крові, ніж жителі Бразилії, 
оскільки регулярно споживають жирні сорти риби та, відповідно, 
вживають у середньому 400 МО вітаміну D щодня [3, 9]. Більше того, 
як було показано у дослідженні EURONUT-SENECA, жителі похилого 
віку у північній Європі мають середні рівні 25(OH)D у межах 40—
50 нмоль/л, тоді як у південноєвропейців цей показник становить 20—
30 нмоль/л [29]. Крім харчового фактора дослідники зазначають, що 
жителі Скандинавії зазвичай мають світлішу шкіру і не схильні уникати 
сонячних променів при найменшій можливості. 

У переважно мононаціональних країнах зі спільними історично-
культурними традиціями спостерігається різний рівень вітаміну D у за-
лежності від географічної широти. Так, у Франції (дослідження 
SUVIMAX) були отримані такі дані: у чоловіків та жінок старших віко-
вих груп середній рівень 25(OH)D у сироватці крові досягав 43 нмоль/л 
у північних областях та 94 нмоль/л у південно-західних провінціях [11]. 
У Аргентині середній рівень 25(OH)D у сироватці крові становив 
52 нмоль/л у жителів північних районів і 36 нмоль/л на півдні країни [12].  

У США проводилось повномасштабне дослідження NHANES із 
залученням 20 289 відносно здорових осіб [17]. ДВD був діагностований 
у 11 % чоловіків, старших за 70 років. У жінок такого ж віку ДВD реє-
струвався у 16,5 %. Більше того, середні рівні 25(OH)D у сироватці кро-
ві були нижчими на 5—9 нмоль/л, порівнюючи із подібним досліджен-
ням за 15 років до того, в основному за рахунок таких чинників: вищо-
го індексу маси тіла (ІМТ), зниження споживання молока та більшої 
частоти використання кремів проти загару.  
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Зі зростанням віку та зменшенням загальної рухливості пропорція 
пацієнтів із ДВD достовірно підвищується в усіх регіонах. Зокрема, в 
Австралії (район Сіднею) серед суб’єктів, що знаходились в будинках 
престарілих, ДВD був діагностований у 68 % чоловіків та 86 % жінок 
(середній рівень – 17 нмоль/л) [24]. 

Нещодавно закінчилось велике європейське дослідження із залу-
ченням 2058 осіб віком 55—88 років та спостереженням за рівнем 
25(OH)D у сироватці крові цих людей впродовж 13 років [26]. Згідно з 
результатами зазначеного дослідження, у віковій групі 55—65 років се-
редній вихідний рівень 25(OH)D у сироватці крові був 56,6 нмоль/л, а у 
групі 65—88 років він сягав лише 51,1 нмоль/л. Більше того, значення 
індивідуальних показників метаболізму вітаміну D залишались досить 
постійними впродовж 13 років після досягнення 65-річного віку, і се-
зонний фактор мав значно більший вплив на рівень 25(OH)D у си-
роватці крові, ніж лонгітудінальні зміни.  

Незважаючи на певні відмінності у визначенні порогової величини 
25(OH)D в сироватці крові для діагностування ДВD у різних країнах, 
практично у всіх регіонах світу реєструються субоптимальні сироваткові 
рівні 25(OH)D у людей старших вікових груп [15]. Як правило, ці 
цифри залежать від сезону. Зокрема, гіповітаміноз D більш виражений 
взимку у жителів Азії [13], Європи [23], Латинської Америки [12], 
Близького Сходу [4], Північної Америки [27] та Океанії [22]. 

З віком ризик ДВD наростає [20, 22, 26]. Це зумовлено такими чин-
никами: 

1) зменшення споживання вітаміну D із продуктами харчування 
(зазвичай як результат загального недоотримання нутрієнтів 
внаслідок поганого апетиту, супутніх захворювань, соціальних та 
економічних факторів), 

2) рідша експозиція сонячного світла (внаслідок зменшення 
загальної мобільності), 

3) знижена здатність до синтезу вітаміну D під впливом сонячного 
опроміння, 

4) зменшення здатності нирок конвертувати вітамін D у найактив-
нішу його форму – 1,25(ОН)2D. 

Необхідно відзначити, що основною причиною зменшення синтезу ві-
таміну D у шкірі з віком є зниження рівня 7-дегідрохолестеролу [1]. Є ро-
боти, які показують, що в середньому людина 70-річного віку має вчетверо 
нижчі рівні 7-дегідрохолестеролу в шкірі порівняно з особами молодого 
віку [16]. Відповідно, препарати, що знижують рівень холестерину (статини 
або інгібітори HMG-CoA-редуктази), також знижують рівень продукції віта-
міну D шляхом зниження рівня його прекурсора – 7-дегідрохолестеролу. 
Останнє твердження, щоправда, стосується не всіх статинів, але даний 
аспект необхідно враховувати при обстеженні осіб старшого віку [19]. 

Що ж стосується зменшення здатності нирок до синтезу 1,25(OH)2D 
із віком, ще в 1980 р. було виявлено, що у вітамін D-дефіцитних щурів 
більш ніж у 10 разів знижена швидкість конверсії 25(OH)D у 1,25(ОН)2D 
порівняно з молодими щурами [2]. У подальшому це ж саме було 



В. В. ПОВОРОЗНЮК, В. Я. МУЦ, Н. І. БАЛАЦЬКА, М. А. БИСТРИЦЬКА ТА ІН. 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

366 

виявлено і у людей: із віковим зниженням функції нирок зменшується 
кількість активних нефронів та підвищується рівень фосфату, що 
призводить до зниження активності альфа-гідроксилази та обмеження 
синтезу 1,25(ОН)2D [10]. 

Метою нашої роботи було вивчити частоту ДВD та НВD у пацієнтів 
старших вікових груп із первинним системним остеопорозом (ПСО) та 
остеоартрозом (ОА) великих суглобів і встановити чинники ризику їх 
розвитку. 

 
Обстежувані та методи. Для визначення частоти ДВD та НВD у 

пацієнтів із ПСО та ОА було обстежено 1208 чоловіків та жінок віком 
50—89 років, яких розподілили на 4 вікові групи: 50—59 років – n = 415 
(34,3 %), 60—69 років – n = 433 (35,9 %), 70—79 років – n = 297 (24,6 %) 
та 80—89 років – n = 63 (5,2 %). 

Усі обстежені були пацієнтами відділу клінічної фізіології та пато-
логії опорно-рухового апарату ДУ "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чебо-
тарьова НАМН України" та Українського науково-навчального центру 
остеопорозу.  

Критерії включення в дослідження були такі: 
1) чоловіки та жінки віком 50—89 років, 
2) наявність ПСО та ОА колінних суглобів І—ІІІ ст., 
3) наявність інформованої згоди пацієнта на дослідження та 
пов’язані з ним процедури. 

Критерії виключення були такі: 
1) захворювання сполучної тканини (ревматоїдний артрит, систем-
ний червоний вовчак, системна склеродермія тощо), 

2) вроджені структурні та метаболічні захворювання, зокрема хро-
мосомні відхилення, 

3) виражена соматична патологія (субкомпенсована та декомпенсо-
вана серцево-судинна недостатність, порушення мозкового кро-
вообігу, тяжкі захворювання нирок та печінки, які могли впли-
нути на метаболізм 25(ОН)D, тощо), 

4) ендокринні захворювання, які впливають на показники МЩКТ: 
первинний гіперпаратиреоз, цукровий діабет, захворювання щи-
топодібної залози, акромегалія, 

5) прийом глюкокортикоїдів, протиепілептичних засобів та препа-
ратів вітаміну D впродовж останніх 6 місяців. 

При вивченні частоти і вираженості ДВD у старших вікових групах 
пацієнтів із ПСО та ОА визначались фактори, які можуть впливати на рі-
вень вітаміну D та досліджувався зв’язок між ними. Зокрема, до уваги бра-
лись сезонний чинник, стать, ІМТ. Так як вітамін D схильний до накопи-
чення у жировій тканині, його біодоступність у людей із підвищеною ма-
сою тіла знижується. Крім того, люди із підвищеною масою тіла менш 
схильні проводити більше часу на відкритому повітрі, таким чином 
зменшуючи інтенсивність природного синтезу вітаміну D. З погляду на 
високу ймовірність впливу ІМТ на рівень 25(OH)D у сироватці крові, до-
сліджувані були розподілені на п’ять підгруп відповідно до ІМТ (табл. 1). 
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Таблиця 1 
Розподіл пацієнтів із ПСО та ОА залежно від ІМТ 

ІМТ, кг/м2 
Показник 

< 18 18,1—24,9 25—29,9 30—34,9 > 35 

Кількість обстежених 2 263 368 207 83 

% загальної кількості 0,2 28,5 39,9 22,4 9,0 

З них жінок 1 241 336 186 80 

% жінок від загальної 
кількості 50,0 91,6 91,3 89,9 96,4 

У зв’язку з тим, що в групі зі зниженою масою тіла було лише 2 па-
цієнти, ця група виключалась із подальшого аналізу при вивченні 
впливу ІМТ на статус вітаміну D. 

Статус ДВD та НВD встановлювався згідно з останньою класифіка-
цією, прийнятої Міжнародним інститутом медицини та Комітетом ендо-
кринологів зі створення настанов із клінічної практики та методичних 
рекомендацій з лікування та профілактики ДВD у населення країн Цент-
ральної Європи [14]. ДВD діагностувався при рівні 25(ОН)D у сироватці 
крові, нижчому за 50 нмоль/л. При цьому тяжкий ДВD реєструвався при 
рівні 25(ОН)D у сироватці крові, нижчому за 25 нмоль/л. НВD діагносту-
валась при рівні 50—75 нмоль/л. Нарешті, пацієнти із сироватковим рів-
нем 25(ОН)D 75—125 нмоль/л вважались такими, що мають оптимальний 
статус вітаміну D. Згідно з вищенаведеною класифікацією, сироваткові 
рівні 25(ОН)D понад 375 нмоль/л вважаються токсичними. У поточному 
дослідженні таких випадків не зафіксовано.  

Для визначення рівня 25(ОН)D в сироватці крові використовували 
електрохемілюмінесцентний метод. Це дослідження проводилось за 
допомогою апарату Elecsys 2010 (Roche Diagnostics, Німеччина) з викори-
станням тест-систем cobas. Метод має високу точність (коефіцієнт 
варіації до 10 %), чутливість (99,6 %) і специфічність (93,7 %), а також 
дозволяє обробляти мінімальні об’єми досліджуваних зразків (достатньо 
5—50 мкл сироватки) впродовж короткого часу (до 30 хв).  

Отримані результати представлено у вигляді середнього значення й 
стандартного відхилення (M ± SD). Для дослідження впливу декількох 
чинників на величину досліджуваного показника застосовували багато-
факторний дисперсійний аналіз ANOVA.  

 
Результати та їх обговорення. У результаті проведеного дослідження 

було встановлено, що у 80,3 % осіб реєструється ДВD (із них 46,9 % – 
тяжкий ДВD), у 13,6 % осіб було виявлено НВD. Лише 6,1 % мали оп-
тимальні рівні 25(ОН)D у сироватці крові. 

Для більш детального вивчення вікових змін статусу вітаміну D були 
порівняні середні величини 25(OH)D у сироватці крові в усіх досліджу-
ваних вікових групах. Виявлено, що у віковій групі 80—89 років сироватко-
вий рівень 25(ОН)D становив (28,7 ± 17,9) нмоль/л та був достовірно ниж-
чим порівняно з групою 50—59 років – (36,7 ± 23,3) нмоль/л (P < 0,01) 
(рис. 1). 
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Рис. 1. Середній рівень 25(ОН)D у сироватці крові осіб різних 

вікових груп. * – Р < 0,01. 
 
Слід зауважити, що між віковими групами 70—79 років та 80—

89 років не виявлено статистично достовірної різниці в середньому 
рівні 25(ОН)D у сироватці крові (Р = 0,09).  

Порівняння частоти виявлення НВD та ДВD серед різних вікових 
груп наведені у табл. 2. Очевидно, що частота ДВD (в т. ч. тяжкого 
ДВD) наростає з віком. Статистично достовірна різниця у частоті ре-
єстрації ДВD відзначається при порівнянні вікової групи 80—89 років із 
групою 50—59, 60—69 та 70—79 років (Р < 0,05). 

Таблиця 2 
Частота реєстрації ДВD та НВD серед пацієнтів із ПСО та ОА різного віку, % 

Показник 
50—59 років

n = 415 
60—69 років

n = 433 
70—79 років

n = 297 
80—89 років 

n = 63 

Частота НВD 17,4 12,0* 9,8** 9,5**# 

Частота ДВD 75,7 83,0* 83,5* 87,3* 

Частота тяжкого ДВD 35,4 36,4 42,4*# 46,0*# 

Примітки: * – Р < 0,05, ** – Р < 0,01 порівняно з групою 50—59 років; # – Р < 0,05 
порівняно з групою 60—69 pоків.  
 

Для вивчення можливого впливу ІМТ на рівень 25(ОН)D в сироватці 
крові всіх обстежених осіб було розподілено на 4 групи згідно з ІМТ: група 
1 – норма, група 2 – підвищена маса тіла, група 3 – помірне ожиріння, 
група 4 – виражене ожиріння. При розподілі пацієнтів залежно від віку та 
значень ІМТ лише у групі 60—69 років при підвищенні ІМТ було виявлено 
зниження рівня 25(ОН)D у сироватці крові (табл. 3). 

Таким чином, згідно з результатами нашого дослідження, особи із 
вираженим ожирінням (ІМТ > 35,0 кг/м2) мають достовірно нижчі рівні 
25(ОН)D у сироватці крові – (28,12 ± 16,3) нмоль/л порівняно з тими, 
хто має нормальну – (37,8 ± 24,7) нмоль/л (P < 0,001), підвищену – 
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(35,1 ± 21,8) нмоль/л (P < 0,05) масу тіла або помірне ожиріння – 
(35,8 ± 22,8) нмоль/л (Р < 0,01). При цьому чим більша різниця у вели-
чині ІМТ, тим більш виражена відмінність у середньому рівні 25(ОН)D 
у сироватці крові між досліджуваними підгрупами.  

Таблиця 3 
Рівень 25(ОН)D у сироватці крові у пацієнтів старших вікових груп  

із ПСО та ОА залежно від ІМТ, нмоль/л (M ± SD) 

ІМТ, кг/м2 
Вік, років 

18,1—24,9 25,0—29,9 30,0—34,9 > 35,0 

50—59 40,21 ± 26,32 
n = 105 

37,28 ± 23,36 
n = 107 

35,32 ± 21,27 
n = 66 

32,06 ± 16,62 
n = 26 

60—69 39,41 ± 24,74 
n = 81 

34,48 ± 19,35 
n = 148 

36,08 ± 23,34* 
n = 82 

25,73 ± 16,14*# 
n = 26 

70—79 32,30 ± 21,98 
n = 65 

35,16 ± 23,91 
n = 95 

36,53 ± 26,14 
n = 44 

26,25 ± 16,30 
n = 28 

80—89 
36,14 ± 21,80 

n = 12 
26,03 ± 18,28 

n = 18 
35,05 ± 17,51 

n = 15 
32,16 ± 15,60 

n = 3 

Примітки: * – P < 0,01 порівняно з ІМТ 18,1—24,9, # – P < 0,05 порівняно з ІМТ 30,0—
34,9. 
 

Було вивчено також вплив статі на рівень 25(OH)D у сироватці 
крові. Згідно з даними табл. 4, виявлено, що у жінок рівень 25(ОН)D у 
сироватці крові був достовірно нижчим у порівнянні з чоловіками лише 
у групі 50—59 років (Р < 0,001). Серед старших вікових груп різниця в 
середньому рівні 25(OH)D у сироватці крові при порівнянні групи 
чоловіків та жінок є недостовірною, так як із віком зростає ймовірність 
отримання недостатньої кількості ультрафіолету як внаслідок обмежен-
ня загальної рухливості, так і у зв’язку зі зниженням ферментативної 
активності. 

Таблиця 4 
Рівень 25(ОН)D у сироватці крові у чоловіків та жінок різного віку із ПСО та ОА, нмоль/л 

(М ± SD) 

Вік, років Чоловіки Жінки 

50—59 47,9 ± 23,6 (n = 40) 35,5 ± 23,0 (n = 375) 

60—69 38,4 ± 21,7 (n = 36) 33,9 ± 20,8 (n = 398) 

70—79 33,3 ± 20,4 (n = 26) 34,2 ± 23,2 (n = 271) 

80—89 30,4 ± 18,2 (n = 8) 28,5 ± 18,1 (n = 55) 

 
Так як для України характерні значні сезонні коливання у величині 

ультрафіолетового індексу, можна припустити, що для пацієнтів із ПСО та 
ОА цілком ймовірні зміни у середньому рівні 25(OH)D у сироватці крові 
впродовж року. Для виявлення наявності сезонних відмінностей зразки 
сироватки крові на предмет подальшого дослідження рівня 25(OH)D від-
бирались впродовж року і отримані величини порівнювались між собою. 

З погляду на вікові особливості статусу вітаміну D, які були вияв-
лені вище, було вирішено провести детальний аналіз з урахуванням як 
сезонного, так і вікового чинників (табл. 5). 
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Таблиця 5 
Частота дефіциту вітаміну D у пацієнтів із ПСО та ОА залежно від пори року  

та віку, % 

Сезон n Норма ДВD НВD 

50—59 років 

Осінь 141 6,3 80,9** 12,8* 

Зима 110 6,4 74,5* 19,1 

Весна 98  4,1* 79,6** 16,3 

Літо 66 13,7 60,6 25,7 

60—69 років 

Осінь 125 3,2** 85,6** 11,2 

Зима 133 1,2** 89,8***## 9,0***# 

Весна 92 4,6 83,5* 11,9 

Літо 83 12,4 69,5 18,1 

70—79 років 

Осінь 95 7,3 81,1 11,6 

Зима 92 8,3 83,3 8,4# 

Весна 61 4,9 90,2** 4,9 

Літо 49 14,3 69,4 16,3 

80—89 років 

Осінь 22 0 100,0#α 0 

Зима 24 0 79,2 20,8 

Весна 9 0 88,9 11,1 

Літо 8 12,5 75,0 12,5 

Примітки: * – Р < 0,05, ** – Р < 0,01, *** – Р < 0,001 порівняно з літом; # – P < 0,05,  
## – P < 0,01 порівняно з віком 50—59 років у відповідну пору ріку; α – P < 0,05 порівня-
но з віком 70—79 років осінню. 
 

Як бачимо, у групах 50—59, 60—69, та 70—79 років середній рівень 
25(OH)D у сироватці крові влітку достовірно вищий, ніж у решту сезо-
нів року. В групі 80—89 років ця закономірність не виявилась статис-
тично достовірною. Необхідно також відзначити, що найнижчі рівні 
25(OH)D у сироватці крові зареєстровані взимку та навесні в усіх чо-
тирьох вікових групах.  

З погляду на вищезазначене, для більш детального вивчення сезон-
них особливостей статусу вітаміну D був проведений помісячний аналіз 
даних. Для пацієнтів із ПСО та ОА найнижчі рівні 25(OH)D у сироватці 
крові були зареєстровані у лютому – (26,2 ± 15,9) нмоль/л та березні – 
(24,4 ± 15,7) нмоль/л, а найвищі рівні – у серпні – (61,9 ± 30,7) нмоль/л. 
Те ж саме стосується ДВD: найчастіше він реєструється у березні 
(91,7 % випадків) та лютому (92,4 % випадків). У серпні частота ДВD 
майже втричі нижча (34,4 %).  

Графічне відображення змін середньомісячного рівня 25(OH)D у 
сироватці крові пацієнтів із ПСО та ОА впродовж року наведене на 
рис. 2. 
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Рис. 2. Сезонні зміни рівня 25(ОН)D у сироватці крові пацієнтів із 

ПСО та ОА різного віку. 
 
Згідно з рис. 2, для найстаршої вікової групи (80—89 років) характер-

ний найнижчий середній рівень 25(OH)D у сироватці крові впродовж 
усього року. Більше того, у цій групі впродовж чотирьох місяців (лютий-
травень) середні рівні 25(OH)D у сироватці крові найчастіше знаходились 
на нижній межі роздільної здатності приладу (10,0 нмоль/л).  

Таким чином, у пацієнтів старших вікових груп із ПСО та ОА ДВD 
реєструється у 80,3 % випадків, у 13,6 % діагностується НВD. Частота 
ДВD зростає з віком та сягає максимуму в осіб 80—89 років (ДВD – 
87,3 %, тяжкий ДВD – 46,0 %). Найнижчий рівень 25(OH)D у сироватці 
крові реєструється у лютому – (22,6 ± 15,9) нмоль/л та березні – 
(20,8 ± 15,7) нмоль/л, а у віковій групі 80—89 років – від лютого до 
травня, що може викликати розвиток остеомаляції у даного контин-
генту хворих. Сезонні коливання статусу вітаміну D необхідно врахову-
вати при лікуванні пацієнтів із остеопорозом та остеоартрозом. 
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ФАКТОРЫ РИСКА ДЕФИЦИТА И НЕДОСТАТОЧНОСТИ  
ВИТАМИНА D У ЛИЦ СТАРШИХ ВОЗРАСТНЫХ ГРУПП  

С ПЕРВИЧНЫМ СИСТЕМНЫМ ОСТЕОПОРОЗОМ И ОСТЕОАРТРОЗОМ 

В. В. Поворознюк, В. Я. Муц*, Н. И. Балацкая, 
М. А. Быстрицкая, О. Е. Кузив**, Т. Ю. Солоненко 
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университет, 46001 Тернополь 
 
Изучали частоту дефицита (ДВD) и недостаточности витамина 
D (НВD) среди 1208 мужчин и женщин с первичным систем-
ным остеопорозом и остеоартрозом крупных суставов, которые 
были распределены на 4 возрастные группы: 50—59 лет, 60—69, 
70—79 и 80—89 лет. ДВD был выявлен у 80,3 % лиц, а НВD – у 
13,6 %. Установлено, что в возрастной группе 80—89 лет сыво-
роточный уровень 25(ОН)D составлял (28,7 ± 17,9) нмоль/л и 
был достоверно ниже по сравнению с группой 50—59 лет – 
(36,7 ± 23,3) нмоль/л (P < 0,01). У пациентов в возрасте 60—
69 лет с выраженным ожирением регистрировались достоверно 
более низкие уровни 25(ОН)D в сыворотке крови – 
(25,73 ± 16,14) нмоль/л по сравнению с теми, кто имеет нор-
мальную массу тела – (39,41 ± 24,74) нмоль/л (P < 0,05), или 
умеренное ожирение – (36,08 ± 23,34) нмоль/л (Р < 0,01). Вы-
явлены низкие уровни 25(OH)D в сыворотке крови зимой и 
весной во всех четырех возрастных группах. Таким образом, 
факторами риска развития ДВD у пациентов старших возраст-
ных групп с первичным системным остеопорозом и остеоартро-
зом являются возраст, ожирение и зимне-весенний период года. 
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RISK FACTORS OF VITAMIN D DEFICIENCY AND INSUFFICIENCY  
IN ELDERLY PATIENTS WITH PRIMARY SYSTEMIC OSTEOPOROSIS  

AND OSTEOARTHROSIS 

V. V. Povoroznyuk, V. Y. Muts*, N. I. Balatskaia,  
M. A. Bystrytskaia, O. Y. Kuziv**, T. Y. Solonenko 

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

*LLC "inVentiv Health Ukraine", 01014 Kyiv 
**Ternopil National Polytechnical University, 46001 Ternopil 

 
The occurrence of vitamin D deficiency (VDD) and insufficiency 
(VDI) was investigated in 1208 men and women aged 50—89 years 
with primary systemic osteoporosis and osteoarthritis of the large 
joints divided in 4 age groups: 50—59, 60—69, 70—79 and 80—89. 
The results obtained showed VDD in 80.3 %, and VDI in 13.6 %. In 
the group of 80—89 years the serum 25(OH)D level was 
(28.7 ± 17.9) nmol/L and was significantly lower compared to the 
group of 50—59 years (36.7 ± 23.3 nmol/l, P < 0.01). Patients of 60—
69 age group with severe obesity had significantly lower blood serum 
25(OH)D level – (25.73 ± 16.14) nmol/l – compared to the 
subjects with normal body weight – (39.41 ± 24.74) nmol/l 
(P < 0.05) or moderate obesity – (36.08 ± 23.34) nmol/l (P < 0.01). 
Low blood serum 25(OH)D levels were registered during winter and 
spring in all age groups. The study revealed age, obesity, and winter 
and spring seasons to be risk factors of vitamin D deficiency in the 
elderly patients with primary systemic osteoporosis and osteoarthritis. 
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ПРИЙНЯТНІСТЬ (КОМПЛАЄНТНІСТЬ) 
МЕДИКАМЕНТОЗНОЇ ТЕРАПІЇ  
В ГЕРІАТРИЧНІЙ КЛІНІЦІ 

 
 

Вивчено рівень сприйнятності до ліків (комплаєнтність) та ви-
значено чинники, що формують його у хворих літнього та ста-
речого віку. Показано, що покращення комплаєнтності шля-
хом корекції основних медичних та соціально-економічних 
факторів сприятиме підвищенню ефективності медикаментоз-
ної терапії хворих літнього та старечого віку. 
 
Ключові слова: комплаєнтність, медикаментозна терапія, літній 
та старечий вік. 

 
 
Cучасні вимоги ВООЗ до лікарських засобів, поряд з ефективністю, 
безпекою і доступністю, включають також прийнятність ліків для паці-
єнта (комплаєнтність), що, з позицій доказової медицини, має забезпе-
чити раціональну фармакотерапію та покращити якість життя хворого 
[28]. Комплаєнтність – це стан, при якому поведінка пацієнта повні-
стю співпадає з медичними рекомендаціями. По відношенню до меди-
каментозної терапії комплаєнтність означає цілковите виконання режи-
му призначення ліків [3, 4, 17, 20]. 

Недотриманість режиму лікування (некомплаєнтність) – важлива 
медична проблема, яка стосується всіх захворювань і всіх видів ліку-
вання [2, 6, 7, 13]. На думку багатьох дослідників [3, 10, 12], низька 
комплаєнтність має значно більший вплив на здоров’я населення, ніж 
удосконалення лікувального процесу. 

Дотримання режиму призначення ліків займає важливе місце в 
комплексі лікувальних заходів. Протягом останніх трьох десятиліть з’я-
вилася велика кількість публікацій, присвячених вивченню компла-

                                                 
 Л. П. Купраш, Ю. О. Гріненко, О. В. Купраш, С. О. Гударенко, 2015. 
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єнтності. В них висвітлюються різні аспекти комплаєнтності, причини, 
що зумовлюють неприйнятність хворих до ліків і шляхи їх подолання, а 
також аналізується роль пацієнта, медикаменту і лікаря в підвищенні 
комплаєнтності до лікування [11, 20]. 

Порівняльне дослідження впливу соціальних, економічних, демо-
графічних чинників на комплаєнтність до лікування проведено в 
24 країнах Європи [15]. Виявлено досить високий рівень комплаєнтно-
сті – 83,2 % з великою різницею між окремими країнами. Так, рівень 
некомплаєнтності коливається від 6,4 % в Португалії до 24,9 % в Люк-
сембурзі при середньому значенні 16,8 %. 

Результати проведеного коваріантного аналізу засвідчили, що не-
комплаєнтність в значній мірі залежить від соціально-демографічних, 
соціально-економічних чинників – таких, як стать, вік, сімейний ста-
тус, освіта, професія, матеріальне забезпечення. Аналогічні дані наво-
дять інші дослідники [8, 22, 23]. 

В США недотримання хворими режиму лікування (некомплаєнт-
ність) належить до основних медичних проблем. За результатами прове-
дених досліджень, некомплаєнтність реєструється у 50—60 % хворих. 
Причинами недотримання режиму лікування були відсутність симпто-
мів хвороби (36 %), відсутність коштів на ліки (35 %), невпевненість в 
ефективності ліків (33 %), можливість побічних ефектів (20 %) [17]. 

Некомплаєнтність призводить до прогресування хвороби, побічних 
ефектів і внаслідок цього – до величезних затрат коштів. Лікарняні 
витрати, спричинені некомплаєнтністю, в США сягають 8,5 млрд $ що-
річно [14, 17]. 

Особливо актуальною є проблема комплаєнтності в геріатрії, що 
зумовлено характером патології (коморбідність, хронічний перебіг за-
хворювання), віковими змінами особистості, соціально-економічними 
умовами людей літнього і старечого віку [21, 24]. Зниження комплаєн-
тності у хворих похилого віку за наявності супутніх хвороб і поліпраг-
мазії відзначають ряд авторів [6, 16, 25, 27]. 

Порівняльне вивчення чинників, що впливають на недотримання 
режиму прийому ліків хворими літнього віку з поліпрагмазією, прове-
дено в 11 країнах Європи [25]. Встановлено, що в Європейських краї-
нах 19,5 % хворих літнього віку не дотримуються режиму прийому лі-
ків. Найвищий рівень некомплаєнтності зареєстровано в Чехії (33,5 %). 
Основними чинниками ризику некомплаєнтності визначено щоденний 
прийом понад 7 препаратів, проблеми з придбання лікарських засобів, 
тривалий термін прийому препаратів (понад 5 років), відсутність необ-
хідної допомоги при прийомі ліків. Було показано, що у старих людей 
некомплаєнтність асоціюється з недостатньою інформованістю про ліки 
та складним режимом їх призначення [25]. 

При опитуванні хворих літнього віку вони найчастіше називають 
такі причини некомплаєнтності: забув приймати ліки (74,3 % па-
цієнтів), не вірю в ефективність ліків (10,6 %), боюсь передозування 
(8,6 %) [26]. 
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Встановлено, що некомплаєнтність більш часто зустрічається при 
хронічних захворюваннях, що зумовлено тривалим, складним режимом 
лікування таких хвороб органів кровообігу, як артеріальна гіпертензія, 
ішемічна хвороба серця, серцева недостатність [9, 14, 18, 19]. 

Наведені дані літератури свідчать, що прийнятність хворого до ліку-
вання залежить від ряду чинників – ефективності призначених ліків, їх 
побічної дії, вартості лікування, форми лікарського засобу, шляхів та 
режиму прийому, а також інших соціальних, медичних та побутових 
чинників [7, 40]. Питома вага окремих чинників істотно розрізняється в 
залежності від віку хворих, характеру захворювання, супутньої патології 
та інших, що зумовлює необхідність їх вивчення в окремих категоріях 
хворих. Оцінка ролі цих факторів може бути особливо перспективною в 
геріатричній клініці, так як цілеспрямована їх корекція сприятиме 
оптимізації ефективності лікування хворих літнього віку. 

Мета роботи – визначення впливу на комплаєнтність хворих літ-
нього віку соціо-демографічних, економічних та медичних чинників, з 
урахуванням особливостей дотримання режиму прийому ліків міським 
та сільським населенням літнього та старечого віку. 

 
Обстежувані та методи. Робота виконана на базі Українського 

державного медико-соціального центру ветеранів війни, де лікувалися 
хворі з різних регіонів країни. Обстежено дві групи хворих віком понад 
60 років: 1 – сільські жителі різних регіонів України (n = 292), 2 – 
міські жителі різних регіонів України (n = 278). 

У всіх хворих були діагностовані асоційовані хронічні захворювання 
органів кровообігу (церебральний атеросклероз – у 91,3 % хворих, 
ішемічна хвороба серця – у 86,4 %, артеріальна гіпертензія – у 81,5 %, 
хронічна серцева недостатність – у 77,4 %, порушення серцевого ритму – 
у 32,1 %), а також супутні хвороби інших органів і систем (кістково-
м’язової – у 47,7 %, органів травлення – у 38,1 %, органів дихання – у 
27,1 %, ендокринної системи – у 19,3 %), у зв’язку з чим їм призна-
чалися відповідні лікарські засоби. Середня кількість препаратів, при-
значених одному хворому, становила 6,3 ± 0,4. 

Для ідентифікації чинників, що зумовлюють некомплаєнтність, ви-
значали такі групи показників: 

— соціально-демографічні (вік, стать, місце проживання), 
— соціально-економічні (матеріальні можливості родини), 
— фактори лікаря (ефективність призначеної терапії, забезпечення 
хворому чітких інструкцій щодо режиму лікування, підтримуван-
ня регулярного контакту з пацієнтом), 

— фактори хворого (можливості і бажання придбати необхідні 
ліки, дотримування призначених доз і термінів прийому ліків). 

Для опитування пацієнтів були використані анкети, розроблені 
Rochester, 2008. В анкету вносилися дані стосовно лікарських засобів, 
які призначалися хворому протягом останнього року. 

При статистичної обробці результатів використовували χ2 Пірсона. 
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Результати та їх обговорення. Результати аналізу отриманих даних 
засвідчили, що в цілому режиму лікування не дотримувалися 60 % 
хворих літнього та старечого віку. Розподіл хворих окремих груп по 
відношенню до режиму лікування представлено в табл. 1. 

Таблиця 1  
Розподіл хворих за ставленням до режиму лікування, % 

Не порушували режим лікування Порушували режим лікування  
Група 

всього чоловіки жінки всього чоловіки жінки 

Сільські жителі 36,6* 20,5* 16,1 64,4 18,8 45,6# 

Міські жителі 41,4 24,4 17,0 58,6 21,6 30,7# 

В середньому 39,0 22,4 16,6 61,0 20,2 40,8# 

Примітки: * – Р < 0,05 у порівнянні із середніми даними, # – Р < 0,05 порівняно з 
чоловіками. 

Як видно з даних табл. 1, частота недотримання режиму призначен-
ня ліків у сільських жителів була вищою, ніж у міських. У жінок не-
комплаєнтність була вірогідно вищою, ніж у чоловіків, в обох обсте-
жених групах. Отримані дані свідчать про вплив соціо-демографічних 
чинників (стать, місце проживання) на формування некомплаєнтності 
до ліків у хворих літнього та старечого віку. 

Одним із чинників збільшення некомплаєнтності вважають призна-
чення хворому великої кількості ліків [16, 25]. При аналізі впливу кіль-
кості призначених лікарських засобів на прийнятність хворого до ліку-
вання встановлено, що при прийомі 1—2 препаратів на добу кількість 
хворих, що порушували режим лікування, була вірогідно меншою в 
порівнянні з хворими, яким призначали більшу кількість ліків. 

При прийомі менше 5 препаратів на добу режим лікування порушу-
вали 25 % хворих, більше 5 – 62 %. Прийом понад 7 препаратів на 
добу більшість дослідників [25] відносять до основних чинників неком-
плаєнтності у хворих літнього та старечого віку. 

Для визначення ролі пацієнта у формуванні некомплаєнтності до 
ліків були проаналізовані анкети самоопитування. Результати цього 
аналізу наведені в табл. 2. 

Як видно з даних табл. 2, основною причиною порушення режиму 
ліків більшість хворих обох груп вважають те, що "забув прийняти ліки" 
Для хворих цього віку характерно забувати про необхідність прийому 
ліків, що потребує нагадувати їм про це [16, 25]. 

Відсутність симптоматики як причина некомплаєнтності до ліків 
займає друге місце. Для підвищення комплаєнтності лікар має поясню-
вати хворому необхідність постійного прийому ліків незалежно від на-
явності скарг [2, 20]. 

На третьому місці серед причин некомплаєнтності у міських 
жителів знаходиться побоювання побічної дії ліків. Серед сільських 
жителів її назвали лише 7,4 % опитаних. Разом з тим, 28,7 % сільських 
жителів вказали на відсутність грошей на ліки і 14,8 % – на відсутність 
призначених ліків в аптеках. На неефективність ліків вказали лише 
2,4 % опитаних сільських жителів і 14,4 % – міських. 
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Таблиця 2  
Причини порушення режиму прийому ліків, % 

Фактор Сільські жителі Міські жителі 

Забування 72,1 70,8 

Ніщо не турбує 33,1 45,3 

Ліки викликають побічний ефект 7,4 30,6 

Нема грошей на ліки 28,7 17,4 

Відсутність в аптеці призначених ліків 14,8 7,7 

Острах звикнення 1,1 7,8 

Ліки вважаються неефективними 2,4 14,4 

Ліки неприємні на смак і запах — 5,4 

 
На відсутність призначених ліків в аптеці вказують переважно жителі 

села, а міські жителі бояться звикнути до ліків. Неприємний смак і запах 
ліків як причину відмови від їх прийому відзначають лише міські жителі. 

Аналіз та співставлення результатів проведеного дослідження свід-
чить, що в Україні 60,0 % хворих літнього та старечого віку не дотриму-
ються призначеного режиму прийому ліків. На підставі отриманих да-
них, серед чинників, що визначають формування некомплаєнтності у 
обстежених хворих, можна виділити такі: 

— соціально-демографічні, соціально-економічні та побутові 
(стать, місце проживання, рівень фінансового забезпечення); 

— залежні від лікаря – ефективність і безпечність ліків, режим їх 
прийому, контакт із пацієнтом; 

— залежні від пацієнта – забудькуватість, відсутність симптомів за-
хворювання, побоювання побічної дії ліків та звикання до них. 

Для підвищення комплаєнтності до лікування хворих літнього та 
старечого віку рекомендується: 

— пояснювати пацієнту необхідність постійного прийому лікар-
ських засобів незалежно від наявності симптомів захворювання; 

— призначати лікарські засоби в зручній для прийому формі, з 
меншою кількістю таблеток на добу, для чого доцільно викори-
стовувати комбіновані фіксовані препарати; 

— забезпечити хворому ясні, зрозумілі інструкції щодо необхідно-
сті дотримання режиму прийому препаратів. 

Немаловажне значення має корекція соціально-економічних та по-
бутових чинників – зниження цін на ліки для пенсіонерів, забезпечен-
ня аптечної мережі необхідними ефективними, безпечними та доступ-
ними за ціною ліками, що особливо важливо для жителів сільських 
регіонів. 

Отже, покращення внаслідок вказаних заходів комплаєнтності до 
лікування дозволить оптимізувати ефективність медикаментозної тера-
пії хворих літнього та старечого віку. 
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Изучен уровень приемлемости лекарств (комплаентность) и 
определены формирующие его факторы у больных пожилого 
и старческого возраста. Показано, что улучшение компла-
ентности путем коррекции основных медицинских и со-
циально-экономических факторов способствует повышению 
эффективности медикаментозной терапии больных пожило-
го и старческого возраста. 
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The level of compliance to drug therapy and factors of its 
formation were studied in the elderly patients. The improvement 
of compliance through correction of main medical and socio-
economical factors was shown to facilitate increase of efficacy of 
drug therapy in the geriatric patients. 

 
 
Відомості про авторів 

ДУ "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України" 
Л. П. Купраш – пров.н.с. лаб. геріатричної фармакології, д.м.н. (kuprash@geront.kiev.ua) 
О. В. Купраш – лікар відділення клінічної та епідеміологічної кардіології, к.м.н. 
С. О. Гударенко – м.н.с. лаб. соціальної геронтології 

Український державний медико-соціальний центр ветеранів війни 
Ю. О. Гріненко – директор центру, к.м.н. 
 



 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 383 

СОЦИАЛЬНАЯ ГЕРОНТОЛОГИЯ  
И ГЕРОГИГИЕНА 

 
"Проблемы старения и долголетия", 2015, 24, № 3—4. – С. 383—400 
 
УДК 614.2(477+4):612.67 

 
 

Н. А. Фойгт, Ю. О. Канатнікова 
 

Державна установа "Інститут геронтології ім. Д. Ф. Чеботарьова  
НАМН України", 04114 Київ 

 

СТАН ЗДОРОВ’Я НАСЕЛЕННЯ  
У ПОХИЛОМУ ВІЦІ В УКРАЇНІ  
ТА КРАЇНАХ ЄВРОСОЮЗУ:  

ЧИ ОДНАКОВІ ШАНСИ ЗДОРОВОГО 
СТАРІННЯ? 

 
 

Проаналізований стан реалізації політики здорового старіння 
в Україні та країнах Євросоюзу за даними про стан здоров’я 
та самооцінку здоров’я населення похилого віку за віковими 
групами та статтю. Виявлено істотно нижчу самооцінку 
здоров’я, більш значну розповсюдженість шкідливих звичок 
серед літніх українців порівняно з громадянами Євросоюзу, а 
також відставання України від країн Євросоюзу у створенні 
умов для здорового харчування та фізичної активності у 
похилому віці. Визначено, що основними напрямами по-
долання відставання України від країн Європи у забезпеченні 
всеосяжної політики здорового старіння є підтримка зусиль 
населення зі збереження індивідуального здоров’я протягом 
всього життєвого циклу та виконання зобов’язань держави 
щодо усунення вікової нерівності у здоров’ї, пов’язаної із 
соціальними, економічними та середовищними чинниками. 
 
Ключові слова: здорове старіння, самооцінка здоров’я, 
фактори ризику, похилий вік. 

 
 
Всесвітня організація охорони здоров’я (ВООЗ) визначає здоров’я як "фі-
зичне, психічне і соціальне благополуччя" індивіда [8]. Всебічне ро-
зуміння здоров’я передбачає, що всі зусилля державних структур і систем 
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мають бути спрямовані на створення умов, які дозволяють індивідам 
жити продуктивно незалежно від наявних фізичних або функціональних 
обмежень. Європейська політика здорового старіння поряд із розвитком 
медичних технологій та поліпшенням умов і рівня життя сприяли 
безперервному зростанню тривалості життя у похилому віці протягом 
останніх 20 років у всій Європі. Зрозуміло, що без міцного здоров’я 
неможливі ні тривала економічна активність, ані тривале автономне і 
незалежне життя в старості. Виходячи із цього, більшість медичних 
експертів і політиків сходяться на тому, що забезпечення і підтримка 
здоров’я у похилому віці є ключовою передумовою для подовження 
трудового життя, поліпшення індивідуального добробуту, зменшення 
навантаження на системи соціального забезпечення та охорони здоров’я. 

За з визначенням ВООЗ, концепція і політика здорового старіння є 
невід’ємною складовою загальної концепції і політики активного ста-
ріння. Хоча протягом останнього десятиліття в політиці, наукових до-
слідженнях, а також в соціально-економічній практиці концепція ак-
тивного старіння стала загальновизнаною, її тлумачення, як і раніше, 
залишається невизначеним [10, 16]. В основі цієї невизначеності лежать 
дві проблеми: по-перше – це відсутність згоди щодо власне визначення 
активного старіння; по-друге, активне старіння часто використовується 
поряд з такими тонко розбіжними поняттями, як здорове старіння і 
продуктивне старіння [16], які, в свою чергу, різними авторами визна-
чаються по-різному. Втім, попри відсутність теоретичного консенсусу, у 
політичній практиці в "Індекс активного старіння" включені характе-
ристики здорового старіння, які з 2012 року є об’єктом моніторингу 
ВООЗ [19]. Результати цього моніторингу є джерелом міжнародних по-
рівнянь стану активного (у тому числі здорового) старіння в країнах 
Євросоюзу [9, 12—14]. У той же час, в Україні, де процес старіння на-
селення набуває безпрецедентних масштабів, аналізу передумов здо-
рового старіння та визначення позиції країни у впровадженні політики 
здорового старіння досі не було здійснено. 

Метою даного дослідження є виявлення відмінностей основних ха-
рактеристик здоров’я населення України і країн Євросоюзу у взаємо-
зв’язку з їх причинами та факторами ризику у контексті реалізації полі-
тики здорового старіння у цих регіонах та визначення основних напря-
мів подолання небажаних відмінностей. 

 
Обстежувані та методи. Об’єктом спостереження є населення Ук-

раїни та країн Євросоюзу протягом 2006—2014 рр. Застосовані методи 
ситуативного статистичного аналізу, індексний метод, метод статистич-
ного порівняння, метод табуляції та графічний метод. Для статистично-
го аналізу стану здоров’я населення використані матеріали бази даних 
"Здоров’я для всіх (HFA DB)" Європейського офісу ВООЗ [1], для країн 
Євросоюзу – статистика охорони здоров’я Євростату [6]. Для розрахун-
ків по Україні використані дані відповідних видань Держслужби статис-
тики України [2]: "Статистичний щорічник України" [7], "Населення 
України" [4], "Самооцінка населенням стану здоров’я та рівня доступ-
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ності окремих видів медичної допомоги" [5], "Заклади охорони здоров’я 
та захворюваність населення України" [3]. Для аналізу ціннісних орієн-
тацій населення Європи щодо здоров’я і факторів ризику використані 
дані Європейського соціального обстеження (ESS) хвиль 2006—2014 рр. 
[11]. Статистичний аналіз вибірок та аналіз достовірності отриманих ре-
зультатів цього обстеження представлені на сайті ESS [18]. 

 
Результати та їх обговорення. Показники персонального благополуччя 

показують, що в цілому українці усіх вікових груп майже вдвічі рідше 
відчувають себе щасливими та задоволеними життям, ніж громадяни країн 
ЄС (табл. 1). Стосовно вікових особливостей слід зазначити, що молодь 
всієї Європи у віці 18—34 роки менше задоволена життям, ніж населення 
середнього віку 35—49 років, проте, як і має бути в молодості, почуває себе 
найщасливішою за всі інші вікові групи. Важливою закономірністю є зни-
ження почуття благополуччя зі зростанням віку, яке, втім, не заважає бути 
щасливими та задоволеними життям більше ніж двом третинам громадян 
Євросоюзу у віці 50 років і старше. У той же час, в Україні таких людей 
знайдеться ледь більше третини.  

Таблиця 1 
Показники відчуття щастя і задоволеності життям у країнах Євросоюзу  

та в Україні у 2012 році, % 

Частка респондентів, які 
повністю або частково 
задоволені життям 

Частка респондентів, які 
повністю або частково 

відчувають себе щасливими Вікові групи 

країни Євросоюзу Україна країни Євросоюзу Україна 

18—34 роки 68,9 31,5 85,3 64,8 

35—49 років 71,2 37,2 78,5 54,5 

50—64 роки 68,2 32,5 74,7 43,2 

Старше 65 років 67,6 27,3 71,3 34,2 

Джерело: Метадані 6-ї хвилі Європейського соціального опитування. – Режим доступу: 
http://www.europeansocialsurvey.org/data/round-index.html. 
 

Безпека є одним із важливих вимірів добробуту у похилому віці. 
Літні люди стикаються з ризиками ізоляції, зменшення функціональних 
можливостей, фінансовими чи особистими небезпеками, які нерідко 
призводять до психічних захворювань – депресії, тривожних розладів, а 
найчастіше – до характерної для літніх людей деменції. Безпечно і 
дуже безпечно при перебуванні на вулиці після настання темряви від-
чуває себе більшість європейців у віці 65 років і старше (рис. 1). В Ук-
раїні літні люди у 2012 р. відчували себе безпечніше, ніж, наприклад, у 
сусідніх Словенії, Угорщині, Чехії та Болгарії. І все ж таки, більше ніж 
третина літніх українців, перебуваючи на вулиці за настання темряви, 
почувала небезпеку, тоді як, наприклад в Естонії таке почуття виникало 
лише у 10 % осіб віком 65 років і старше. 

Серед літніх людей поширеність проблем із фізичним здоров’ям є 
закономірно вищою. Багатьом хворобам (таким, як, наприклад серцево-
судинні хвороби або діабет, які викликають поганий стан здоров’я, ін-
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валідність і, врешті, смерть) можна запобігти. Основними передумо-
вами названих хвороб є надлишкова маса тіла і ожиріння, вимірювані 
за допомогою індексу маси тіла (ІМТ). Цей показник є відношенням 
маси тіла людини (у кг) до її зросту (в м2) і досить точно відбиває обсяг 
надлишкової маси. Особа має надмірну маса тіла, якщо її ІМТ пере-
буває у межах від 25 до 30, а люди з величиною ІМТ > 30 вважаються 
такими, що страждають на ожиріння. У більшості держав-членів ЄС, 
для яких є дані (табл. 2), ІМТ має тенденцію до збільшення з віком до 
вікової межі 75 років, за якою (особливо після 85 років) частка насе-
лення, яке має надлишкову маса тіла або страждає на ожиріння, різко 
знижується. Такі вікові зміни ІМТ відбивають, з одного боку, зниження 
споживання продуктів харчування серед дуже старих, а з іншого – 
високу смертність осіб з надмірною масою тіла і ожирінням у більш 
ранньому віці. В Україні, виходячи з даних з багатьох джерел, епідемія 
ожиріння хоча і має загрожуючі масштаби, проте ще не є такою, що 
потребує систематичного спостереження. Вочевидь, через це існуючі 
дані про вікову структуру населення України за статусом ІМТ наразі є 
частковими і не завжди достовірними. 

 

 
Рис. 1. Самооцінка почуття безпеки на вулиці після настання тем-

ряви респондентами країн Європи у 2010 р., % загального 
числа опитаних респондентів по кожній країні. 
Джерело: Метадані 5-ї хвилі Європейського соціального опи-
тування. – Режим доступу: http://www.europeansocialsurvey.org/ 
data/round-index.html. 

 

Багато з небезпечних станів та хвороб, що ведуть до інвалідності 
або навіть смерті, є результатом дії факторів ризику, накопиченої про-
тягом життя. Одним із таких факторів є паління. На відміну від пред-
ставників інших вікових груп серед літніх людей прихильників паління, 
як правило, набагато менше, що особливо помітно з 65-річного віку і 



 СТАН ЗДОРОВ’Я НАСЕЛЕННЯ У ПОХИЛОМУ ВІЦІ В УКРАЇНІ ТА КРАЇНАХ ЄВРОСОЮЗУ ... 

ISSN 0869�1703. ПРОБЛ. СТАРЕНИЯ И ДОЛГОЛЕТИЯ. 2015. Т.24. № 3–4 

387 

старше, коли значна частина завзятих курців вже померла, а решта по-
кінчила із цією звичкою під тиском пов’язаних з палінням проблем зі 
здоров’ям (табл. 3). 

Таблиця 2  
Частка населення з надлишковю масою тіла або з ожирінням  

за значенням ІМТ в деяких країнах Євросоюзу у 2008—2010 рр., % 

18 років та 
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55—64 
роки 

65—74 
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Австрія2 36,4 12,8 44,2 21,4 48,3 19,4 46,7 14,2 32,9 8,6 16,7 

Бельгія1 33,4 14,0 40,3 21,7 43,3 16,8 40,4 16,1 31,9 8,4 18,7 

Болгарія1 39,1 11,5 48,8 17,0 49,3 12,0 44,0 13,0 26,3 3,5 21,2 

Германія1 36,3 15,9 42,1 22,3 45,1 20,1 44,3 19,2 31,0 — 18,5 

Греція1 38,4 16,0 44,0 26,9 48,0 29,4 41,0 18,2 45,8 13,2 10,1 

Естонія2 32,4 18,5 35,0 31,3 39,4 28,7 40,5 20,4 23,5 14,9 21,2 

Іспанія1 31,0 15,7 44,9 22,5 46,8 25,4 46,3 21,6 36,0 17,0 22,1 

Кіпр1 35,4 15,6 45,8 23,3 45,8 24,8 36,7 21,1 29,1 16,6 22,0 

Латвія1 39,0 16,9 44,0 28,9 45,7 29,6 44,8 24,6 36,7 20,0 22,2 

Мальта1 36,7 22,9 40,7 30,1 41,0 31,5 36,8 21,0 — — 24,7 

Польща1 34,0 16,4 43,5 26,4 45,8 26,3 44,9 20,4 38,1 16,1 23,1 

Румунія1 42,2 9,0 52,4 12,6 49,9 10,7 38,4 8,0 32,0 4,3 20,2 

Словакія1 35,6 15,1 45,8 20,0 43,7 30,1 48,5 21,5 45,6 13,6 23,4 

Словенія3 39,8 16,8 43,0 23,0 49,4 24,2 49,0 15,8 — — 23,2 

Угорщина1 34,7 20,0 43,7 26,5 43,3 29,2 39,9 25,5 28,9 10,0 22,5 

Франція1 31,3 12,2 39,9 16,8 39,3 18,5 37,0 16,2 29,0 9,5 22,0 

Чеська Ре-
спубліка1 

38,2 18,3 42,0 29,5 44,7 31,5 52,6 18,3 46,2 23,5 25,3 

Примітки: 1 – дані наведені за 2008-2009 рр., 2 – за 2006 р., 3 – за 2007 р., 4 – за 2010 р. 
Джерела: за 2006—2009 рр. – Eurostat (он-лайн інформація: hlth_ehis_de1); за 2010 р. – 
ВООЗ. – Global Comparable Estimates, Risk Factors. Electronic resource / WHO Global 
Infobase. – Available at https://apps.who.int/infobase/ 
Comparisons.aspx?l=&NodeVal=WGIE_BMI_5_cd.0704&DO=1&DDLReg=ALL&DDLSex=1&D
DLAgeGrp=15-100&DDLYear=2010&DDLMethod= 
INTMDCTM&DDLCateNum=6&TxtBxCtmNum=20,35,50,65,80&CBLC1=ON&CBLC3=ON&C
BLC4=ON&CBLC6=ON&CBLC8=ON&CBLC10=ON&DDLMapsize=800x480&DDLMapLabels
=none&DDLTmpRangBK=0&DDLTmpColor=-3342388. 

 
Навіть у старості залишається можливість підтримувати та поліпшу-

вати здоров’я – наприклад, шляхом підтримання фізичної активності. 
Слід зазначити, що населення старшого віку в цілому є менш фізично 
активним, ніж молодші контингенти, в силу об’єктивної причини – 
припинення трудової діяльності і пов’язаної з нею необхідності рухатись. 
Мабуть тому "молоді пенсіонери" у віці 55—64 роки, намагаючись збе-
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регти фізичний тонус, виконують фізичні вправи на регулярній основі 
частіше, ніж люди більш старшого віку, а у деяких європейських країнах 
навіть частіше, ніж в середньому все населення у віці 15 років і старше 
(табл. 4). Тим не менш, у віці 65 років і старше частка населення, що 
здійснює регулярну фізичну активність, помітно знижується. 

Таблиця 3 
Частка населення, яке щоденно палило у деяких країнах Євросоюзу у 2008—2010 рр., % 

Країна 15 років та 
старше 55—64 роки 65—74 роки 75—84 роки 85 років та 

старше 

Австрія2 22,9 19,2 8,1 3,8 1,1 

Бельгія1 19,5 16,3 10,7 3,7 3,3 

Болгарія1 29,2 23,8 8,4 3,4 2,3 

Германія1 22,8 18,9 9,7 — — 

Греція1 31,8 33,0 16,0 8,0 4,3 

Естонія2 25,9 22,2 11,5 5,2 — 

Іспанія1 25,1 18,1 9,4 5,0 1,5 

Кіпр1 25,9 20,1 12,3 5,9 8,5 

Латвія1 29,0 28,8 12,7 3,3 1,1 

Мальта1 19,2 16,9 12,7 6,2 — 

Польща1 23,8 20,0 13,4 4,9 3,2 

Румунія1 20,5 10,0 5,0 4,0 1,2 

Словакія1 19,3 20,4 8,1 1,5 1,3 

Словенія3 18,7 15,8 5,9 5,4 — 

Угорщина1 26,1 29,0 13,7 4,6 3,7 

Україна4 21,8 20,5 — — — 

Чеська 
Республіка1 24,3 24,2 15,0 6,8 — 

Примітки: 1 – дані наведені за 2008—2009 рр., 2 – за 2006 р., 3 – за 2007 р., 4 – за 2010 р. 
Джерела: за 2006—2009 рр. – Eurostat (он-лайн інформація: hlth_ehis_de3); інформація щодо 
Україні наведена за даними статистичного щорічника "Самооцінка населенням стану здоров’я 
та рівня доступності окремих видів медичної допомоги". 
 

Однією з профілактичних стратегій запобігання проблем зі здоров’ям 
є просування щеплень. Хоча більшість людей, які заражуються грипом 
під час щорічної сезонної епідемії, не потребують стаціонарного лікуван-
ня, у деяких випадках грип призводить до госпіталізації і навіть смерті, 
особливо у такій групі ризику, як літні люди. Майже половина смертей, 
викликаних грипом в ЄС-27 у 2009 р., припадало на осіб у віці 85 і стар-
ше. У зв’язку із цим в 2009 р. Рада Європейського Союзу ухвалила реко-
мендацію щодо охоплення вакцинацією проти грипу до кінця 2015 р. не 
менше ніж 75 % осіб, які входять до груп ризику [15]. 

В Україні свого часу процедура щеплення проти грипу фінансува-
лася державою і пропонувалась усім бажаючим безкоштовно. Наразі, 
хоча в українському законодавстві група осіб віком від 65 років і старше 
знаходиться в переліку груп ризику, яким особливо рекомендоване 
щеплення проти грипу, згідно із цим же законодавством МОЗ центра-
лізовано не закуповує вакцини для профілактики грипу. Проте в Ук-
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раїні щороку значна частина населення старшого віку проходить щеп-
лення проти грипу. У деяких регіонах і муніципалітетах ця процедура 
здійснюється безкоштовно, переважно за благодійні кошти. 

Таблиця 4 
Частка населення, яке виконувало фізичні вправи принаймні 30 хв щодня  

в деяких країнах Євросоюзу у 2008—2009 рр., % 

Країна 15 років  
та старше 55—64 роки 65—74 роки 75—84 роки 85 років  

та старше 

Австрія2 32,7 33,3 25,6 12,2 2,4 

Бельгія1 52,2 52,7 48,6 28,5 18,0 

Греція1 58,0 60,7 42,7 33,1 18,6 

Іспанія1 49,2 45,8 39,3 26,9 14,7 

Кіпр1 40,6 43,0 29,7 11,0 12,9 

Латвія1 63,6 64,4 54,7 39,3 24,7 

Мальта1 24,1 18,9 13,0 6,5 5,7 

Польща1 59,0 55,7 44,9 32,6 23,4 

Румунія1 86,6 — — — — 

Словакія1 59,0 58,4 42,1 26,9 22,2 

Словенія3 55,3 56,4 46,2 30,9 — 

Угорщина1 60,2 60,3 56,0 33,0 20,0 

Чеська 
Республіка1 63,0 63,9 55,4 29,2 6,5 

Примітки: 1 – дані наведені за 2008—2009 рр., 2 – за 2006 р., 3 – за 2007 р. 
Джерело: за 2006—2009 рр. – Eurostat (он-лайн інформація: hlth_ehis_de9). 

 
Іншою ефективною стратегією профілактики вважається скринінг 

(як от, обстеження для виявлення онкологічних захворювань молочної 
залози, взяття цервікальних мазків, прямої кишки тощо). Обсяг охоп-
лення скринінгом у межах ЄС значно варіюється: від більше ніж поло-
вини всіх жінок у Франції у віці 50—69 років, які пройшли обстеження 
молочної залози протягом останніх 12 міс., до повної відсутності таких 
обстежень в Болгарії та Румунії. 

Більше ніж дві третини (68,1 %) громадян ЄС-27 у віці 16 років і 
старше вважають своє здоров’я добрим (рис. 2). Ця частка послідовно 
зменшується від 55 років, зрештою доходячи до 25,3 % серед респонден-
тів у віці від 85 років і старше. У кожній з вікових груп чоловіки по-
стійно оцінюють свій стан здоров’я більш позитивно, ніж жінки. В Ук-
раїні населення у віці 16 років і старше є значно стриманішим стосовно 
стану свого здоров’я, явно віддаючи перевагу оцінці "задовільно", яка в 
оціночній традиції має, втім, скоріше, негативний контекст ("задовільно, 
щоб не сказати погано") на відміну від застосовуваного в англомовних 
шкалах вимірювання суб’єктивного здоров’я визначення "fair" – чесно, 
справедливо, помірно, в якому негативного контексту не відчувається. 
Отже, більше половини дорослого населення України оцінює своє здо-
ров’я нижче, ніж добре. Зрозуміло, що у старшому віці негативність са-
мооцінки здоров’я посилюється, і у всій групі українців пенсійного віку 
особи, які оцінюють своє здоров’я як добре, становлять лише 8 %. 
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Рис. 2. Самооцінка здоров’я населенням у віці 16 років та старше у 

країнах Євросоюзу та в Україні у 2009 р., 1 – чоловіки у 
віці 30—59 років, жінки у віці 30—54 роки; 2 – чоловіки у 
віці старше 60 років, жінки у віці 55 років. 
Джерела: для країн Євросоюзу – Eurostat (online data code: 
hlth_silc_02), для України – статистичний щорічник "Само-
оцінка населенням стану здоров’я та рівня доступності ок-
ремих видів медичної допомоги у 2009 році". 

 

Менше третини (31,2 %) населення ЄС-27 у віці 16 років і старше 
повідомили, що вони мали хронічні (6 міс і більше) захворювання або 
проблеми зі здоров’ям в 2009 р. (рис. 3). Як і слід було очікувати, част-
ка осіб із такими хворобами і проблемами зростає з віком, і, наприк-
лад, у віці від 65 до 74 років про їх існування заявили більше половини 
громадян ЄС-27. В Україні частка хронічно хворих серед населення у 
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віці 16 років і старше становить 39,8 %, що не набагато перевищує зна-
чення цього показника для ЄС, проте відносна кількість таких хворих 
серед населення пенсійного віку є вражаючою – 86,5 %!  

 

 
Рис. 3. Частка осіб серед населення у віці 16 років та старше, які 

повідомили, що мають хронічні захворювання або проблеми 
зі здоров’ям, в країнах Євросоюзу (світлі стовпчики) і в 
Україні (заштриховані стовпчики) у 2009 р. 1 – жінки у віці 
55 років і старше та чоловіки у віці 60 років і старше. 
Джерела: для країн Євросоюзу – Eurostat (online data code: 
hlth_silc_05), для України – статистичний щорічник "Само-
оцінка населенням стану здоров’я та рівня доступності 
окремих видів медичної допомоги у 2009 році". 

 
У 2009 р. в ЄС-27 25,0 % осіб у віці 75—84 роки і 37,6 % осіб у віці 

85 років і старше зазнали обмеження у життєвій активності через про-
блеми зі здоров’ям (рис. 4). Важливо зазначити, що попри згадане вище 
явне відставання України від країн ЄС у самооцінці літніми людьми 
свого здоров’я та поширеності серед них хронічних хвороб, за обсягом 
пов’язаних з проблемами зі здоров’ям обмежень у життєвій активності 
серед населення похилого віку, Україна в цілому перебуває на одному 
рівні з провідними європейськими державами. Оскільки всі згадані 
оцінки є суб’єктивними, очевидно йдеться про відмінності європей-
ського і українського менталітету щодо здоров’я. З одного боку, євро-
пейці є більш відкритими і охочіше обговорюють свої проблеми зі здо-
ров’ям, ніж українці, які найчастіше ховаються за нейтральними оцін-
ками. З іншого – звиклі до комфорту та пропозиції численних підтри-
муючих послуг літні громадяни Євросоюзу вважають порушеннями 
життєвої активності більш дрібні і незначні з погляду українців пере-
пони, що, врешті вирівнює європейські і українські показники.  

Опитування, проведене в країнах ЄС у лютому—березні 2010 р. [17], 
показує, що серед осіб, які зверталися за професійною допомогою через 
психологічні чи емоційні проблеми, частка літніх людей трохи вища, 
ніж у середньому по ЄС-27. Серед людей у віці 55 років і старше ця 
частка становить 16 % (рис. 5). Під час опитування з’ясувалося, що 
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серед осіб у віці 55 років і старше з психологічними чи емоційними 
проблемами 49 % приймали антидепресанти від депресії, а 47 % – для 
лікування тривоги. Показник вживання препаратів для лікування де-
пресії серед літніх громадян ЄС опинився нижчим за середній для всьо-
го населення у віці старше 15 років, тоді як для лікування тривоги він 
був вище середнього. 
 

 
Рис. 4. Частка осіб серед населення у віці 16 років та старше, які 

повідомили, що мають обмеження у життєвій активності 
через проблеми зі здоров’ям, в країнах Євросоюзу (світлі 
стовпчики) і в Україні (заштриховані стовпчики) у 2009 р. 
Джерела: для країн Євросоюзу – Eurostat (online data code: 
hlth_silc_07), для України – статистичний щорічник "Само-
оцінка населенням стану здоров’я та рівня доступності ок-
ремих видів медичної допомоги у 2009 році". 

 
Вражаюча різниця у відносній кількості осіб, які заявили про наяв-

ність психологічних або емоційних проблем в усіх вікових групах, між 
Україною та країнами ЄС відбиває наслідки трагедії боротьби тоталі-
тарного режиму проти інакодумства засобами психіатрії. На жаль, ук-
раїнці, навіть зазнаючи страждань від серйозних психологічних чи емо-
ційних проблем, навряд заявлять про них публічно, тим більше пого-
дяться на лікування у професіоналів. Незважаючи на зміни у законо-
давстві щодо статусу психічно хворих, в умовах корупції та недотри-
мання законів заява про будь-який ментальний розлад може нести для 
особи, особливо похилого віку, загрозу її особистій і майновій незалеж-
ності.  

Хоча тривалість життя зростає, і більшість сучасних європейців 
може реально сподіватися прожити довше, ніж попередні покоління, 
надзвичайно важливим як з погляду активного старіння, так і з позиції 
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більшості літніх людей є період життя після виходу на пенсію, про-
житий у доброму здоров’ї. Проте людське життя зрештою доходить 
свого кінця, а отже, на завершення слід звернутися до статистики 
смертності.  

 

  
Рис. 5. Частка населення різних вікових груп, яке заявило про 

наявність психологічних або емоційних проблем протягом 
року, у країнах Євросоюзу і в Україні у 2010 р. 1 – чоловіки 
у віці 16—59 років і жінки у віці 16—54 роки, 2 – чоловіки у 
віці сиарше 60 років і жінки у віці старше 55 років. 
Джерела: для країн Євросоюзу – European Commission, 
Special Eurobarometer No. 345 – Mental health; для України – 
статистичний щорічник "Самооцінка населенням стану здо-
ров’я та рівня доступності окремих видів медичної допомо-
ги у 2010 році". 

 
За даними ВООЗ, протягом 2001—2011 рр. смертність в усій Європі 

знижувалась, однак таке зниження мало істотну часову, просторову та 
структурну диференціацію за віком, статтю і причинами смерті. Зокре-
ма, країни Євросоюзу і Україна розрізнялися як рівнем, так і динамі-
кою значень основного показника смертності – стандартизованого 
коефіцієнта смертності (СКС). Величина СКС в країнах Євросоюзу за 
даний період знизилася із 718,76 померлих на 100 тис. населення у 
2001 р. до 585,93 у 2011 р., тобто на 22,7 %. В Україні за той же період 
СКС змінився відповідно з 1327,94 до 1102,92, тобто на 20,5 %. Як і у 
випадку загальної смертності, у віковому аспекті різниця значень по-
казників смертності у віці 60+ сягає двох та більше разів, хоча зі 
зростанням віку ця різниця зменшується (рис. 6). Важливою відмін-
ністю у смертності за віком є більш високий темп повікового приросту 
смертності в Україні порівняно з ЄС: якщо серед усіх померлих їх 
частка у віці 0—59 років у 2001 р. в Європі становила 15,8 %, а в 2011 р. 
знизилася до 13,7 %, то в Україні ця частка становила 25,4 % та 23,5 %, 
відповідно (рис. 7). Подібна ситуація складається і у групі "молодих 
старих" віком 60—74 роки: в ЄС частка померлих цього віку у 2001 р. 
становила 26,0 %, у 2011 р. – 22,8 %, а в Україні – 34,9 % і 29,7%, від-
повідно. Результатом такого розподілу смертей у 2011 р. зі 100 помер-
лих в ЄС у нормальному віці смерті 75 років і старше померли майже 
дві третини (63,5 %), а в Україні – менше половини (46,8 %) осіб. 
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Рис. 6. Повікові коефіцієнти смертності у віці старше 60 років у 

країнах Євросоюзу (світлі стовпчики) та в Україні 
(заштриховані стовпчики) у 2010 р., ‰. 
Джерело: Eurostat – режим доступу: http://ec.europa.eu/ 
eurostat/web/population-demography-migration-projections/deaths-
life-expectancy-data/database. 

 
Рис. 7. Розподіл померлих за віковими групами в країнах 

Євросоюзу (світлі стовпчики) та в Україні (заштриховані 
стовпчики) у 2010 р. 
Джерело: Eurostat – режим доступу: http://ec.europa.eu/ 
eurostat/web/population-demography-migration-projections/ 
deaths-life-expectancy-data/database. 

 
Зниження смертності у період 2001—2011 рр. відбувалось у всіх ві-

кових групах в обох регіонах: у країнах ЄС більш швидкими темпами 
знижувалась смертність у віці 0—14 років, 30—44 роки та 60 років і 
старше; в Україні швидше знижувалась смертність у вікових групах 18—
29 років та 45—59 років. На жаль, смертність українців у віці 60 років та 
старше і за своїм рівнем, і за темпами зниження істотно відстає від 
таких показників для громадян ЄС. 

Аналіз смертності за статтю показує, що в усій Європі, включаючи 
країни ЄС та Україну, до 75 років частки померлих серед чоловіків пере-
вищують такі частки для жінок (рис. 8). Такий розподіл померлих відобра-
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жає низку чинників чоловічої смертності, менш характерних для жінок – 
смертність від дорожньо-транспортних пригод або в результаті споживан-
ня алкоголю, тютюну та наркотиків. Зниження частки померлих чоловіків 
порівняно з жінками у віці 75 років і старше є результатом низької чисель-
ності чоловічого населення цієї вікової групи унаслідок високої їх смерт-
ності під час другої світової війни. В Євросоюзі на цю вікову групу припа-
дає більше 7 з 10 (73,3 %) випадків смерті жінок і 54,3 % таких випадків 
серед чоловіків. В Україні співвідношення часток померлих у віці 75 років 
і старше за статтю (62,1 % померлих у цьому віці серед усіх померлих жі-
нок проти 31,8 % серед померлих чоловіків) відбиває безпрецедентні втра-
ти чоловічого населення під час другої світової війни і після її закінчення 
(хвиля репресій серед фронтовиків, які повернулися з європейських фрон-
тів, тривалі бойові дії на заході України під час боротьби за її незалежність 
та післявоєнна депортація населення західних регіонів України у східну ча-
стину Росії). 

 

  
Рис. 8. Розподіл померлих за віковими групами та статтю в країнах 

Євросоюзу та в Україні у 2010 р. 
Джерело: База даних "Здоров’я для всіх (HFA DB)". – 
Режим доступу: http://data.euro.who.int/hfadb/shell_ru.html 

 
Основними причинами смерті осіб у віці 65 років і старше в Європі 

є захворювання серцево-судинної, дихальної та травної систем, а також 
новоутворення (табл. 5). 

Наведемо важливі відмінності рівня та структури смертності за її 
причинами між країнами ЄС та Україною. 
1. Майже вдвічі вища частка померлих від хвороб системи кровообігу 

(ХСК) при майже втричі нижчій частці померлих від новоутворень в 
Україні порівняно з країнами ЄС. Встановлення контролю над смерт-
ністю від ХСК у розвинених країнах Європи сприяло відсуненню цієї 
смертності на старші вікові періоди і виходу на передній план смерт-
ності від новоутворень, яка у минулому у віці найвищого ризику смер-
ті від раку заміщувалася смертністю від ХСК. Натомість, Україна є 
сучасним зразком експансії смертності від ХСК у віковій групі 65 років 
та старше, в результаті якої ця смертність успішно конкурує зі смерт-
ністю від новоутворень у віці найвищого ризику смерті від раку. 
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Таблиця 5 
Рівень та структура смертності за причинами смерті для населення старше 65 років у країнах 

Євросоюзу та в Україні у 2010 році 

Країни Євросоюзу Україна 

Причини смерті 
 
 
 

Стандарти-
зований коефі-
цієнт смертності, 

на 100 тис. 
населення 

Частка 
померлих 
від даної 
причини, 

% 

Стандартизований 
коефіцієнт 
смертності,  
на 100 тис. 
населення 

Частка 
померлих 
від даної 
причини, 

% 

Всі причини смерті 3754,17 100,0 6594,19 100,0 

Хвороби системи 
кровообігу 

1602,97 42,7 5230,62 79,3 

Новоутворення 980,52 26,1 653,20 9,9 

Хвороби органів ди-
хання 

304,41 8,1 161,55 2,4 

Хвороби органів трав-
лення 

151,36 4,0 109,75 1,7 

Ендокринні хвороби та 
порушення обміну 
речовин 

110,06 2,9 16,45 0,2 

Зовнішні причини 
смерті 

105,22 2,8 110,47 1,7 

Психічні хвороби та 
поведінкові розлади 

93,82 2,5 6,47 0,1 

Хвороби сечостатевої 
системи 

77,60 2,1 20,00 0,3 

Хвороби м’язів та 
опорно-рухового 
апарату 

17,91 0,5 2,71 0,0 

Хвороби крові і кро-
вотворних органів та 
імунні розлади 

10,39 0,3 1,35 0,0 

Хвороби шкіри та під-
шкірної клітковини 

6,58 0,2 2,07 0,0 

Інші причини смерті 293,33 7,8 279,55 4,2 

Джерело: База даних "Здоров’я для всіх (HFA DB)". – Режим доступу: http://data.euro.who.int/ 
hfadb/shell_ru.html 

 

2. Значний розрив у смертності від ендокринних хвороб та порушень 
обміну речовин. Велика частка померлих від цих причин смерті у 
країнах ЄС є однією з ознак подальшого прогресу епідеміологіч-
ного переходу, пов’язаного зі зміною зразків фізичної активності та 
дієтарних уподобань європейців. Зменшення навантаження фізич-
ною працею поряд зі зростанням добробуту і доступністю та роз-
ширенням асортименту продуктів харчування знайшли свою відпо-
відь у поширенні ендокринних хвороб та зростанні смертності від 
них. Проте у 15 разів нижча частка померлих від ендокринних хво-
роб, розладів харчування та порушень обміну речовин в Україні 
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порівняно з країнами ЄС є відображенням не тільки відставання 
нашої країни за рівнем добробуту населення, але й низького рівня 
скринінгу та діагностики цих захворювань. 

3. Недооблік літніх українців, померлих від психічних хвороб та по-
ведінкових розладів. Важливою відмінністю смертності за причинами 
смерті в Україні порівняно з країнами ЄС є дуже низька частка смер-
тей літніх українців від психічних хвороб та поведінкових розладів 
(0,1 % померлих в Україні проти 2,5 % в країнах ЄС). За даними 
ВООЗ, смертність від таких поведінкових розладів, як алкогольний 
психоз та наркоманія в ЄС у 2010 р. у старших вікових групах 
становила 5,27 та 5,68 осіб на 100 тис., відповідно. Щодо смертності 
від наркоманії серед літніх українців цифра у 1,78 на 100 тис. видаєть-
ся справедливою, оскільки цей поведінковий розлад не дуже розпов-
сюджений серед старшого покоління. Щодо причин смерті, пов’яза-
них з алкоголем, в українській статистиці левова частика випадків від-
носиться до алкогольних отруєнь, що зменшує значення показників 
інших рубрик МКХ-10 щодо алкогольної смертності в Україні. 
Надзвичайно низькі (близькі до нуля) частки померлих у віці 65 ро-

ків та старше від решти класів причин смерті в Україні у порівнянні із 
цими показниками для країн ЄС є, скоріше, результатом невірного або 
неточного кодування причини смерті при її реєстрації, аніж відбиттям 
реальної картини смертності від цих причин. 

 
Висновок. В країнах Євросоюзу політика здорового старіння як 

складова загальної стратегії "Разом до здоров’я: стратегічні підходи для 
Євросоюзу, 2008—2013" [20] підтримується координацією з програмами 
соціального захисту та соціального включення. Тут ця політика базу-
ється на двосторонньому підході: з одного боку – підтримка зусиль на-
селення зі збереження індивідуального здоров’я протягом всього жит-
тєвого циклу з метою запобігання розвитку хвороб і інвалідності у ран-
ньому віці (пропаганда і підтримка здорового способу життя та здій-
снення заходів зі сприяння фізичній активності, заохочення до здо-
рового харчування, реалізація програм допомоги зі зниження залеж-
ності від тютюну, алкоголю та наркотиків). З іншого боку – виконання 
зобов’язань держави щодо усунення нерівності в здоров’ї, пов’язаної із 
соціальними, економічними та середовищними чинниками. 

Подальше старіння населення України очікувано проявлятиметься 
у зростанні потреби у широкому спектрі додаткових медичних і по-
в’язаних зі здоров’ям продуктів і послуг. З подальшим подовженням 
тривалості життя в похилому віці дедалі більше людей доживатимуть до 
дуже похилого віку (80 років і старше), з віком стаючи більш залежни-
ми і потребуючи більшого обсягу соціальних і медичних послуг у себе 
вдома або у спеціалізованих закладах тривалого догляду. Такий прогноз 
заснований на достовірних очікуваннях подальшого поширення одно-
осібного проживання в старості через трансформацію сімейних зв’язків 
та зниження бажання/можливості членів сім’ї здійснювати догляд за 
престарілими родичами. Якщо за таких перспектив загальний статус 
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здоров’я населення України не зміниться на краще, ринок праці і 
надалі залишатиметься недоступним для осіб старшого віку та не будуть 
впроваджені реформи соціального забезпечення, а подальший демогра-
фічний розвиток призведе до безпрецедентного тиску на бюджети 
охорони здоров’я та системи тривалого догляду. 
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СОСТОЯНИЕ ЗДОРОВЬЯ НАСЕЛЕНИЯ В ПОЖИЛОМ 
ВОЗРАСТЕ В УКРАИНЕ И СТРАНАХ ЕВРОСОЮЗА: 

ОДИНАКОВЫ ЛИ ШАНСЫ ЗДОРОВОГО СТАРЕНИЯ? 
 

Н. А. Фойгт, Ю. А. Канатникова 
 

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

 
Проанализировано состояние реализации политики здорового 
старения в Украине и странах Евросоюза по данным о состоя-
нии здоровья и самооценке здоровья пожилого населения по 
возрастным группам и полу. Выявлены существенно более 
низкая самооценка здоровья, более значительная распростра-
ненность вредных привычек среди пожилых украинцев по 
сравнению с гражданами Евросоюза, а также отставание Укра-
ины от стран Евросоюза в создании условий для здорового пи-
тания и физической активности в пожилом возрасте. Опреде-
лено, что основными направлениями преодоления отставания 
Украины от стран Европы в обеспечении всеобъемлющей по-
литики здорового старения является поддержка усилий населе-
ния по сохранению индивидуального здоровья в течение всего 
жизненного цикла и выполнение обязательств государства по 
устранению возрастного неравенства в здоровье, связанного с 
социальными, экономическими и экологическими факторами. 
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AND EU COUNTRIES: ARE CHANCES FOR HEALTHY AGING EQUAL? 

 
N. A. Foigt, Yu. A. Kanatnikova 

 
State Institution "D. F. Chebotarev Institute of Gerontology 
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The status of healthy aging in Ukraine and the European Union 
(EU) was analyzed based on data on health and health self-esteem 
of the elderly by age groups and gender. The significantly lower self-
esteemed health, a greater prevalence of harmful habits among older 
persons in Ukraine vs. the EU were found. The lag of Ukraine 
behind EU countries in creating conditions for healthy diet and 
physical activity in old age was noted as well. The main directions to 
overcome the lag between Ukraine and Europe in the provision of a 
comprehensive state policy of healthy aging were determined to be: 
support of efforts of population in promoting individual health 
throughout the life cycle, as well as addressing age-related health 
inequalities caused by social, economic and environmental factors. 
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ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТЬ ЖИЗНИ В СТРАНАХ 
ЕВРОПЫ: СВЯЗЬ С ЗАГРЯЗНЕННОСТЬЮ 

АТМОСФЕРНОГО ВОЗДУХА 
 
 

Проанализирована связь ожидаемой продолжительности 
жизни в 40 странах Европы с уровнем загрязненности атмо-
сферного воздуха в их столицах. Установлена достоверная 
отрицательная корреляция ожидаемой продолжительности 
жизни с концентрацией двуокиси серы в воздухе как у муж-
чин (r = —0,43), так и у женщин (r = —0,59), а также с кон-
центрацией взвешенных частиц (диаметром менее 10 мкм) у 
женщин (r = —0,56). Кластерный анализ показал, что сред-
ние значения этих показателей достоверно выше в группе 
стран с низкой продолжительностью жизни. 
 
Ключевые слова: продолжительность жизни, загрязненность 
атмосферного воздуха, Европа. 

 
 
Загрязненность окружающей среды является одним из важных факторов, 
определяющих здоровье и продолжительность жизни (ПЖ) людей [1, 2, 4, 
5, 7, 8]. Работа предприятий черной и цветной металлургии, добыча твер-
дого и жидкого топлива, работа теплоэнергетических систем и мусоросжи-
гания, газообразные выбросы продуктов сгорания бензина – это не пол-
ный перечень источников ксенобиотиков, которые пагубно влияют на 
здоровье современного человека. Они годами накапливаются в организме, 
вызывая сначала субклинические, неспецифические патологические изме-
нения в различных органах и системах, а затем и заболевания. В резуль-
тате увеличивается смертность, и, как следствие, снижается средняя ПЖ. 

Загрязненность атмосферного воздуха является одним из основных 
факторов риска для здоровья, связанных с окружающей средой [6—13]. По 
оценкам ВОЗ, примерно 7 миллионов случаев преждевременной смерти 
обусловлено загрязнением атмосферного воздуха. На сегодняшний день 
это один из самых значительных глобальных факторов риска для здоровья, 

                                                 
 А. В. Писарук, Н. М. Кошель, Л. В. Мехова, В. П. Войтенко, 2015. 
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сопоставимый с таким фактором риска, как курение. Около 80 % случаев 
преждевременной смерти, связанной с загрязнением атмосферного возду-
ха, произошли в результате ИБС и инсульта, 14 % – в результате хрони-
ческой обструктивной болезни легких или острых инфекций нижних ды-
хательных путей и 6 % – в результате рака легких [13]. 

"Руководящие принципы ВОЗ по качеству воздуха" 2005 г. являют-
ся глобальным руководством в отношении пороговых значений и мак-
симально допустимых уровней основных загрязнителей воздуха, пред-
ставляющих риск для здоровья [6]. Эти принципы, применяемые во 
всем мире, основаны на экспертной оценке имеющихся научных дан-
ных в отношении твердых частиц (ТЧ), озона (О3), двуокиси азота 
(NO2) и двуокиси серы (SO2). 

Одним из методов изучения влияния разных факторов на ожидае-
мую продолжительность жизни (ОПЖ)  и смертность является медико-
демографический анализ. Исследования влияния экологии на ПЖ и 
смертность от различных заболеваний проводились неоднократно. Од-
нако количественная оценка влияния загрязнения атмосферного возду-
ха на массиве данных по странам Европы не проводилась. Это и 
определило цель настоящего исследования.  

 
Обследуемые и методы.  Для решения поставленной задачи нами ис-

пользована Европейская база данных "Здоровье для всех" (БД-ЗДВ/HFA-
DB) [3]. В используемой базе данных приводятся величины загрязнения 
воздуха только в столицах европейских стран, а продолжительность жиз-
ни – в целом по каждой стране. Поскольку продолжительность жизни в 
столицах стран примерно соответствует средней по стране, в настоящем 
исследовании мы считали допустимым использовать ОПЖ в целом по 
стране вместо ОПЖ в столице. Итак, проанализированы показатели ОПЖ 
(от рождения, от 45 и 65 лет) и загрязнения атмосферного воздуха в сто-
лицах 40 стран Европы и европейской части СНГ. 

Статистическая обработка данных выполнена с использованием ме-
тодов вариационной статистики, корреляционного, регрессионного и 
кластерного анализа. Достоверность различий средних значений пока-
зателей оценивали по t-критерию Стьюдента. 

 
Результаты и их обсуждение. Для выяснения связи ОПЖ с показателя-

ми загрязнения воздуха в разных странах были рассчитаны обычные пар-
ные и парциальные коэффициенты корреляции. Парциальные коэффи-
циенты корреляции рассчитывались при условии уравнивания изученных 
стран по уровню валового внутреннего продукта (ВВП) на душу населе-
ния. Это было сделано для исключения влияния на ОПЖ разного уровня 
жизни в рассмотренных странах, так как между величиной ВВП и ОПЖ 
имеет место высокая положительная корреляция (r = 0,74,  Р < 0,001).   

Значения парных и парциальных коэффициентов корреляции между 
ОПЖ и показателями загрязнения атмосферного воздуха приведены в 
табл. 1. Так, установлена достоверная отрицательная корреляция ОПЖ в 
разном возрасте с концентрацией SO2 в атмосферном воздухе как у 
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мужчин (r = —0,43, Р < 0,001), так и у женщин (r = —0,59, Р < 0,001). В то 
же время, достоверная парциальная корреляция имеет место только с 
загрязнением воздуха SO2 у женщин (r = —0,47, Р < 0,001). 

Таблица 1 
Значения коэффициентов корреляции ожидаемой продолжительности жизни (ОПЖ)  

в 40 странах Европы и показателей загрязнения атмосферного воздуха  
в столицах этих  стран   

ОПЖ 

при рождении после 45 лет после 65 лет Показатель 

муж. жен. муж. жен. муж. жен. 

Коэффициенты парной корреляции 

Средняя годичная концентрация 
SO2, мкг/м3 —0,43 —0,59 —0,41 —0,59 —0,43 —0,61 

Средняя годичная концентрация 
NO2, мкг/м3 0,27 0,21 0,27 0,21 0,28 0,20 

Средняя годичная концентрация O3, 
мкг/м3 0,06 0,12 0,04 0,11 0,05 0,09 

Средняя годичная концентрация 
ТЧ10, мкг/м3 —0,39 —0,56 —0,41 —0,56 —0,45 —0,60 

Коэффициенты парциальной корреляции 

Средняя годичная концентрация 
SO2, мкг/м3 —0,22 —0,47 —0,19 —0,47 —0,21 —0,51 

Средняя годичная концентрация 
NO2, мкг/м3 0,15 0,05 0,15 0,06 0,17 0,05 

Средняя годичная концентрация O3, 
мкг/м3 0,34 0,44 0,30 0,41 0,34 0,40 

Средняя годичная концентрация 
ТЧ10, мкг/м3 0,01 —0,27 —0,02 —0,28 —0,08 —0,35 

Примечание: жирным шрифтом выделены достоверные значения коэффициентов 
корреляции. 

 
SO2 составляет более 95 % всех техногенных выбросов серосодержа-

щих веществ в атмосферу. Техногенные источники поступления окси-
дов серы в атмосферу – это топливная энергетика (55 %), металлур-
гическая промышленность (25 %), очистка и переработка нефти и угля 
(10 %), химическая промышленность, транспорт и другие виды хозяй-
ственной деятельности человека (10 %). Загрязнение атмосферы окси-
дами серы происходит преимущественно при сжигании топлива (неф-
ти, угля, природного газа, древесины), продуктом сгорания которого 
является сернистый ангидрит, или диоксид серы SO2. Другим важным 
источником диоксида серы являются металлургическая промыш-
ленность, переработка полиметаллических руд. Основным источником 
SO2 в атмосфере стран Европы является сжигание бурого угля при про-
изводстве электроэнергии на ТЭС. Присутствие оксидов серы в атмо-
сфере оказывает негативное влияние на жизнедеятельность животных и 
растений: SO2 взаимодействует с кислородом воздуха с образованием в 
конечном счете H2SО4. Раздражающее действие сернистого ангидрида 
на слизистые оболочки приводит к развитию хронических ринитов, во-
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спалениям слухового прохода и евстахиевой трубы, хроническим брон-
хитам (преимущественно с астматическими компонентами). При длитель-
ном воздействии в малых концентрациях наблюдаются изменения органов 
пищеварения и функциональные нарушения щитовидной железы [10].  

Как видно из полученных данных (см. табл. 1), ОПЖ не связана со 
средней годичной концентрацией NO2 в атмосферном воздухе разных 
стран Европы. В то же время, известно, что NO2 относится к токсич-
ным соединениям [6, 8]. Более 90 %  общего количества выбросов ок-
сидов азота попадают в воздушную среду при сжигании различных ви-
дов топлива. Азотистая кислота, образующаяся при взаимодействии ок-
сидов азота с влагой в дыхательных путях, вступает в реакцию со ще-
лочными компонентами тканей, превращаясь в результате в нитриты и 
нитраты. Воздействие этих веществ вызывает ряд негативных послед-
ствий. Так, нитриты, всасываясь в кровь, приводят к угнетению цент-
ральной нервной системы, образованию метгемоглобина, гемолизу, би-
лирубинемии, расширяют кровеносные сосуды, снижают артериальное 
давление и пр. Нитраты же при нахождении в кишечнике способны 
трансформироваться в канцерогенные вещества – нитрозамины. Со-
гласно данным литературы, воздействие NO2 на организм человека сни-
жает его сопротивляемость к заболеваниям, приводит к кислородному 
голоданию тканей. Особенно остро это проявляется у детей. Также NO2 
способствует повышению действия канцерогенных веществ и возник-
новению в результате этого злокачественных новообразований. Пре-
дельно допустимая среднегодовая концентрация NO2 в воздухе состав-
ляет 40 мкг/м3 [6], что существенно выше наблюдаемой в европейских 
странах. Поэтому, видимо, и не выявлено связи между концентрацией 
этого соединения в воздухе разных стран Европы и ОПЖ в этих странах. 

Содержащийся в воздухе в избыточном количестве О3 может пагубно 
сказываться на здоровье людей [6, 8]. Он может привести к появлению про-
блем с дыханием, спровоцировать астму, снизить легочную функцию и 
вызвать болезни легких. В настоящее время О3 является одним из загрязни-
телей воздуха, вызывающих наибольшее беспокойство в Европе. Результаты 
нескольких проведенных в Европе исследований свидетельствуют о воз-
растании ежедневной смертности на 0,3 % и смертности от болезней сердца 
на 0,4 % при повышении уровня содержания в воздухе О3 на 10 мкг/м

3. 
О3 на уровне земной поверхности является одним из основных ком-

понентов фотохимического смога. Он образуется в результате реакции с 
солнечным светом (фотохимической реакции) таких загрязнителей, как 
окиси азота (NOx), выбрасываемые в воздух машинами и промышленны-
ми предприятиями, и летучие органические соединения, выделяемые 
транспортными средствами, растворителями и промышленностью. 

В результате проведенного анализа обнаружена неожиданная поло-
жительная парциальная корреляция между ОПЖ у женщин и средне-
годичной концентрацией O3 в воздухе. При этом обычная парная корре-
ляция отсутствует (см. табл. 1). Ожидаемым результатом было бы наличие 
отрицательной корреляции между этими показателями; ведь известно, что 
О3 оказывает раздражающее действие на дыхательные пути, вызывает 
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воспаление и повреждение клеток эпителия трахеи, бронхов и альвеол. 
Это повышает восприимчивость дыхательной системы к инфекции и 
обострение хронической патологии легких [8]. В странах Европейского 
союза принята предельно допустимая концентрация O3 в воздухе – 
100 мкг/м3, что существенно выше наблюдаемой в европейских странах. 

Загрязнение атмосферного воздуха мельчайшими ТЧ воздействует 
на большее число людей, чем какой-либо другой загрязнитель воздуха 
[6, 8]. Основными компонентами ТЧ являются сульфаты, нитраты, ам-
миак, хлористый натрий, углерод, минеральная пыль и вода. Они со-
стоят из сложной смеси твердых и жидких частиц органических и неор-
ганических веществ, присутствующих во взвешенном состоянии в воз-
духе. Наиболее разрушительны для здоровья частицы диаметром 10 или 
менее микрометров (≤ТЧ10), которые могут проникать глубоко в легкие 
и осаждаться в них. Хроническое воздействие ТЧ усугубляет риск раз-
вития сердечно-сосудистых и респираторных заболеваний, а также рака 
легких. Предельно допустимая среднегодовая концентрация этих ча-
стиц в воздухе составляет 20 мкг/м3. В столицах многих стран Европы 
концентрация ТЧ выше предельно допустимой.  

Проведенный нами корреляционный анализ показал, что ОПЖ от-
рицательно связана со средней годичной концентрацией взвешенных 
мелких частиц (ТЧ10) в атмосферном воздухе (см. табл. 1). Однако при 
расчете парциальной корреляции такая связь не выявляется.  

Кластерный анализ 40 европейских стран по показателям ОПЖ позво-
лил выделить 3 группы (табл. 2). Полученные кластеры представляют раз-
витые западно-европейские страны (I кластер) и страны восточной Европы 
(II и III кластеры). В первой группе стран самая высокая ОПЖ, в тре-
тьей – самая низкая. Различия между I и III кластерами по ОПЖ состав-
ляют 9,4 лет для мужчин и 6,4 лет для женщин. Средние значения пока-
зателей загрязнения атмосферного воздуха в столицах, входящих в класте-
ры стран Европы, приведены в табл. 3.  

Таблица 2 
Макрорегиональная (кластерная) структура стран Европы в порядке уменьшения ожидаемой 

продолжительности жизни 

Кластер Европейские страны 

I (20 стран) 

Австрия, Бельгия, Великобритания,  Германия, Греция,  Ирландия, 
Исландия,  Испания,  Италия, Кипр, Люксембург, Мальта, Нидерланды, 
Норвегия, Португалия, Словения, Финляндия, Франция, Швейцария, 
Швеция 

II (8 стран) Албания, Дания, Польша, Словакия, Черногория, Чешская 
Республика, Хорватия, Эстония 

III (12 стран) 
Беларусь, Болгария, Босния и Герцеговина, Венгрия, Латвия, Литва, 
Македония, Республика Молдова, Российская Федерация, Румыния, 
Сербия, Украина 

 
Как видно из этих данных, в странах, входящих в III кластер (самый 

низкий уровень ОПЖ), достоверно выше по сравнению с I кластером 
среднегодичная концентрация SO2 и взвешенных частиц диаметром менее 
10 мкм в атмосферном воздухе. 
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Таблица 3 
Загрязненность атмосферного воздуха в столицах, входящих в кластеры стран Европы, 

мкг/м3 (M ± m) 

Показатель І кластер ІІ кластер ІІІ кластер 

Средняя годичная концентрация SO2  2,87 ± 0,42 5,33 ± 2,08 12,70 ± 4,76* 

Средняя годичная концентрация NO2 30,09 ± 2,59 20,38 ± 2,21 26,29 ± 3,55 

Средняя годичная концентрация O3 65,02 ± 2,52 69,34 ± 2,47 61,54 ± 4,55 

Средняя годичная концентрация ТЧ10 23,01 ± 1,38 25,87 ± 4,54 37,31 ± 4,95* 

Примечание: * – Р < 0,05 по сравнению с І кластером.  
 
Таким образом, полученные нами данные еще раз позволяют за-

ключить, что загрязнение атмосферного воздуха играет определенную 
роль в детерминации продолжительности жизни.  
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ТРИВАЛІСТЬ ЖИТТЯ В КРАЇНАХ ЄВРОПИ:  
ЗВ'ЯЗОК ІЗ ЗАБРУДНЕННЯМ АТМОСФЕРНОГО ПОВІТРЯ 

А. В. Писарук, Н. М. Кошель, Л. В. Мєхова, В. П. Войтенко 

Державна установа "Інститут геронтології  
ім. Д. Ф. Чеботарьова НАМН України", 04114 Київ 

 
Проаналізовано зв’язок очікуваної тривалості життя в 
40 країнах Європи з рівнем забруднення атмосферного по-
вітря в столицях цих країн. Встановлено достовірну негатив-
ну кореляцію очікуваної тривалості життя з концентрацією 
двоокису сірки в повітрі як у чоловіків (r = —0,43), так і у 
жінок (r = —0,59), а також з концентрацією зважених часток 
(діаметром менше 10 мкм) у жінок (r = —0,56). Кластерний 
аналіз показав, що середні значення цих показників до-
стовірно вище в групі країн з низькою тривалістю життя. 
 
 

LIFE SPAN IN COUNTRIES OF EUROPE:  
RELATION WITH AIR POLLUTION 

А. V. Pisaruk, N. M. Koshel, L. V. Mekhova, V. P. Voitenko 

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

 
Analyzed was the relationship between life expectancy in 40 
European countries and indicators of ambient air pollution in 
their capitals. The results obtained demostrated significant 
negative correlation between life expectancy and sulfur dioxide 
concentration in the air in both men (r = —0.43) and women 
(r = —0.59), as well as concentration of suspended particles 
(below 10 microns in diameter) in women (r = —0.56). Cluster 
analysis showed the mean values of these parameters to be 
significantly higher in the group of countries with low life span. 
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ПРОФІЛАКТИКА ТА ЛІКУВАННЯ ОЖИРІННЯ 
ЯК ОСНОВНОЇ СКЛАДОВОЇ МЕТАБОЛІЧНОГО 

СИНДРОМУ У НАСЕЛЕННЯ 
 

Проаналізовано матеріали про розповсюдженість, причини та 
наслідки ожиріння населення. Показано, що ожиріння є ос-
новною причиною подальшого розвитку артеріальної гіпер-
тензії, аторогенної дисліпопротеїнемії, інсулінорезистентно-
сті, що об’єднуються в поняття "метаболічний комплекс". 
Описані основні заходи профілактики та лікування з викори-
станням лікувально-профілактичних дієт – з обмеженою 
кількістю жирів та вуглеводів та дієти, розробленої авторами з 
використанням шротів. Представлені результати впливу цих 
дієт на зниження маси тіла, рівнів артеріальної гіпертензії та 
нормалізацію показників ліпідного спектру крові.  
 
Ключові слова: ожиріння, метаболічний синдром, дієти, 
рослинні шроти. 

 
 
Ожиріння (Ож) останнім часом є однією з найпоширеніших соціальних 
та медичних проблем у світі. Надлишкова маса тіла (НМТ) та Ож вияв-
ляються у кожного п’ятого жителя США, у кожного третього мешканця 
Англії та Німеччини. Як правило, з Ож починає розвиватися комплекс 
взаємопов’язаних кардіоваскулярних, церебросудинних і метаболічних 
порушень, які містять у собі атерогенну дисліпопротеїнемію (підвищен-
ня рівня тригліцеридів – ТГ, холестерину, ліпопротеїнів низької густи-
ни – ХС ЛПНГ, зниження концентрації ліпопротеїнів високої густини – 
ХС ЛПВГ), артеріальну гіпертензію (АГ), порушення толерантності до 
вуглеводів, при яких інсулінорезистеньність та гіперінсулінемія є ос-
новними із всіх патофізіологічних процесів. Цей високоатерогенний 
симптомокомплекс (тобто, інсулінорезистентність (ІР), Ож, дисліпо-
протеїнемія (ДЛП) та АГ), дістав назву "метаболічний синдром" (МС) 
[1]. Його компоненти взаємообумовлюють і взаємопосилюють пору-
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   Ю. С. Котикович, 2015. 
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шення ліпідного, пуринового, вуглеводного обмінів, що призводить до 
виникнення цукрового діабету (ЦД) 2-го типу, серцево-судинних захво-
рювань (ССЗ) та їх ускладнень. В основі виникнення МС лежать ендо-
генні (генетична детермінованість) та екзогенні чинники, серед яких 
перше місце належить нераціональному харчуванню та гіподинамії [1, 
2, 10]. 

Аліментарне Ож – це складне захворювання організму з глибокими 
змінами обміну речовин, порушенням регуляції жирового, вуглеводно-
го, водно-сольового та інших видів обміну, з підвищеною здатністю до 
утворення жиру, зокрема з вуглеводів. Ож знижує працездатність лю-
дини, гальмує творчу діяльність, призводить до ранньої інвалідизації, 
передчасного старіння і скорочення тривалості життя [3, 5].  

В основі виникнення Ож лежить позитивний енергетичний баланс, 
коли спожиті людиною кілокалорії переважають над затраченими. В 
результаті в ліпідному спектрі крові спостерігається гіперліпопротеїне-
мія, яка призводить до відкладання жиру (останній виступає в ролі до-
даткової ендокринної залози, продукує гормон лептин, який впливає на 
центр голоду та корелятивно на артерії) та до резистентності, втрати 
еластичності судин і виникнення АГ. АГ поглиблює хибне коло по-
рушення обміну, розірвати яке може модифікація способу життя па-
цієнтів – це дієтичне харчування та фізичне навантаження [6, 7]. 

Орієнтовна нормальна маса тіла (в кг) дорівнює росту (в см) мінус 
100 при рості 155—165 см, мінус 105 при рості 166—175 см або мінус 110 
при рості більше 175 см. Масу тіла називають надмірною, коли вона на 
5—14 % вища за нормальну. Коли маса тіла більше ніж на 15 % пере-
вищує норму, то це вказує на Ож як хворобу. 

У 1997 р. експерти ВООЗ, враховуючи величини індексу маси тіла 
(ІМТ – індекс Кетле), який визначається як відношення маси (W, кг) 
до квадрату зросту в метрах (м2), запропонували таку класифікацію кри-
теріїв ожиріння: дефіцит W – ІМТ менше 18 кг/м2, нормальна W – ІМТ 
18,5—24,9 кг/м2, надлишкова W – ІМТ 25,0—29,9 кг/м2, Ож І ст. – ІМТ 
30,0—34,9 кг/м2, Ож ІІ ст. – ІМТ 35,0—39,9 кг/м2, Ож ІІІ ст. – 
ІМТ 40≥ кг/м2. 

У 85—90 % випадків Ож зумовлене нераціональним харчуванням, 
коли вживання з їжею енергії перевищує енерготрати організму. Особ-
ливо впливає на розвиток цих станів надмірне споживання легкозасво-
юваних вуглеводів, котрі здатні в організмі переходити в жир і спотво-
рювати обмін речовин у бік жиронакопичення. Цьому сприяють рідкі 
та багаті прийоми їжі, перенесення основних прийомів їжі з обіду на 
вечерю, перед сном. 

Відкладення жиру посилюється, якщо періоди обмеженого харчу-
вання змінюються неконтрольованим вживанням великої кількості ви-
сококалорійної їжі, багатої жирами та вуглеводами. Велике значення у 
виникненні НМТ і Ож має малорухливий спосіб життя при достатньо 
вираженому апетиті. Нерідко Ож виникає при малопомітному, незнач-
ному, але регулярному переїданні. Надлишок харчування жінки під час 
вагітності та перегодовування грудної дитини веде до збільшення в 
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дитячому віці кількості жирових клітин (адипоцитів), що зумовлює Ож 
в наступні роки. Ож дуже часто спостерігається в осіб похилого віку і 
пов’язане з тим, що в процесі старіння у тканинах, органах і системах 
організму виникають зміни у підшлунковій залозі і в усіх основних об-
мінах організму. Річ у тому, що у віці після 25 років інтенсивність 
окислювальних процесів починає поступово знижуватись. З кожним 
десятиріччям життя добова потреба в енергії зменшується на 7—8 %, 
апетит же залишається без змін. При дотриманні звичного раціону хар-
чування до організму потрапляє надлишкова кількість їжі, яка при ма-
лорухливому способі життя може спричинити появу зайвої маси тіла і 
Ож.  

Фізіологічна перебудова обміну речовин також сприяє відкладенню 
жиру при старінні організму, коли обмін речовин знижується. Це 
сприяє зміні функції ендокринної системи та слугує процесам відкла-
дення жиру. При цьому порушується стан різних органів і систем, роз-
вивається атеросклероз, ЦД, жовчнокам’яна та сечокам’яна хвороби та 
інші захворювання [4, 9].  

Результати аналізу сучасного харчування населення України пока-
зало недостатнє вживання біологічно цінних продуктів харчування 
(м’ясо-, рибо-, молокопродуктів, овочів, фруктів та ягід) та надлишкове 
споживання продуктів з високою енергетичною цінністю (кондитер-
ських, хлібобулочних виробів, цукру). 

Внаслідок вказаних вад сучасного харчування людини на фоні 
гіподинамії, тривалого порушення енергетичного балансу, коли над-
ходження енергії в організм перевищує його енергетичні витрати, у па-
цієнтів відкладається абдомінальний жир, збільшуються значення ате-
рогенних показників ліпідного спектру крові, піднімаються рівні АТ, 
утворюється початковий МС. Підвищені рівні ліпідів крові, АГ усклад-
нюють функцію печінки, нирок, що призводить до ще більшого підви-
щення параметрів ліпідного спектру крові, рівнів АГ та прогресування 
МС [2]. 

Недостатня фізична активність завдає серцево-судинній системі 
більшої шкоди, ніж паління, Ож і АГ – це результати нового до-
слідження австралійських учених, що опубліковані в онлайн-версії 
"British Journal of Sports Medicine". Малорухливий спосіб життя не тільки 
негативно впливає на роботу серця та судин, зумовлює НМТ, атеро-
склероз, але й погіршує травлення, тому що знижується активність 
видільної та рухової функції шлунка й кишечника. 

В сучасних умовах МС є одним з найактуальніших питань меди-
цини. Це пояснюється кількома факторами. По-перше: клінічна значи-
мість МС зумовлена поєднанням в одного хворого одразу кількох чин-
ників кардіоваскулярного ризику, прискорюють розвиток та прогресу-
вання атеросклеротичних судинних захворювань, до яких відносять 
ішемічну хворобу серця (ІХС), синдром раптової смерті, порушення 
мозкового кровообігу та захворювання периферичних артерій. По-дру-
ге: спостерігається невпинне розповсюдження даної патології – за 
результатами більшості епідеміологічних досліджень, поширеність МС 
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становить 25—35 % у загальній популяції та близько 40 % в осіб після 
60 років [2]. 

МС є кластером чотирьох кардіометаболічних факторів ризику: Ож, 
АГ, інсулінорезистентність (порушення толерантності до глюкози) або 
цукровий діабет. 

Наявність МС підвищує ризик виникнення ССЗ утричі, а ризик 
виникнення ЦД 2 типу – у п’ять разів. Приблизно 80 % випадків роз-
витку в дорослих європейців ЦД 2 типу, 35 % ІХС і 55 % АГ зумовлені 
наявністю НМТ і Ож [1]. Біологічною основою МС є інсулінорези-
стентність і гіперінсулінемія, пусковим механізмом – підвищена актив-
ність симпато-адреналової системи, чинниками ризику виникнення – 
надмірні психологічні навантаження, зниження фізичної активності, 
калорійна їжа й нестача в ній біологічно активних речовин, а соматич-
ними проявами – абдомінальне Ож. 

Пацієнти з МС належать до групи високого кардіоваскулярного ри-
зику, їх ведення має бути спрямовано на багатофакторну профілактику 
серцево-судинних подій. При цьому вкрай важливо застосовувати обе-
режний підхід із використанням індивідуальних схем лікування, підби-
раючи методи, які, як мінімум, не будуть мати негативного впливу на 
стан вуглеводного обміну і не спровокують виникнення ЦД 2 у таких 
хворих [2]. 

Водночас МС має велике клінічне значення, оскільки, з одного бо-
ку, цей стан є зворотнім, тобто при відповідному лікуванні можна до-
могтися зменшення вираженості основних його проявів, з іншого – він 
передує виникненню ЦД 2 типу та таких захворювань, як ІХС, інфаркт 
міокарда, інсульт, що є нині одними з основних причин смертності 
населення розвинутих країн [3]. 

Важливу роль у виникненні ССЗ відіграють негативні "надбання" 
прогресу: гіподинамія, збільшення калорійності харчових продуктів, 
хронічні стреси, безконтрольне вживання жирів, вуглеводів та продуктів 
з "маркету", насичених консервантами, емульгаторами, барвниками, ст-
абілізаторами. Ці фактори викликають неухильний ріст АГ, Ож, ди-
сліпідемії та ЦД. Результати багаторічних досліджень МС та його ок-
ремих складових (дисліпідемія, АГ, абдомінальне Ож, гіперінсулінемія, 
атеросклероз) довели, що навіть безперервне медикаментозне лікування 
є недостатнім для покращення клініко-лабораторних показників та 
підтримання високої якості життя пацієнтів [6, 7]. 

Харчування кожної людини, особливо з віком, у профілактиці МС 
потребує особливої уваги щодо забезпечення макро- й мікронутрієн-
тами. Тому постає надзвичайно актуальне питання пошуку безпечного 
та надійного джерела мікронутрієнтів для організму людини [8]. 

Наявність МС підвищує ризик виникнення ССЗ утричі, а ЦД 2 ти-
пу – у п’ять разів. Приблизно 80 % випадків розвитку у дорослих євро-
пейців ЦД 2 типу, 35 % – ІХС і 55 % – АГ зумовлені наявністю НМТ і 
Ож [1]. 

Біологічна цінність харчових волокон (ХВ) зумовлена такими фізи-
ко-хімічними властивостями, як здатність утримувати воду (перше міс-
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це займають ХВ пшеничних висівок), адсорбційний ефект, джерело 
енергії, позитивний вплив на обмін ліпідів, уповільнення гідролізу вуг-
леводів, нормалізація рівня глюкози в крові. Багато клінічних до-
сліджень останніх трьох десятиліть довели користь від уживання достат-
ньої кількості ХВ у профілактиці виникнення ССЗ, ЦД, Ож . 

Пацієнти з високим уживанням ХВ мають низький ризик виник-
нення ІХС, мозкового інсульту, АГ, ЦД, Ож. Збільшення споживання 
ХВ знижує АТ, рівень холестерину, нормалізує вуглеводний обмін і ма-
су тіла, збільшує чутливість до інсуліну в пацієнтів без ЦД і у хворих на 
діабет [1—4, 8]. Тому розробка раціону харчування, який буде зменшу-
вати НМТ і позитивно впливати на всі компоненти МС, має велике 
значення в профілактиці виникнення, розвитку та прогресування МС, у 
попередженні виникнення ССЗ і ЦД 2 типу. 

За статистичними даними, населення України не приділяє належ-
ної уваги питанням раціонального харчування: 44,5 % пацієнтів не мо-
жуть оцінити своє харчування (калорійність, якість), 32,7 % харчуються 
нерегулярно, близько 25 % харчуються 1—2 рази на день, останній 
прийом їжі за 1—2 години до сну характерний для 61,2 % осіб, лише 4 % 
харчуються 4 рази на день і близько 36 % населення дотримується 
дієти.  

Раціональне харчування має базуватися на 4-х головних складових: 
адекватності енергетичним витратам, збалансованості за вмістом най-
важливіших продуктів та нутрієнтів, безпеки їжі та збереження задо-
волення від її споживання. Одним із складових раціонального харчу-
вання є правильний розподіл їжі впродовж дня. Коли їжа в травну си-
стему надходить регулярно, вона поступово всмоктується в кров і може 
безпосередньо без накопичення в організмі використовуватися працю-
ючими клітинами. Учені рекомендують п’ятиразове харчування з на-
ступним енергетичним розподілом: перший сніданок – 20 %, другий – 
15 %, обід – 35 %, полуденок – 10 %, вечеря – 20 % [1].  

Таким чином, у профілактиці виникнення та розвитку МС у першу 
чергу має значення раціональне харчування, режим харчування, спожи-
вання продуктів, збагачених нутрієнтами та ХВ.  

В останній час частіше використовуються дієти, які направлені на 
корекцію одного із компонентів МС: зменшення НМТ або зниження 
АТ, або зменшення рівня загального холестерину, або цукру крові чи 
зниження гіперурікемії. 

Серед найбільш вивчених дієтичних підходів, спрямованих на 
збереження нормальної маси тіла, виділяють дієту з низьким вмістом 
жиру та вуглеводів, вегетаріанську (ВД) та середземноморську (СД). Ог-
ляд літератури вказує на велику кількість дієт для зменшення маси тіла. 
Але в кожній розглянутій дієті спостерігаються окремі обмеження для 
ефективного, тривалого й безпечного застосування в профілактиці МС. 

ВД передбачає споживання лише злаків, фруктів, овочів, бобових 
та горіхів із повним виключенням тваринної їжі, включаючи молочні 
продукти та яйця. Декілька менш суворих дієт можуть містити у собі 
яйця та молочні продукти. 
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СД складається подібно піраміді, нижній ряд в якій представлений 
злаковими (ячмінь, рис, кукурудза, хліб, кус-кус), другий ряд – овоча-
ми та фруктами, третій – горіхами, оливковою олією, бобовими. Далі 
йдуть молочні продукти, за ними морепродукти, слідом м’ясо курки і 
яйця. Їх слід вживати в їжу не частіше трьох-п’яти разів на тиждень. На 
самій верхівці харчової піраміди – солодощі і м’ясо, вживаються не ча-
стіше одного разу на тиждень. Окреме місце займає вода, вона при-
сутня щодня в обсязі двох літрів. 

Незбалансовані "модні" дієти (голівудська, кремлівська, голодуван-
ня, роздільне харчування, Аткінса, японська та ін.) визнані шкідливими 
для здоров’я відомими медиками в Європі та США. В кожній розгля-
нутій дієті спостерігаються окремі обмеження для ефективного, три-
валого й безпечного застосування в профілактиці МС. 

При низькокалорійних і незбалансованих дієтах, а також при нестачі 
їжі організм автоматично перемикається на голодний метаболізм. Це 
призводить до порушення гормональної рівноваги та уповільнення витрат 
калорій і поживних речовин, що стимулює утворення жирових запасів. І 
чим екстремальнішою буде дієта, тим швидше маса тіла повертається, 
часто з її збільшенням. Причому накопичення жиру в організмі стиму-
люється як в результаті недоїдання, так і при переїданні. 

Розробка раціону харчування із застосуванням рослинних шротів у 
профілактиці МС та вивчення їх гіполіпідемічної, гіпоглікемічної ефек-
тивності, зниження НМТ є важливим заходом гігієнічної науки. Щодня 
людина має отримувати близько 600 різних речовин (нутрієнтів), але з 
допомогою однієї лише їжі, якою б якісною вона не була, отримати 
весь набір вітамінів і мінералів важко; цінним джерелом таких речовин 
може бути вторинна сировина олійної промисловості, а саме шроти з 
насіння гарбуза, пшениці, вівса, розторопші, льону, клітковини із за-
родків пшениці, гречки з інуліном, до складу яких входять білки, не-
насичені жирні кислоти, вітаміни (A, D, E, K, групи В), пектини, фіто-
стерини, лецитин, макро- і мікроелементи (калій, магній, залізо, селен, 
цинк, марганець), ХВ.  

Шроти мають цінний хімічний склад – перш за все тому, що 
містять значну кількість ХВ, білків, вітамінів, мінеральних речовин, 
вуглеводів. Екстракція збільшує сорбційні властивості шроту, його 
здатність до зв’язування і видалення з організму продуктів переробки. 
Ступінь подрібнення надає можливості організму всмоктувати з нього 
необхідні мікро- та макроелементи, водо- та жиророзчинні вітаміни, 
амінокислоти і одночасно працювати сорбентом. 

Наявність білків з достатньо збалансованим складом амінокислот, 
водорозчинних вітамінів і ХВ дозволяє рекомендувати використання 
шротів з насіння гарбуза, пшениці, вівса, льону, розторопші в харчу-
ванні дітей і дорослих із метою профілактики Ож, ЦД, ССЗ. Учені ре-
комендують включати шроти в оздоровчий, дієтичний раціон хар-
чування хворим на ЦД, Ож, атеросклероз, ІХС, гіперліпопротеінемію. 

Спеціально підібрана ступінь подрібнення шротів дає можливість 
організму всмоктувати з нього необхідні макро-, мікроелементи, водо- 
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та жиророзчинні вітаміни, амінокислоти та інші життєво необхідні спо-
луки, а також працювати сорбентом і очищати кишечник. Споживання 
рослинних мікронутрієнтів (шротів) зменшувало у пацієнтів відчуття 
голоду, організм отримував необхідні нутрієнти, клітковину. В резуль-
таті споживання мікронутрієнтів (шротів) нормалізувалася мікрофлора 
та моторика кишечника, молекули жиру зв’язувалися і виводилися з 
організму. При цьому організм починав використовувати власні запаси 
жиру, що приводило до ефективного та безпечного зниження маси тіла. 
Рослинні мікронутрієнти (шроти) мають перевагу за гіполіпідемічною 
ефективністю поряд з іншими різновидами клітковини за рахунок зне-
жиреності та подрібненості. Екстрагованість шротів активізує механіз-
ми, що сприяють мобілізації жиру з депо та активізації процесів збіль-
шенням м’язової тканини, а подрібненість шротів супроводжується 
збільшенням площини взаємодії зі слизовою оболонкою кишечника та 
більшому проникненню мікро-, макроелементів, амінокислот, флаво-
ноїдів та інших життєво необхідних речовин для організму людини. За 
рахунок споживання рослинних мікронутрієнтів (шротів) підтримувався 
калієво-магнієвий баланс, який забезпечував протекторний терапевтич-
ний вплив на перебіг АГ.  

В Україні проведена лише невелика кількість досліджень із ви-
вчення раціонів харчування із застосуванням шротів. Зокрема, не про-
водилися раніше дослідження їх гіполіпідемічної, гіпоглікемічної ефек-
тивності.  

Отже, розробка раціону харчування із застосуванням шротів у 
профілактиці метаболічного синдрому та його ускладнень і вивчення 
гіполіпідемічної, гіпоглікемічної ефективності шротів у зниженні НМТ 
є важливим заходом гігієнічної науки.  

Мета роботи – розробити та апробувати раціон харчування із за-
стосуванням рослинних шротів для зменшення НМТ або Ож в про-
філактиці розвитку МС, вивчити вплив раціону на масу тіла, перебіг 
АГ, ліпідний та вуглеводний обмін, загальний стан пацієнтів, лікуван-
ня, переносимість шротів. 

 
Обстежувані та методи. Нами розроблено раціон харчування з 

використанням шротів виробництва Житомирського НВТ "Житомир-
біопродукт". На базі Житомирського обласного МКЦ проведена апро-
бація цього раціону. Обстежено 70 пацієнтів віком від 30 до 65 років 
(38 чол. і 32 жін.) з Ож (І—ІІІ ступеня) та гіпертонічною хворобою І сту-
пеня (23 %) та ІІ ступеня (77 %). Основними критеріями відбору паці-
єнтів для дослідження були наявність ОЖ з абдомінальним типом роз-
ташування підшкірно-жирової клітковини, ІМТ > 25 кг/м2, об’ємом 
талії (ОТ) > 94 см у чоловіків, ОТ > 80 см у жінок. 

Усім пацієнтам перед включенням в дослідження було проведене 
загальноклінічне обстеження за стандартним алгоритмом: аускультація 
серця, легень, магістральних судин, вимірювання АТ, ЧСС, антропо-
метричних показників та лабораторне обстеження (визначення ліпідно-
го, вуглеводного спектрів крові). Після проведеного обстеження всі па-
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цієнти отримували комбіноване лікування. В базисну антигіпертензивну 
терапію включали препарати з нейтральною дією на ліпідний і вугле-
водний обмін (препарати групи БРА, ІАПФ, антагоністи кальцію). 

Хворі були розподілені на 2 рандомізовані групи. Пацієнти І групи 
(35 чол.) отримували протягом 6 міс раціон зі шротами із насіння роз-
торопші, вівса, льону, гречки з інуліну, клітковини із зародків пшениці: 
35 г на добу при Ож І ступеня, 55 г на добу при Ож ІІ ступеня, 95 г на 
добу при Ож ІІІ ступеня (табл. 1). 

Таблиця 1 
Кількість шротів у раціоні харчування в залежності від ступеня ожиріння, г 

Ожиріння 
Шроти 

І ступінь ІІ ступінь ІІІ ступінь 

Розторопші 5 5 10 

Гарбуза 5 10 15 

Паростки пшениці 5 10 15 

Вівса 5 5 15 

Льону 5 5 10 

Гречка з інуліном 5 10 15 

Клітковина з паростків пшениці з 
кісточками винограду 

5 10 15 

Всього 35 55 95 

 

Вміст жирів у раціоні складав: тваринних – 15 г (30 %) і рослинних – 
35 г (70 %), вуглеводів – 180 г, фізіологічну норму білка – 94 г (31 %) з 
якого тваринного походження і 63 % – рослинного. Співвідношення біл-
ків, жирів, вуглеводів в їжі за вагою було 1:0,5:2, за долею калорійності – 
24,3 % : 29,1 % : 46,6 %, калорійність раціону становила 1746 ккал/добу, в 
тому числі біля 200 ккал за рахунок шротів. 

Характер харчування включав такі рекомендації пацієнтам:  
— обмежити споживання картоплі, виробів із борошна, солодощів, 
цукру, солі, копченостей, смакових приправ, алкоголю; 

— відбирати для харчування продукти із вмістом жиру менше 12—
15 г на 100 г продукту харчування; 

— розподіл прийомів їжі за енергетичною цінністю мав складати: 
сніданок – 25 %, другий сніданок – 10 %, обід – 35 %, підве-
чірок – 5 %, вечеря – 20 %, на ніч – 5 %; 

— натщесерце вживати фреш-сік (лимонний, грейпфрутовий або 
буряковий), розбавлений водою кімнатної температури – 1:1; 

— на сніданок споживали овочевий або фруктовий салат та вівсяну 
кашу із додаванням шроту плодів розторопші плямистої 1 ч. л. 
(г), шроту насіння вівса 1 дес. л. (г), шроту насіння гарбуза 1 дес. л. 
(г), шроту насіння пшениці 1 дес. л. (г); 

— на обід споживати 100 г білкового продукту (м’ясо, риба або ку-
рятина без шкірки) з овочами тушкованими або запеченими; 

— на вечерю борщ (овочевий суп) або відварені каші (гречана, 
ячна, перлова, пшенична) з овочевим салатом; 
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— на ніч знежирений кисломолочний продукт (кефір, йогурт, ря-
жанка) з додаванням клітковини зародків пшениці з кісточками 
винограду 1 дес. л. (г), гречки з інуліном 1 дес. л. (г), шроту з на-
сіння льону 1 ч. л. (г); 

–  до напоїв додавати екстракт стевії. 
Хворі ІІ групи знаходились на дієті з обмеженою кількістю жиру 

(до 50 г/добу) та вуглеводів (до 260 г/добу). Калорійність раціону була 
близькою до 1750 ккал/добу.  

Принципи дієтотерапії Ож з низьким вмістом жиру та вуглеводів такі: 
— споживання раціону з пониженою енергоємністю (на 20—50 %) 
за рахунок вуглеводів і частково жирів, але при збереженні всіх 
інших харчових речовин; 

— нормальне або незначне підвищення вмісту білка в дієті (до 90—
100 г), що попереджує втрату тканинного білка, підвищує енер-
готрати за рахунок засвоєння білкової їжі, створює відчуття сито-
сті, тобто в дієті має бути 400—500 г таких білкових продуктів, як 
нежирні сорти м’яса, риби, сиру, нерибних продуктів моря; яєчні 
білки (білкові омлети) при засвоєнні підвищують втрату енергії 
більше, ніж м’ясо або м’який сир; 

— різке обмеження вуглеводів до 100—150 г на добу, перш за все за 
рахунок виключення цукру, кондитерських виробів, хліба (100—
150 г житнього або житньо-пшеничного з грубих сортів борошна 
чи з висівками); 

— кількість жирів у раціоні знижують до 60—80 г (слід враховувати, 
що жири довше затримуються в шлунку, усуваючи відчуття голо-
ду; жири, головним чином рослинні, підвищують активність 
ферментів, відповідальних за розпад жиру в організмі), в дієті 
має бути 30—35 г рослинної олії для приготування їжі та додаван-
ня в салати, вінегрети та інші страви; 

— обмеження вживання вільної рідини до 1—1,2 л на добу, кухон-
ної солі (NaCl) до 5—6 г, виключення з раціону алкогольних на-
поїв та продуктів, що збуджують апетит (пряності, міцні бульйо-
ни і соуси із м’яса, риби, грибів, копченості та соління); 

— збільшення в раціоні ХВ, страви готувати варені, тушковані, за-
печені (смажені, протерті та рублені вироби не бажані). 

 
Результати та їх обговорення. На початку обстеження пацієнти 

скаржились на головний біль (70,1 %), запаморочення (70,2 %), задиш-
ку при фізичній активності (86,5 %), прискорене серцебиття (66,3 %). 
Після 4 тижнів комбінованого лікування частота цих скарг зменшилась 
на 75 %, через 12 тижнів – на 90 %, через 24 тижні – на 98 %. 

В програмі кореляції НМТ разом з дієтичним харчуванням паці-
єнтам рекомендували підвищення фізичної активності: посильна фі-
зична праця, ходьба, тривалі прогулянки, ранкова гімнастика та ак-
тивний режим відпочинку в суботу та у неділю. По мірі зниження 
НМТ рекомендували збільшувати фізичну активність, що сприяло мо-
білізації жиру з депо, сприятливо діяло на серцево-судинну, дихальну, 
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нервову та інші системи організму, збільшуючи нервово-м’язовий та 
психічний тонус. 

Контрольний огляд пацієнтів проводився щомісячно. При цьому 
відзначали зменшення маси тіла в середньому на 3—4 кг протягом кож-
ного наступного місяця, а у окремих пацієнтів, які мали активний фі-
зичний спосіб життя, – на 8—10 кг протягом перших 3—4 міс. Динаміч-
не зменшення НМТ супроводжувалося покращенням загального само-
почуття пацієнтів, нормалізацією показників ліпідного спектру крові, 
зниженням рівнів АТ, збільшенням комплаєнсу до лікування. По мірі 
зниження НМТ зменшувалася кількість, доза, кратність прийому гіпо-
тензивних препаратів. 

У пацієнтів з МС, які дотримувалися протягом 6 міс раціону харчу-
вання із шротами, зменшення маси тіла в середньому на 3—4 кг за мі-
сяць супроводжувалося зниженням рівнів атерогенних фракцій ліпід-
ного спектру крові, глюкози крові, сечової кислоти та рівнів САТ і 
ДАТ. У результаті відзначено зниження рівня ХС на 33,2 %, ТГ – на 
56,9 %, ХС ЛПНГ – на 26,6 %, ХС ЛПДНГ – на 58,2 % та підвищення 
ХС ЛПВГ на 51,8 % (табл. 2). 

Таблиця 2 
Вплив 6-місячного застосування раціону зі шротами на показники стану хворих з ожирінням 

та гіпертонічною хворобою, M ± m 

Контроль Раціон зі шротами 
Показник  

до після % до після % 

МТ, кг 103 ± 3,2 92,1 ± 2,5 —10,6 102,5 ± 3,5 80,1 ± 4,2 —21,9* 

ХК  5,89 ± 0,22 5,36 ± 0,17 —9,0 6,56 ± 0,17 4,38 ± 0,19 —33,2* 

ТГ, ммоль/л 2,85 ± 0,17 1,84 ± 0,17 —35,4 3,30 ± 0,10 1,42 ± 0,02 —56,9* 

ХС ЛПНГ, 
ммоль/л 4,82 ± 0,21 4,36 ± 0,19 —9,5 5,25 ± 0,19 3,85 ± 0,17 —26,6* 

ХС ЛПДНГ, 
ммоль/л 1,89 ± 0,04 1,61 ± 0,02 —14,8 2,05 ± 0,02 0,65 ± 0,04 —58,2* 

ХС ЛПВГ, ммоль/л 0,72 ± 0,02 0,90 ± 0,02 +8,2* 0,80 ± 0,02 1,66 ± 0,03 +51,8* 

Глюкоза крові, 
ммоль/л 5,7 ± 0,30 5,0 ± 0,41 —12,3 5,8 ± 0,2 4,7 ± 0,10 —19,0 

Середньодобовий 
САТ, мм рт. ст. 162 ± 15 152 ± 12 —6,2 162 ± 11 135 ± 8 —16,7* 

Середньодобовий 
ДАТ, мм рт. ст. 100 ± 11 86 ± 7 —14,0 100 ± 15 85 ± 7 —15,0 

Примітка: * – P < 0,05 порівняно з контролем. 
 
Стабільного цільового АТ < 140/80 мм рт. ст. досягли 85 % пацієн-

тів, які дотримувалися дієти з використанням шротів, і лише 8 % – 
контрольної групи досліджуваних. У групі пацієнтів, які дотримува-
лися раціону харчування з використанням шротів, покращення ліпід-
ного, вуглеводного, пуринового обмінів було більше вираженим у по-
рівнянні з групою, яка дотримувалася дієти з обмеженням жирів та 
вуглеводів.  
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Проведене протягом 6 міс дослідження впливу раціону харчування 
із використанням шротів є найбільш ефективним методом нормалізації 
НМТ, ліпідного, вуглеводного, пуринового обмінів. Щомісячний конт-
роль маси тіла дозволяв визначити ефективність програми її зниження. 
Відзначали у пацієнтів динамічне зменшення НМТ в середньому на 3—
4 кг за місяць, покращення параметрів ліпідного спектру на 20—23 %, 
зниження рівня глюкози крові та сечової кислоти, зниження АГ та 
проявів серцевої недостатності. В результаті динамічного зменшення 
НМТ загальне самопочуття покращилося у 98 % пацієнтів: збільшилася 
працездатність фізична та інтелектуальна, зросла толерантність до 
фізичного навантаження, покращився сон і настрій. 

Отже, спосіб харчування із застосуванням шротів є дієвим засобом 
для зниження НМТ, при застосуванні в харчуванні шротів спостеріга-
лися добра переносимість та відсутність негативної побічної дії. Дана 
методика дозволяє нормалізувати обмінні процеси в організмі пацієнта 
і добитися фізіологічного зниження маси тіла з подальшим тривалим 
збереженням досягнутого результату. 
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ПРОФИЛАКТИКА И ЛЕЧЕНИЕ ОЖИРЕНИЯ  
КАК ОСНОВНОЙ СОСТАВЛЯЮЩЕЙ 

МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА У НАСЕЛЕНИЯ 

В. Н. Корзун, С. Л. Гаркуша, М. В. Гайдук. Т. В. Болохнова, 
А. В. Деркач, Ю. С. Котикович 

Государственное учреждение "Институт гражданского 
здоровья им. О. М. Марзеева НАМН Украины", 02660 Киев 
 
Проанализированы материалы о распространенности, при-
чинах и последствиях ожирения населения. Показано, что 
ожирение является основной причиной дальнейшего разви-
тия артериальной гипертензии, атерогенной дислипопро-
теинемии, инсулинорезистентности, объединяемых в поня-
тие "метаболический комплекс". Описаны основные меры 
профилактики и лечения с использованием лечебно-про-
филактических диет – с ограниченным количеством жиров 
и углеводов и диеты, разработанной авторами с использо-
ванием шротов. Представлены результаты влияния этих диет 
на снижение массы тела, уровней артериальной гипертензии 
и нормализацию показателей липидного спектра крови. 
 
 

PREVENTION AND TREATMENT OF OBESITY  
AS A KEY COMPONENT OF METABOLIC SYNDROME  

IN THE POPULATION 

V. N. Коrzun, S. L. Garkusha, М. V. Gaiduк. Т. V. Bolohnovaya, 
А. V. Derkach, Yu. S. Коtikovich 

State Institution "A. N. Marzeev Institute of Public Health 
NAMS Ukraine", 02660 Кyiv 

 
Presented are the materials about prevalence, causes and 
consequences of obesity of the population. Obesity is shown to be 
the main cause further development of hypertension, atherogenic 
dyslipoproteinemia, insulin resistance, united in the concept of 
"metabolic complex". Described are the basic measures of 
prevention and treatment using therapeutic and preventive diets – 
diets with limited content of fat and carbohydrates and diet, 
using meal developed by the authors. The results of the effects of 
these diets on weight loss, levels of arterial hypertension, 
normalization of blood lipid spectrum are presented. 
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