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Стаття присвячена використанню спіроартеріокардіо-
ритмографії для удосконалення діагностики артеріальної
гіпертензії, стратифікації ризику, диференційованому вибо-
ру та оцінці ефективності антигіпертензивної фармакоте-
рапії. Наведена порівняльна оцінка кардіоваскулярних та
респіраторних змін, характерних для різних стадій захво-
рювання, подані практичні рекомендації щодо застосуван-
ня методу при артеріальній гіпертензії. У кінці статті наве-
дено клінічний приклад із формулюванням функціональ-
ного діагнозу та обґрунтованим призначенням антигіпер-
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тивності.

Ключові слова: спіроартеріокардіоритмографія, арте-
ріальна гіпертензія, діагностика, лікування.

UDC 615.225.2:616-07:001.818
V. A. Shtanko, O. P. Romanchuk, M. Yu. Marish
USAGE OF SPIROARTERIOCARDIORHYTHMO-

GRAPHY FOR CHOICE AND ESTIMATION OF EFFI-
CACY OF PHARMACOTHERAPY

The article deals with the clinical usage of spiroarteriocar-
diorhythmography in diagnostic, treatment, estimation of car-
diovascular risk and treatment efficacy of arterial hypertension.
Authors established pathophysiological changes in cardiovas-
cular and respiratory systems in different stages of arterial hy-
pertension. Also there were completed the practical recommen-
dations of clinical usage of spiroarteriocardiorhytmography in
hypertensive patients. Finally it was shown the clinical example
with functional diagnosis, individual prescription of antihyper-
tensive pharmacotherapy and evaluation of its efficacy.

Key words: spiroarteriocardiorhythmography, arterial hy-
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Антиоксидантна система
(АОС) та перекисне окиснення
ліпідів (ПОЛ) беруть участь у
регуляції вираженості та поши-
реності туберкульозного проце-
су в дихальній системі хворого.
Дані системи та пов’язані з ни-
ми захисні механізми поряд із
залученням імунної системи ор-
ганізму активуються при тубер-
кульозній інфекції, що спрямо-
вано на елімінацію M. tubercu-
losis [1]. Це призводить до по-
яви специфічних для тубер-
кульозного процесу місцевих
змін у тканинах, тому доціль-
ним є вивчення активності різ-
них компонентів АОС у співвід-
ношенні з різними формами ту-
беркульозного процесу.

У даній роботі досліджували
взаємозв’язок між динамікою
змін антиоксидантної системи
та наявністю або відсутністю
деструкції в легеневій тканині у
хворих на туберкульоз до та піс-
ля лікування.

Матеріали та методи
дослідження

Активність ферментів анти-
оксидантної системи визначали
у 83 хворих на туберкульоз, які
надходили на лікування в Оде-
ську обласну клінічну туберку-
льозну лікарню. Дослідження
проводили до початку та після
двомісячного інтенсивного кур-
су протитуберкульозної хіміо-
терапії. Контрольна група —

23 здорові особи. Результати
досліджень аналізували у за-
гальній групі хворих, а також у
групах з деструкцією та без де-
струкції легеневої тканини.
У клітинах периферичної кро-

ві визначали активність Cu/Zn-
супероксиддисмутази (SOD1),
Mn-супероксиддисмутази (SOD2)
[2; 3], глутатіон-S-трансферази
P1 (GSTP1) [4; 5], глутатіон-
пероксидази (GPx), глутатіон-
редуктази (GRed) [6; 7]; у плаз-
мі крові — активність каталази
(Cat) [8] і вміст карбонільних
груп білків [9]. Кількість білка
визначали за Lowry [10; 11]. От-
римані результати статистично
обробляли з використанням
програми Microsoft Excel 2013,
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обчислювали ступінь відмінно-
сті за t-критерієм Стьюдента і
ступінь кореляції (r) між окре-
мими показниками АОС.

Результати дослідження
та їх обговорення

Раніше нами було встанов-
лено істотне зниження актив-
ності всіх досліджуваних фер-
ментів АОС хворих на туберку-
льоз порівняно з контрольною
групою здорових осіб [12; 13].
До лікування найбільш вираже-
не пригнічення активності спо-
стерігалося для SOD1, SOD2,
GPx та GRed: показники актив-
ності були знижені більше ніж
на 30 % порівняно з аналогіч-
ними показниками в осіб конт-
рольної групи (100 %).
Водночас достовірно реєст-

рувалося значне підвищення
вмісту карбонільних груп у плаз-
мі крові (до 143 % порівняно з
контролем — 100 %).
Після терапевтичного кур-

су протягом 2 міс. показники
всіх  досліджуваних  компо-
нентів АОС істотно зросли (p<
<0,05). Однак порівняно з кон-
трольною групою ензимна ак-
тивність усе ще залишалася
нижчою за фізіологічні зна-
чення. При цьому вміст карбо-
нільних груп у плазмі крові че-
рез 2 міс. проведеного ліку-
вання знизився, але не досягав
рівня контрольної групи (p<0,05;
табл. 1).
У результаті досліджень бу-

ли також виявлені відмінності
ферментативної активності АОС
залежно від клінічних форм пе-
ребігу туберкульозу з деструк-
цією та без деструкції легеневої
тканини (табл. 2).
До початку інтенсивної фа-

зи лікування у групі хворих без
деструкції легеневої тканини
активність ферментів першої
лінії захисту АОС була зниже-
ною на 1/3 порівняно з такою
в групі здорових осіб. Так, ак-
тивність SOD1 знижувалася на
30,12 %; SOD2 — на 29,2 %; Cat
— на 37,86 %. Активність GPx
зменшувалася на 34,2 %; GRed —
на 24,2 %; GSTP1 — на 20,72 %.
Вміст карбонільних груп при

цьому підвищувався на 39,6 %
порівняно з контролем (рис. 1).
За наявності деструктивно-

го процесу в легеневій тканині
зниження ферментативної актив-
ності АОС було більш вираже-
ним. Активність SOD1 станови-
ла лише 65,7 % від контрольно-
го рівня у здорових осіб, актив-

ність SOD2 — 67,1 %, Cat —
58,9 %. Була зниженою також
активність інших ферментів:
GPx — на 36,12 %, GRed — на
26,01 %, GSTP1 — на 22,9 %.
При цьому вміст карбонільних
груп перевищував значення
контрольної групи на 46 %.
Після проведеного лікуван-

ня стан ферментної системи
АОС набув позитивної динамі-
ки. Так, у групі хворих без на-
явності деструкції легеневої
тканини активність досліджу-
ваних ферментів першої лінії
захисту АОС істотно підвищи-
лася (p<0,05). Активність фер-
ментів глутатіонзалежної систе-
ми також підвищилася, але сут-
тєва різниця була відзначена
лише для GSTP1 (p<0,05). На
цьому тлі вміст карбонільних
груп залишився практично на
тому ж рівні.
У групі хворих з деструк-

цією легеневої тканини через
2 міс. після лікування також спо-
стерігається підвищення фер-
ментативної активності АОС

Таблиця 1
Кореляція між вмістом
карбонільних груп

і активністю ферментів
антиоксидантної системи

у хворих на туберкульоз, n=83

                   r-коефіцієнт карбо-
  Фер-             нільних груп

  мент До ліку- Після ліку-
вання вання

SOD1 -0,572* -0,039
SOD2 -0,598* -0,270

Cat -0,844* -0,183

GSTP1 -0,569* -0,330*

GRed -0,763* -0,383*
GPx -0,892* -0,424*

Примітка. * — p<0,05.

Примітка. У чисельнику — до лікування; у знаменнику — після лікування;
* — достовірні відмінності між групами хворих на туберкульоз та здоровими
особами (p<0,05); ** — достовірні відмінності порівняно з вихідним рівнем до
лікування (p<0,05); *** — достовірні відмінності між аналогічними показника-
ми у порівнюваних групах хворих на туберкульоз без деструкції та з деструк-
цією легеневої тканини (p<0,05).

Таблиця 2
Активність антиоксидантної системи
у хворих на туберкульоз без деструкції
та з деструкцією легеневої тканини

     
Досліджувані

Хворі на туберкульоз

показники перифе- Здорові Без деструкції З деструкцією
     ричної крові особи, легеневої легеневої

n=53 тканини, n=37  тканини, n=46

SOD1, ум. од./мл 32,5±2,7 22,71±0,83* 21,34±0,62*
26,75±0,94*, ** 28,02±0,83**

SOD2, ум. од./мл 21,3±1,5 15,08±0,56* 14,29±0,45*
1,16±0,60*, **,

 *** 18,89±0,41**

GSTP1, мккат/л 326,2±21,4 258,61±5,90* 251,59±5,12*
280,89±6,43*, ** 287,16±5,38**

GPx, мккат/л 213,4±14,8 140,41±2,80* 136,33±2,27*
149,71±3,93* 151,27±3,34*, **

Cat, мккат/л 38,6±2,7 29,26±0,56* 28,56±0,37*
31,38±0,61*, ** 31,61±0,69*, **

GRed, мккат/л 24,8±1,9 15,41±0,36* 14,60±0,25*
16,68±0,54* 18,88±1,48*, **

Карбонільні групи, 63,2±5,3 88,22±2,94* 92,25±2,18*
нмоль/мг білка 87,85±3,03* 82,30±2,38*, **
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у групі хворих з деструкцією ле-
геневої тканини, особливо ен-
зимів першої лінії захисту. Так,
рівень SOD1 підвищився до
86,22 %, що істотно не відрізня-
лося від контрольного рівня
(p>0,05), як і активність SOD2
(88,69 %; p>0,05).
Для другої лінії захисту АОС

було характерним подібне під-
вищення активності, зокрема
GSTP1 (88,03 % від рівня конт-
рольної групи; p<0,05). Актив-
ність інших ферментів також іс-
тотно підвищувалася (p<0,05),
але залишалася нижче контро-
льного рівня (p<0,05).
Вміст карбонільних груп до-

стовірно знизився порівняно
з вихідним рівнем (p<0,05), од-

нак залишався на 1/3 вищим
порівняно з контрольною гру-
пою (p<0,05).
Слід відмітити, що у хворих

на туберкульоз зниження ак-
тивності всіх досліджених ензи-
мів мало зворотний кореляцій-
ний зв’язок з вмістом карбоніль-
них груп у плазмі крові. При-
чому ступінь цього зв’язку був
або помірним (SOD1, SOD2,
GSTP1), або сильним (Cat, GRed,
GPx), тобто після курсу лікуван-
ня активність усіх ферментів
АОС підвищилася порівняно з
початковим рівнем, а вміст кар-
бонільних груп — помірно зни-
зився (p<0,05). Тому кореляцій-
ні зв’язки залишилися нега-
тивними, хоча для SOD1, SOD2

та Cat мали малу величину
(p>0,05).
За відсутності деструктив-

них процесів у легеневій ткани-
ні хворих на туберкульоз вира-
женість кореляції між знижен-
ням активності ферментів і під-
вищенням рівня карбонільних
груп достовірно не відрізняла-
ся від таких у загальній групі
хворих з деструкцією легеневої
тканини (табл. 3). Після ліку-
вання спостерігалися такі зміни
за вираженістю кореляції: за на-
явності деструкції тканини ле-
генів у хворих на туберкульоз
ступінь негативного кореляцій-
ного зв’язку був приблизно одна-
ковий для SOD1, SOD2, GSTP1
та GRed, але більше виражений
для Cat та GPx. Після курсу лі-
кування ступінь кореляційних
зв’язків слабшав і залишився
статистично суттєвим лише для
GRed та GPx (p<0,05). Анало-
гічний характер змін був вияв-
лений у групі хворих без де-
струкції легеневої тканини, але
статистично суттєвими послаб-
лення ступенів кореляційних
зв’язків після курсу лікування
не були (p>0,05), на відміну від
групи хворих з деструкцією ле-
геневої тканини
Вивчення активності комп-

лексу ензимів АОС у перифе-
ричній крові дозволяє певною
мірою оцінити загальний анти-
оксидантний статус у хворих на
туберкульоз, враховуючи вира-
женість самого туберкульозно-
го процесу, дію протитуберку-
льозних препаратів й алімен-
тарних антиоксидантів.
Встановлено, що in vitro M. tu-

berculosis має високу стійкість
до пошкодження ДНК при ма-
лих концентраціях H2O2, але
при високих концентраціях по-
рушується процес транскрипції,
що призводить до загибелі мі-
кобактерії. Механізм пошко-
дження пов’язаний з порушен-
ням генної активності, що ко-
дує Fe-S-кластер білків регене-
рації, включаючи пошкоджен-
ня Fe. Експресія кількох генів
захисту від окиснювального
стресу була підвищеною [14].
Автори вважають, що тим са-
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Рис. 1. Активність ферментів антиоксидантної системи та вміст кар-
бонільних груп у хворих на туберкульоз легенів без деструкції та з дест-
рукцією легеневої тканини до та після лікування (порівняно зі здоро-
вими особами – 100 %): а — до лікування; б — після лікування; 1 — до-
стовірні відмінності між групами хворих на туберкульоз та здоровими
особами (p<0,05); 2 — достовірні відмінності порівняно з вихідним
рівнем до лікування (p<0,05); 3 — достовірні відмінності між аналогіч-
ними показниками в групах а та б (p<0,05)
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мим M. tuberculosis постійно
працює в напрямку захисту від
окиснювального стресу.

M. tuberculosis може індуку-
вати вироблення активних форм
кисню (АФК) макрофагами і
нейтрофілами, що при подаль-
шому виснаженні ферментних
та інших компонентів АОС ор-
ганізму, як правило, призво-
дить до виникнення окисню-
вального стресу, що є одним з
патогенетичних проявів тубер-
кульозної інфекції [1]. В ураже-
них тканинах на тлі неспро-
можності АОС відбувається
подальше руйнування клітин і
розповсюдження процесу.
Збільшення експресії MnSOD

забезпечує захист від пошко-
джень вільними радикалами, гі-
пероксії та цитотоксичності, ін-
дукованої фактором некрозу
пухлини-альфа (TNF-α) [15]. Цей
фермент є важливим регуля-
торним медіатором у віднов-
ленні пошкоджених тканин [16].
Каталаза застосовується клі-

тинами для швидкого віднов-
лення перекису водню до менш
реактивного газоподібного кис-
ню та води. Вона окиснює різ-
ні токсичні речовини: формаль-
дегід, мурашину кислоту, фено-
ли, спирти. При цьому викорис-
товується перекис водню. У ра-
зі ураження клітини патогенни-
ми мікроорганізмами, такими
як M. tuberculosis, останні про-
дукують каталазу для деактива-
ції активних форм кисню з ме-
тою виживання в організмі ха-
зяїна [17].
Відомо, що активність різ-

них ферментів АОС при тубер-
кульозі знижується на тлі підви-
щення вмісту продуктів пере-
кисного окиснення ліпідів [18].
Визначення рівня карбонільних
груп одночасно з активністю
ензимів АОС важливо для оцін-
ки антиоксидантного статусу
[14]. Як відомо, вміст карбо-
нільних груп у плазмі крові по-
в’язаний з підвищенням про-
дукції АФК, зниженням швид-
кості їх нейтралізації ензимами
АОС і, крім того, підвищенням
окиснення білків [19]. У наших
дослідженнях встановлено знач-

не збільшення рівня карбоніль-
них груп у хворих на тубер-
кульоз. При цьому відзначена
чітка негативна його кореляція
з активністю всіх досліджу-
ваних ферментів АОС (p<0,05).
У всіх випадках у загальній гру-
пі хворих наявний чітко вира-
жений зворотний кореляційний
зв’язок (p<0,05). Після курсу лі-
кування коефіцієнти кореляції
значно знижуються, залишаю-
чись статистично значущими в
групі глутатіонзалежних фер-
ментів (p<0,05). Збереження
зворотної кореляції пояснюєть-
ся тим, що після 2 міс. хіміоте-
рапії ферментативна активність
АОС хоча й підвищується, але
залишається істотно нижчою,
ніж у здорових осіб, а рівень
вмісту карбонільних груп збері-
гається на досить високому рів-
ні (p<0,05).
На думку S. M. Dalvi et al.

[20], АФК можуть бути основ-
ним джерелом окисного по-
шкодження тканин при тубер-
кульозі. Рівень продуктів пере-
кисного окиснення ліпідів може
співвідноситися зі ступенем по-
шкодження тканин.
Підтвердженням такого при-

пущення можуть бути дані J. C.
Ho et al. [21], які досліджували
активність MnSOD у плазмі кро-
ві хворих на рак легенів. Вста-
новлено, що активність цього
ферменту набагато нижча, ніж

у здорових людей. Автори вва-
жають, що це зниження — наслі-
док підвищеної продукції АФК
у раковій пухлині та їх вихід у
системний кровотік. При цьому
низька специфічна активність
MnSOD у крові може викли-
катися, можливо, окиснюваль-
ним пошкодженням білкової
структури ферменту. Аналогіч-
ні результати отримали P. Pa-
supathi et al. [22], вивчаючи ак-
тивність SOD при раку шлунка
у курців.
Можливо, що підвищення

вмісту карбонільних груп у плаз-
мі крові та зниження фермен-
тативної активності АОС у хво-
рих на туберкульоз якраз знач-
ною мірою пов’язано з окиснен-
ням білків, до яких належать і
ферменти [23; 24]. Це може бути
ще одним з механізмів патоге-
незу туберкульозної інфекції,
особливістю якої є тривалий, ча-
сто хронічний перебіг. Пошко-
дження білків плазми крові від-
бувається протягом тривалого
часу. Туберкульоз — специфіч-
ний запальний процес, який має
тривалий часовий характер. То-
му оцінка рівня вмісту карбо-
нільних груп у плазмі крові іс-
тотно полегшує оцінку обсягу
окиснювального стресу [3].
Після двомісячного курсу лі-

кування загальний антиоксидант-
ний статус у хворих на тубер-
кульоз поліпшується. Активність

Таблиця 3
Кореляція між вмістом карбонільних груп

і активністю ферментів антиоксидантної системи
у хворих на туберкульоз без деструкції
та з деструкцією легеневої тканини, n=83

            r-коефіцієнт карбонільних груп

   
Фер-

                   Без деструкції                          З деструкцією
   
мент

           легеневої тканини, n=37           легеневої тканини, n=46

До ліку- Після ліку- До ліку- Після ліку-
вання вання вання вання

SOD1 -0,488* -0,106 -0,651* 0,057

SOD2 -0,595* -0,254 -0,590* -0,224
Cat -0,846* -0,206 -0,840* -0,184

GSTP1 -0,684* -0,351 -0,448* -0,294

GRed -0,813* -0,186 -0,692* -0,538*

GPx -0,890* -0,301 -0,892* -0,543*

Примітка. * — p<0,05.
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усіх досліджуваних ензимів АОС
підвищується на тлі зниження
вмісту карбонільних груп. Од-
нак рівня, відповідного здоро-
вим людям, жодний показник
не досягає. При цьому значно
змінюється й ступінь вираже-
ності кореляційних зв’язків, що
може бути пов’язано з різним
відновним потенціалом кожно-
го з цих ферментів, неоднознач-
ною дією протитуберкульоз-
них лікарських засобів на про-
дукцію АФК та компоненти
АОС, а також різною чутливіс-
тю різних білкових молекул до
шкідливої дії самих хіміопре-
паратів.
Таким чином, у хворих на

туберкульоз відбуваються сис-
темні порушення антиоксидант-
ного статусу. Одночасне ви-
вчення ферментативної актив-
ності різних компонентів АОС
і рівня карбонільних груп пери-
феричної крові дозволяє визна-
чити обсяг окиснювального
стресу та його зміну в процесі
проведеного лікування і дати
більш повну оцінку ефектив-
ності лікування з включенням у
стандартні схеми терапії лікува-
льних заходів, спрямованих на
відновлення рівноваги в про-
дукції АФК та їх нейтралізації
компонентами АОС.
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О. О. Сметюк
СТАН АНТИОКСИДАНТНИХ ФЕРМЕНТНИХ СИС-

ТЕМ І РІВНЯ КАРБОНІЛЬНИХ ГРУП ПЕРИФЕРИЧНОЇ
КРОВІ ХВОРИХ НА ТУБЕРКУЛЬОЗ ЛЕГЕНЬ ЗАЛЕЖНО
ВІД ХАРАКТЕРУ ПЕРЕБІГУ ЗАХВОРЮВАННЯ

У роботі освітлені результати аналізу взаємозв’язків
активності ферментів антиоксидантної системи (АОС) та
характеру перебігу туберкульозного процесу. Одночасне
вивчення ензимної активності різних компонентів АОС та
рівня карбонільних груп периферичної крові дозволяє виз-
начити зміну окиснювального стресу в процесі проведено-
го протитуберкульозного лікування. Установлена обернена
кореляція між цими показниками: підвищення після дво-
місячного курсу терапії рівня активності антиоксидантних
ферментів, які до лікування були знижені (p<0,05), та зни-
ження початково підвищеного рівня карбонільних груп
білків у групах хворих на туберкульоз із деструкцією та без
деструкції легеневої тканини вказує на певне відновлення
в системі антиоксидантного захисту.

Ключові слова: ферменти антиоксидантної системи, де-
структивні форми туберкульозу.

UDC 616.24-002.5-036:612.015.11
Yu. I. Bazhora, P. P. Iermuraki, Yu. S. Pyatnitsky,

O. O. Smetyuk
CONDITION OF ANTIOXIDANT ENZYMATIC SYS-

TEM AND LEVEL OF CARBONIL GROUPS OF PE-
RIPHERIC BLOOD OF PULMONARY TUBERCULOSIS
PATIENTS DEPENDING ON TYPE OF DISEASE COURSE

This paper presents the results of the analysis of the rela-
tionships between the enzyme activity of the antioxidant sys-
tem (AOS) and the nature of the development of the tubercu-
lous process. A simultaneous study of the enzymatic activity
of the various components of the AOS and the carbonyl groups
in the peripheral blood was conducted in order to determine
the changes in the oxidative stress during the anti-TB treatment.
An inverse correlation between these indicators was established:
the increase after two months of therapy of the level of antioxi-
dant enzymes’ activity, which was reduced before the start of
the treatment (p <0,05), along with the reduction of the initial-
ly elevated levels of the protein carbonyl groups in tuberculo-
sis patients with destruction of the lung tissue and without it
points at a certain recovery in the antioxidant defense system.

Key words: enzymes, AOS, destructive forms of tubercu-
losis.

Вступ

Прогресивний розвиток хі-
мічної галузі вітчизняного ви-
робництва залежить від підви-
щеного попиту на високоякісні
й одночасно недорогі товари
народного споживання та роз-
ширення їх асортименту, кон-
курентоспроможності на світо-
вому ринку. Усе це привело до
появи нових хімічних речовин
і розширило сферу їх застосу-

вання. Перевага застосування
синтетичних поверхнево-актив-
них речовин протягом останніх
10–20 років і в промисловості, і
в побуті є очевидною, але су-
часні миючі засоби біологічно
не розкладувані та потрапля-
ють у ґрунтові води, а з часом
у водну флору і фауну [5; 10–12].
Численні дослідження вказують,
що у навколишньому середо-
вищі циркулює значна кількість
хімічних речовин, яким власти-

ві специфічні віддалені наслід-
ки [1; 2]. Вони здатні здійсню-
вати на організм специфічний
вплив без помітних загальноток-
сичних ефектів, що проявля-
ються не у період їх дії або відра-
зу після її закінчення, а у відда-
лені терміни життя індивідуумів,
часто відтерміновані від хіміч-
ної експозиції багатьма роками
і навіть десятиріччями [4; 6–9].
Для суспільства дуже небез-

печними є хімічно зумовлені
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