
КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

УДК: 616.12-008.1 

Чєкаліна Н. І.

ВЗАЄМОЗВ’ЯЗКИ ПОКАЗНИКІВ СИСТЕМНОГО ЗАПАЛЕННЯ, ЛІПІДНОГО 
СПЕКТРУ КРОВІ ТА СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ СЕРЦЯ ПРИ 

СТАБІЛЬНІЙ ІШЕМІЧНІЙ ХВОРОБІ СЕРЦЯ
Вищий державний навчальний заклад України 

«Украї нська медична стоматологічна академія» (м. Полтава)
chn.med.ua@gmail.com

Дана робота являється фрагментом НДР «Роз
робка стратегії використання епігенетичних ме
ханізмів для профілактики та лікування хвороб, 
пов’язаних із системним запаленням», 2014-2016 
рр. (номер державної реєстрації 0114U000784).

Вступ. У світі, як і в Україні, серед причин смерт
ності населення вже багато років поспіль перше 
місце займає ішемічна хвороба серця (ІХС) [13]. 
Сучасні наукові дослідження доводять провідну 
роль хронічного системного запалення (ХСЗ) у ви
никненні і прогресуванні атеросклерозу (АС), що є 
морфологічною основою ІХС [1,12,14]. У стандар
тах лікування ІХС засобами, що впливають на ком
поненти запального процесу, є статини за рахунок 
плейотропної дії [3,11]. Також, опосередкованим 
протизапальним ефектом володіють інгібітори ангі- 
отензин-перетворюючого ферменту [17]. Проте, за
хворюваність на АС та ІХС прогресивно зростає, що, 
також, пов’язано з зовнішніми факторами: надлиш
ком вживання ксенобіотиків, висококалорійним ра
ціоном, гіподинамією, екологічним забрудненням, 
зростанням радіаційних, мікрохвильових впливів, 
тощо [13,14]. Враховуючи зазначене, є актуальним 
вивчення взаємодії компонентів патогенетичного 
процесу при АС та ІХС, факторів розвитку та про
гресування зазначеної патології з метою розробки 
раціональних лікувальних підходів.

Мета дослідження. Вивчення 
взаємозв’язків між показниками систем
ного запалення, ліпідного спектру крові та 
структурно-функціонального стану серця 
у хворих на стабільну ішемічну хворобу 
серця та пошук предикторів її прогресу
вання.

Об’єкт і методи дослідження. У од
номоментному відкритому клінічному до
слідженні single group study взяли участь 
30 хворих на ІХС: стенокардію напруги ста
більну, ІІ ФК, СН 0-І (62 чоловіки та 53 жінки 
віком 54±6,2 років (табл. 1).

Усі пацієнти власноруч підписали ін
формовану згоду на участь у дослідженні, 
відповідно до вимог Гельсинської декла
рації 1975 року, її перегляду 1983 року та 
Наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 
року «Про затвердження Порядку прове
дення клінічних випробувань лікарських 
засобів та експертизи матеріалів клінічних 
випробувань» і «Типового положення про

комісії з питань етики». Критеріями включення у до
слідження були вік чоловіків та жінок 40-74 роки, на
явність ІХС: стенокардії напруги II ФК за відсутності 
дестабілізації перебігу протягом, якнайменше, двох 
місяців, інформована згода пацієнта на участь у до
слідженні, його готовність до співпраці. Критеріями 
не включення були наявність артеріальної гіпер
тензії АГ вище II стадії, хронічної серцевої недо
статності вище І стадії, складні порушення ритму та 
провідності, інфаркт міокарду в анамнезі, вроджені 
та набуті вади серця, ревматичні захворювання, 
анемія, цукровий діабет, хронічні захворювання пе
чінки та нирок з недостатністю функції, онкологічні 
захворювання.

Хворим були проведені лабораторні та інстру
ментальні дослідження, результати яких склали 
основу подальшого наукового пошуку. Показники 
ліпідного спектру крові (загального холестерину 
(ХС), ХС ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ), ХС 
липопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ), тригліце- 
ридів (ТГ) визначали шляхом фотоколориметри на 
приладі «Stat Fax 1904» із застосуванням наборів ре
агентів «ДИАКОН-ДС» (Росія) при довжині хвилі 500 
нм [8]. Визначення рівню фібриногену (ФГ) у крові 
здійснювали ваговим методом [2]. Вивчення рівнів 
цитокінів (ЦК) у крові (інтерлейкіну 1 р (IL-1Р), факто
ру некрозу пухлини (TNFa), інтерлейкіну 10 (IL-10))

Таблиця 1.
Клініко-демографічна характеристика хворих 

на стабільну ІХС

П оказник
Хворі на стабільну ІХС

А б с.число %

Чоловіки 62 53,9
Ж інки 53 46,1
Вік 58+8,1
Тривалість ІХС 8+5,6
Курці 51 44,3
Тривалість паління, роки 31+12,3
Обтяжена спадков ість  з ІХС 98 85,2
Наявність СН І стад ії 84 73
Наявність АГ І стад ії 78 67,8
Наявність АГ ІІ стад ії 11 9,6
Надлиш кова маса тіла (ІМТ 25-29,9 к г /м 2) 73 63,5
О жиріння (І ступеня -ІМ Т  30-34 ,9  к г /м 2) 6 5,2

Примітка: М -  середнє значення, о -  вибіркове стандартне відхилення. ІМТ -  
індекс маси тіла.
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проводили імуноферментним методом за допомо
гою моно- та поліклональних антитіл за стандарт
ними методиками за використанням мікросмужко- 
вого зчитувача «Stat Fax303 Plus» та тест-системи 
«Вектор-Бест» (Новосибірськ) [9]. Вміст у крові 
циркулюючих ендотеліальних мікрочастинок (ЦЕМ) 
CD32+CD40+визначали за допомогою цитофлуо- 
риметра «EPIX LX-MCL» (Beckman Coulter, США) та 
програми «System II TM software» [4]. Експресію гену 
mRNA інгібітору каппа Ва (IkBa) ядерного фактору 
транскрипції каппа В (NF-kB) у мононуклеарах пе
риферичної крові визначали методом полімеразної 
ланцюгової реакції у режимі реального часу (Real
time PCR) за допомогою детектувального ампліфі- 
катора «ДТ-Лайт» («ДНК-Технология», Росія), вико
ристовували відносний С  метод з поданням даних 
за формулою 2'ла та 2-ÄÄa [20].

Ехокардіографію проводили на ультразвуковому 
сканері «Fukuda UF 750-XT» (Японія) за стандартною 
методикою за допомогою мікроконвексного муль
тичастотного датчику (2,5/3,5/5,0 Мгц). Визначали 
лінійні розміри у М- та В-режимі: кінцевий діасто- 
лічний розмір (КДР) лівого шлуночку (ЛШ), кінцевий 
систолічний розмір (КСР) ЛШ, діаметр лівого перед
сердя (ЛП). Кінцевий діастолічний об’єм (КДО) ЛШ 
та кінцевий систолічний об’єм (КСО) ЛШ визнача
ли за модифікованим методом Simpson. Глобаль
ну скоротливу здатність ЛШ оцінювали за ударним 
об’ємом (УО) та фракцією викиду (ФВ) шляхом ав
томатизованого розрахунку [15]. Діастолічну функ
цію ЛШ вивчали шляхом аналізу показників транс- 
мітрального кровотоку, отриманих за допомогою 
імпульсно-хвильового доплерівського режиму 
(PWD): оцінювали максимальні швидкості ранньо
го (Е) та пізнього (А) діастолічного наповнення ЛШ, 
їхнє співвідношення -  Е/А, час уповільнення ранньо
го діастолічного наповнення (DT)
ЛШ та час ізоволюметричного роз
слаблення ЛШ (IVRT) [15].

Хворим проводилося добове 
Холтерівське моніторування (ХМ)
ЕКГ за допомогою діагностично
го комплексу « D X - A ^ ^  ArNika» 
версії 8.3.1 та «ЕКГ WebHolter 
Beecardia» (Україна) версії 8.3.3 
(ООО «Діагностичні системи»,
Харків) в амбулаторних умовах.
Оцінювали комплексні показни
ки: «загальний тягар ішемії» — за
гальна кількість епізодів депресії 
сегменту ST (ST depr), їхня сумар
на тривалість (St) в усіх трьох від
веденнях та максимальна глибина 
(max) [10]. Підраховували «екто
пічні події» -  кількість надшлуноч- 
кових (НШл) та шлуночкових (Шл) 
екстрасистол (ЕС).

Статистичну обробку резуль
татів дослідження проводили за 
допомогою ліцензійної програми 
KyPlot (KyensLab Inc., версія 2.0 
beta 15). Гіпотезу про нормаль
ність розподілу перевіряли за кри

терієм Шапіро — Уїлка. Пошук взаємозв’язків між 
змінними виконували шляхом кореляційного аналізу 
за Пірсоном та приненормальному розподілі — із 
застосуванням рангової кореляції за Спірменом та 
Кендалом. Кореляційні зв’язки вважалися тісними 
при коефіцієнті кореляції r>=0,7-1,0, помірної сили 
— при r>=0,3-0,7, слабкими — при r<0,3. Для вияв
лення незалежних предикторів використовували по- 
кроковий та наступний багатофакторний регресій- 
ний аналіз даних. Гіпотезу про адекватність регресії 
перевіряли за допомогою F-статистики Фішера. 
Відмінності даних вважали достовірними при рівні 
значимості р<0,05.

Результати дослідження та їх обговорення.
З метою вивчення взаємозв’язків між маркерами 
ХСЗ, запальної активації ET та показниками ліпідно
го спектру крові у хворих на стабільну ІХС, був про
ведений кореляційний аналіз, результати якого на
ведені у таблиці 2.

Виявлені тісні прямі кореляційні зв’язки між по
казниками ліпідного спектру крові (загальним ХС та 
ХС ЛПНЩ й ТГ), що мають, ймовірно, функціональ
ний характер. Між вмістом ХС ЛПНЩ і ТГ визначався 
помірної сили прямий кореляційний зв’язок. Вміст 
ФГ позитивно корелював з усіма показниками лі
підного спектру крові, що досліджувалися, а також, 
з рівнями TNFa, IL-1 р та IL-10 (табл. 2). Рівні TNFa 
та IL-1 р позитивно корелювали з IL-10. Виявлені по
мірної сили прямі кореляційні зв’язки між рівнем 
IL-1P й показниками ліпідного спектру, рівнем TNFa 
та вмістом ХС ЛПНЩ. Між кількістю IL-1 р та ЦЕМ 
CD32+CD40+ також визначався прямий кореляцій
ний зв’язок помірної сили. Рівень експресії mRNA 
IkB позитивно корелював з рівнями ЦК та ХС — за
гальним та ЛПНЩ, зв’язки характеризувалися по
мірною силою, з IL-1 р — слабкою (табл. 2).

Таблиця 2.

Коефіцієнти кореляції між показниками системного 
запалення, ліпідного спектру крові та тиреоїдної регуляції 

у хворих на стабільну ІХС

mRN  
A IkB

0 ,3 6 0 0 ,2 7 0 0 ,3 8 2
-

0 ,3 2 7 0 ,3 1 2
- -

ЦЕМ
CD32+
CD40+

-
0 ,3 6 2

- - - - -

ТГ - 0 ,3 0 3 - 0 ,4 12 0 ,7 3 6 0 ,6 5 7

ХС
ЛП Н Щ

0 ,3 5 8 0 ,4 5 5 0 ,3 2 3 0 ,401 0 ,9 4 4

ХС 0 ,2 7 0 0 ,4 8 5 0 ,3 2 3 0 ,3 5 5

ФГ 0 ,3 5 2 0 ,4 4 0 0 ,3 4 3

IL-10 0 ,491 0 ,3 7 7

IL-1 ß -

TN Fa

TN Fa IL-1 ß IL-10 ФГ ХС ХС
Л ПНЩ ТГ

ЦЕМ
CD32+
CD40+

Примітка: * -  р<0,05, ** -  р<0,01, *** -  р<0,001.
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Кореляційний аналіз показників цен
тральної гемодинаміки у хворих на стабіль
ну ІХС виявив взаємозв’язки систолічної 
та діастолічної функції ЛШ. Так, виявлено 
помірної сили зворотні зв’язки між ФВ ЛШ 
та IVRT (r=-0,357, p<0,01), ФВ ЛШ та DT 
(r=-0,445, p<0,001), та помірної сили пря
мий зв’язок між ФВ ЛШ та E/A (r=0,313, 
p<0,05). Показник співвідношення фаз 
трансмітрального кровотоку E/A мав зво
ротній кореляційний зв’язок помірної сили 
з КДО ЛШ (r=-0,315, p<0,01), та КСО ЛШ 
(r=-0,342, p<0,01). Діаметр ЛП позитив
но корелював з КДО ЛШ (r=0,409, 
p<0,001), з IVRT (r=0,354, p<0,01), з 
E/A (r=0,361, p<0,01), та мав зворот
ній кореляційний зв’язок з ФВ ЛШ 
(r=-0,353, p<0,01).

Дослідження співвідношення по
казників центральної гемодинаміки 
та маркерів ХСЗ виявило зворотні 
кореляційні зв’язки між ФВ ЛШ та 
TNFa (r=-0,340, p<0,05), ФВ ЛШ та 
ФГ (r=-0,369, p<0,01), прямі кореля
ційні зв’язки між IVRT та ЦЕМ CD32+ 
CD40+ (r=0,281, p<0,05), DT й ЦЕМ 
CD32+ CD40+ (r=0,383, p<0,01), а 
також, зворотні — між E/A та IL-1 ß (r== 
(рис. 1).

Рис. 1. Кореляційні зв ’язки м іж показниками  
центральної гемодинаміки та хронічного системного  

запалення у хворих на ІХС.
-------------------  -  прямий зв’язок помірної сили
—  —  —  -  зворотній зв’язок помірної сили

Отримані результати продемонстрували нега
тивний вплив ХСЗ на систолічну та діастолічну функ
цію ЛШ.

Аналіз взаємозв’язків показників Холтерівсько- 
го моніторування ЕКГ, центральної гемодинаміки та 
маркерів запалення виявив пряму кореляційну за
лежність помірної сили між сумарною добо
вою ішемією міокарду (ZtST depr) та TNFa й 
ФГ, такі ж зв’язки виявлені й відносно кіль
кості епізодів депресії сегменту S T ^ Ôë.
3).

Між ФВ ЛШ та ZtST depr визначено зво
ротній кореляційний зв’язок високої сили, 
між ФВ ЛШ та кількістю епізодів й глибиною 
депресії сегменту ST — зворотній зв’язок 
помірної сили. ZtST depr корелювала з DT 
трансмітрального потоку, зв’язок мав пряму 
направленість та помірну силу. Також, ви
значено слабкий зворотній кореляційний

зв’язок між ФВ ЛШ та кількістю надшлуночкових ЕС 
та прямий помірної сили кореляційний зв’язок між 
DT трансмітрального потоку та кількістю шлуночко- 
вих та надшлуночкових ЕС (табл. 3).

Проведений кореляційний аналіз дозволив про
вести подальший пошук найбільш суттєвих фак
торів, що впливають на систолічну та діастолічну 
функцію ЛШ, ішемію та електричну нестабільність 
міокарду. Для визначення незалежних предикторів 
серцево-судинного ризику, прогресування гемо- 
динамічних порушень та ішемічних змін міокарду, 
проведено покроковий регресійний аналіз з подаль
шим багатофакторним регресійним аналізом (табл. 
4-9). Значення незалежних змінних — TNFa і ФГ — 
виявилися прогностичними маркерами, які вплива
ють на ФВ ЛШ, що доводить роль ХСЗ у розвитку 
систолічної дисфункції ЛШ (табл. 4).

За даними аналізу, отримано множинне рівняння 
регресії:

ФВ ЛШ=60,74-0,33* TNFa-1,32*ÔF 
Прогнозування порушення діастолічної функ

ції ЛШ проводилося за допомогою лінійних моде
лей однофакторного регресійного аналізу для її 
окремих складових (табл. 5-7). Рівняння регре-

Таблиця 5.

Результати однофакторного регресійного аналізу 
для РТ трансмітрального потоку у хворих на 

стабільну ІХС

Ф актор,
n=115 B Standard

erro r ß-coe ffic ie n t t p

Constanta 197,173 4,528 43,989 0,000122
ЦЕМ

CD32+ CD40+ 3,702 1,284 0,383 2,928 0,0051

Таблиця 3.

Кореляційні зв’язки показників добового 
Холтерівського моніторування ЕКГ, центральної' 

гемодинаміки та хронічного системного запалення 
у хворих на ІХС

LtST depr ST depr max ST depr, к-сть НШл ЕС Шл ЕС
TNFa 0,363 ** 0,413 **

Ф Г 0,408 ** 0,410 ***
Ф В  ЛШ -0,700 *** -0,386 ** -0,612 *** -0,274 *

DT 0,349 * 0,353 ** 0,300 *
Примітка: * -  р<0,05, ** -  р<0,01, *** -  р<0,001.

Таблиця 4.

Результати багатофакторного регресійного аналізу для 
ФВ ЛШ у хворих на стабільну ІХС

Ф актор,
n=115 B Standard e rro r ß-coe ffic ie n t t p

Constanta 60,741 2,203 27,568 0,00017
TNFa -0,332 0,212 -0,222 -1,565 0,124

Ф Г -1,321 0,654 -0,286 -2,018 0,049
Примітка: (тут і далі) -  В -  коефіцієнт регресії, "І -  критерій Стьюдента, р -  рівень 
значимості.

0,333, p<0,05)
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Таблиця 6.

Результати однофакторного регресійного аналізу для 
IVRT у хворих на стабільну ІХС

Ф актор,
n=115 B Standard e rro r ß -coe ffic ien t t p

Constanta 87,440 1,810 48,348 0,000124

ЦЕМ
CD32+ CD40+ 1,044 0,505 0,281 2,067 0,044

сії для DT транс морального потоку мало вигляд: 
DT=199,17+3,72*UEM CD32+ CD40+ (табл. 5).

Отримано, також, рівняння лінійної регресії: 
IVRT=87,44+1,04*ÖEM CD32+ CD40+ (табл. 6).
Для показнику E/A трансмітрального потоку 

рівняння лінійної регресії мало вигляд: E/A=0,96- 
0,02*IL-1 ß (табл. 7).

Таблиця 7

Результати однофакторного регресійного аналізу для 
співвідношення фаз трансмітрального кровотоку (E/A) 

у хворих на стабільну ІХС

Ф актор,
n=115 B Standard error ß -coe ffic ien t t p

Constanta 0,957 0,054 17,634 0,00042
IL-1 ß -0,016 0,006 0,333 2,067 0,016

Зазначені регресійні моделі доводять зв’язок 
маркерів ХСЗ, запальної активації ендотелію (ЕТ) з 
розвитком і прогресуванням діастолічної дисфункції 
ЛШ.

Таблиця 8

Результати однофакторного регресійного аналізу для 
ФВ ЛШ у хворих на стабільну ІХС

Ф актор,
n=115 B Standard e rro r ß -coe ffic ien t t p

Constanta 64,957 1,548 41,366 2,43Е-040
LtST depr -0,219 0,032 -0,699 -6,914 8,14Е-009

Предиктором і патогенетичним компонентом по
рушення скоротливої здатності ЛШ, за даними од
нофакторного регресійного аналізу, є добова ішемія 
міокарду за показником ZtST depr (табл. 8).

Рівняння лінійної регресії являло собою:
ФВ ËI±l=64,04-0,219*ZtST depr.

В свою чергу, незалежними предикторами для 
ZtST depr виявилися маркери запального процесу 
— TNFa й ФГ (табл. 9). За даними таблиці 9 та по

Таблиця 9

Результати багатофакторного регресійного аналізу для 
EtST depr у хворих на стабільну ІХС

Ф актор,
n=115 B Standard error ß -coe ffic ien t t p

Constanta 23,009 6,911 3,330 0,00166

TNFa 1,125 0,666 0,235 1,690 0,098

Ф Г 4,584 2,052 0,311 2,234 0,030

будованої на її основі регресійної мо
делі, збільшення рівнів у крові TNFa та 
ФГ є предикторами систолічної дис
функції ЛШ за показником ФВ ЛШ.

Множинне рівняння регресії, за 
цими даними, мало наступний вигляд: 
ZtST depr =23,01+1,13* TNFa-4,58*ôr.

Прогнозування ішемії міокарду, що 
виявилося можливим за маркерами 
ХСЗ — TNFa і ФГ, має суттєву практич
ну цінність, оскільки рутинні методи -  

навантажувальні тести, добове ХМ ЕКГ -  виявляють 
невисоку чутливість (48-68% для ВЕМ, за даними 
різних авторів, та 79-81% для ХМ ЕКГ) [3,7,10]. При 
цьому виявлення ішемії міокарду при ХМ ЕКГ дещо 
утруднене через обмежену кількість відведень реє
страції [10].

Дані сучасних наукових досліджень 
дозволяють провести аналіз отрима
них даних, зокрема, характеру зв’язку 
між показниками ліпідного спектру 
крові та маркерами ХСЗ.

Природа дисліпідемії при атероге- 
незі та її патогенетичний вплившироко 
висвітлені у науковій літературі. Окрім 
ліпопероксидації, «скевенджер»- 
захоплення макрофагами, створення 
депозитів ХС у судинній стінці, актива
ції ЕТ, антитілоутворення проти окис
лених ЛПНЩ, важливим є механізм 

кавеолярного сигналінгу, який має суттєве патоге
нетичне значення у атерогенезі [5].

Насичена ХС та глікосфігноліпідами плазматич
на мембрана створює упорядкований 
ділянку — рафт — у кавеолах різних 
клітин. Білки-кавеоліни та кавіни мо
дулюють клітинний гомеостаз. Каве
оліни тісно зв’язані з ХС, при цьому 
ХС забезпечує існування та функціо
нування кавеол. Зокрема, кавеолін-1 
бере участь у рафт-активації рецеп
торів інтерлейкіну-6 (IL-6), TNFa, та 
ряду інших, опосередковуючи сигна
лізацію JAK-STAT1 (тирозинова кіназа 

-  сигнальний білок-трансдуктор та активатор тран
скрипції-1), що володіє синергізмом з NF-kB. Це 
призводить до посилення утворення молекул Th1 
(Т-лімфоцити-хелпери субпопуляції 1типу) імунної 
відповіді [19].

Взаємодія ліпідних факторів та молекул запа
лення у хворих на ІХС відображалася у позитивних 
кореляційних зв’язках між IL-1 р та показниками лі

підного спектру, а також, між TNFa та 
вмістом ХС ЛПНЩ. Вміст у крові ЦЕМ 
CD32+CD40+ позитивно корелював 
з рівнем IL-1 р, що демонструє роль 
цього ЦК у активації ЕТ (рис. 2). Ви
значені прямі кореляційні зв’язки 
вмісту загального ХС, ХС ЛПНЩ з 
рівнем експресії mRNA IkBa у моно- 
нуклеарах крові, що підтверджує роль 
ліпідних факторів у запальній актива
ції. Відповідно, рівень експресії mRNA
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Ikßa мав прямі кореляційні зв’язки з рівнями ЦК, що 
свідчить про NF-kB-залежні механізми їхнього син
тезу (рис. 2). До речі, прозапальні ЦК та IL-10 мали 
прямі кореляційні зв’язки, оскільки NF-kB трансак- 
тивує сигналінг ERK (екстрацелюлярна сигнал-ре
гульована кіназа) -  STAT, відповідальний за синтез 
IL-10 [18].

Рис. 2. Кореляційні зв ’язки у хворих на ІХС. 
---------------  -  прямий зв’язок помірної сили.

Цікавим був той факт, що вміст ФГ у крові хворих 
на ІХС мав прямі кореляційні зв’язки з усіма дослі
джуваними показниками ліпідного спектру крові та 
ЦК (рис. 2). Будучі реактантом гострої фази за
палення, ФГ, також, плейотропно активує NF-kB та 
активуючий протеїн 1 (АР-1), підтримуючи суттєво 
підвищену транскрипцію NF-kB-регульованих генів. 
ФГ підвищує експресію моноцитарного хемоаттрак
тантного білку-1 (МСР-1) посередництвом активації 
NF-kB, що може впливати на рекрутинг моноцитів у 
судинну стінку [16]. До речі, інфільтрація ET ЛПНЩ, 
також, стимулює експресію МСР-1.

Виявлені кореляційні зв’язки ФГ демонструють 
тісний зв’язок дисліпідемії, запалення та, певною 
мірою, гемокоагуляції, оскільки ФГ є основним про
теїном кінцевої фази згортання (І фактор) й визна
чає коагуляційний потенціал крові.

Кореляційно-регресійний аналіз дозволив ви
явити незалежні предиктори порушення систолічної 
й діастолічної функцій ЛШ та розвитку ішемії міокар
ду (рис. 3).

Незалежними предикторами розвитку ішемії мі
окарду та порушення систолічної функції ЛШ при ІХС 
виявилися збільшені рівні у крові ФГ та TNFa, що де
монструє значення ХСЗ у розвитку й прогресуванні 
ішемії міокарду та порушенні насосної функції ЛШ 
(рис. 3).

Ішемія міокарду є провідною патогенетичною 
основою систолічної дисфункції ЛШ при ІХС, що 
знайшло підтвердження у визначенні її у якості не
залежного предиктору порушення насосної функ
ції серця (рис. 3). Серед механізмів, шляхом яких 
ішемія погіршує скоротливу здатність міокарду — 
порушення функції мітохондрій, що проявляється 
у пригніченні тканинного дихання зі зменшенням 
утворення макроергів й підвищенням продукції ак
тивних форм кисню, які ушкоджують ET та міокардіо- 
цити. Це активація імунокомпетентних клітин з утво
ренням прозапальних ЦК та подальшою сигнальною

Рис. 3 . Незалежні предиктори ішемГГ міокарду та 
порушень центральної гемодинаміки у хворих на ІХС.

трансдукцією, перш за все — за ЫБ-кБ-шляхом. 
Також, накопичення кальцію у кардіоміоцитах в умо
вах ішемії призводить до контрактур міофібрил зі 
зменшенням скоротливої здатності міокарду [6].

Незалежними предикторами діастолічної дис
функції ЛШ при ІХС виявилися вміст у крові ІІ_-1 р та 
ЦЕМ СО32+СО40+. Отримані дані підтвердили роль 
ХСЗ у патогенезі порушення релаксації та підви
щення жорсткості міокарду у хворих на ІХС, а також 
визначальний вплив ендотеліальної дисфункції на 
зазначені показники в умовах запальної активації ЕТ

Кількість НШл ЕС у хворих на ІХС позитивно ко
релювала з вираженістю систолічної та діастолічної 
дисфункції ЛШ, що демонструє роль електричної 
нестабільності міокарду у порушенні центральної 
гемодинаміки.

Висновки. Таким чином, нами визначена 
центральна роль ХСЗ та його ключового факто
ру -  ЫБ-кБ- у патогенезі ІХС, взаємозв’язок ХСЗ з 
дисліпідемією, ендотеліальною дисфункцією та коа- 
гуляційним потенціалом крові.

За результатами кореляційно-регресійного ана
лізу виявлено, що ХСЗ впливає на систолічну функ
цію ЛШ та на складові, що характеризують діасто- 
лічну функцію ЛШ (ІУБТ, ОТ трансмітрального потоку 
й співвідношення фаз трансмітрального кровотоку 
Е/А), відіграє роль у розвитку ішемічних змін та елек
тричної нестабільності міокарду.

Перспективи подальших досліджень. Отри
мані дані є підґрунтям активного вивчення ефектив
ності засобів з протизапальними властивостями у 
хворих на ІХС з метою розробки нових патогенетич
но обґрунтованих лікувальних підходів.
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УДК 616.12-008.1
ВЗАЄМОЗВ’ЯЗКИ ПОКАЗНИКІВ СИСТЕМНОГО ЗАПАЛЕННЯ, ЛІПІДНОГО СПЕКТРУ КРОВІ ТА 

СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ СЕРЦЯ ПРИ СТАБІЛЬНІЙ ІШЕМІЧНІЙ ХВОРОБІ СЕРЦЯ 
Чекаліна Н. І.
Резюме. Мета: д о с л ід и ти  взаємозв’язки м іж  показниками системного запалення, ліп ідн о го  спектра 

крові й структурно-функціонального стану серця у хворих на стабільну ішемічну хворобу серця (IXC).
Об’єкт і методи. Проведено одномоментне відкрите клінічне дослідження за участю 30 пацієнтів з діагно

зом IXC: стенокардія напруги стабільна, II ФК, CH 0-I. Вивчено кореляційні зв’язки між показниками ліпідного 
спектру крові, маркерами хронічного системного запалення, запальної активації ендотелію, показниками 
ішемії міокарда та параметрами центральної гемодинаміки. Проведено багатофакторний регресійний ана
ліз даних.

Результати. Дані кореляційного аналізу дозволили виявити взаємозв’язок хронічного системного запа
лення, дисліпідемії та запальної активації ендотелію, негативний вплив зазначених чинників на систолічну 
та діастолічну функцію лівого шлуночка, їх взаємозв’язок з ішемією міокарда. За результатами регресійного 
аналізу визначено предиктори ішемії міокарда і порушень центральної гемодинаміки у пацієнтів зі стабіль
ною IXC.

Висновки. Отримані результати визначають хронічне системне запалення як провідний чинник розвитку і 
прогресування IXC, що є підґрунтям розробки патогенетично обґрунтованих лікувальних заходів.

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, ліпідний спектр крові, хронічне системне запалення, централь
на гемодинаміка, кореляційно-регресійний аналіз.
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КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

УДК 616.12-008.1
ВЗАИМОСВЯЗИ ПОКАЗАТЕЛЕЙ СИСТЕМНОГО ВОСПАЛЕНИЯ, ЛИПИДНОГО СПЕКТРА КРОВИ И 

СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ СЕРДЦА ПРИ СТАБИЛЬНОЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ БО
ЛЕЗНИ СЕРДЦА

Чекалина Н. И.
Резюме. Цель: исследовать взаимосвязи между показателями системного воспаления, липидного 

спектра крови и структурно-функционального состояния сердца у больных стабильной ишемической бо
лезнью сердца (ИБС).

Объект и методы. Проведено одномоментное открытое клиническое исследование с участием 30 паци
ентов с диагнозом ИБС: стенокардия напряжения стабильная, II ФК, СН 0-I. Изучены корреляционные связи 
между показателями липидного спектра крови, маркерами хронического системного воспаления, воспали
тельной активации эндотелия, показателями ишемии миокарда и параметрами центральной гемодинами
ки. Проведен многофакторный регрессионный анализ данных.

Результаты. Данные корреляционного анализа позволили выявить взаимосвязь хронического систем
ного воспаления, дислипидемии и воспалительной активации эндотелия, негативное влияние указанных 
факторов на систолическую и диастолическую функцию левого желудочка, их взаимосвязь с ишемией ми
окарда. По результатам регрессионного анализа определены предикторы ишемии миокарда и нарушений 
центральной гемодинамики у пациентов со стабильной ИБС.

Выводы. Полученные результаты демонстрируют значение хронического системного воспаления как 
ведущего фактора в развитии и прогрессировании ИБС, что является основанием для разработки патоге
нетически обоснованных лечебных подходов.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, липидный спектр крови, хроническое системное вос
паление, центральная гемодинамика, корреляционно-регрессионный анализ.

UDC 616.12-008.1
INTERRELATIONS OF THE INDICES OF SYSTEMIC INFLAMMATION, LIPID SPECTRUM OF BLOOD AND 

STRUCTURAL AND FUNCTIONAL STATE OF THE HEART IN STABLE ISCHEMIC HEART DISEASE
Chekalina N. I.
Abstract. Introduction. Among the causes of mortality in the world, the first place is ischemic heart disease 

(CHD). Modern scientific researches prove the leading role of chronic systemic inflammation (CSI) in the onset and 
progression of atherosclerosis (AS), which is the morphological basis of CHD.

Objective: to investigate the relationship between the indicators of systemic inflammation, the lipid spectrum of 
the blood and the structural and functional state of the heart in patients with stable coronary heart disease.

Object and methods. A one-stage open clinical trial was conducted with the participation of 30 patients with 
CHD diagnosis: stable angina pectoris, II FC, CH 0-I. Correlation links between the indices of the lipid spectrum 
of the blood, markers of chronic systemic inflammation, inflammatory activation of the endothelium, indices of 
myocardial ischemia and parameters of central hemodynamics were studied. Multivariate regression analysis of 
data was carried out.

Results. Identified closely direct correlation between the lipid profile of the blood — total cholesterol (CH) and 
LDL cholesterol (LDL) and triglycerides (TG). Between the content of LDL cholesterol and TG, moderate power 
was determined by direct correlation. The content of fibrinogen (FG) positively correlated with all indices of the 
studied lipid profile and also with levels of tumor necrosis factor a (TNFa), interleukin 1p (IL-1P) and IL-10. The 
levels of TNFa and IL-1 p were positively correlated with IL-10. Direct correlation bonds between the level of IL-1 p 
and lipid spectrum, TNFa levels and LDL cholesterol levels were found to be moderate. A direct correlation between 
moderate strength was also determined between the amount of IL-1 p and the number of circulating endothelial 
microparticles of CD32 + CD40 +. The level of mRNA expression of Kappa B inhibitor (IkB) positively correlated with 
levels of cytokines and cholesterol -  total and LDL, the bouts were moderate, with IL-1 p-weak.

Correlation analysis of indicators of central hemodynamics revealed the relationship between systolic and 
diastolic function of left ventricul (LV) and the negative effect of CSI on the systolic and diastolic function of LV. The 
data of the correlation analysis allowed to reveal the interrelation of chronic systemic inflammation, dyslipidemia 
and inflammatory activation of the endothelium, the negative influence of these factors on the systolic and diastolic 
function of the left ventricle, their relationship with myocardial ischemia. By the results of the regression analysis, 
predictors of myocardial ischemia and violations of central hemodynamics were determined in patients with stable 
ischemic heart disease. Regression models have shown a link between CSI markers, inflammatory endothelial 
activation and LV progression of diastolic dysfunction. The predictor and pathogenetic component of the contractile 
ability of heart, according to regression analysis, as the daily myocardial ischemia.

Conclusions. The obtained results demonstrate the importance of chronic systemic inflammation as a leading 
factor in the development and progression of ^ D ,  which is the basis for the pathogenetically substantiated 
therapeutic approaches.

Keywords: ischemic heart disease, lipid spectrum of blood, chronic systemic inflammation, central 
hemodynamics, correlation and regression analysis.
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