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1. Вступ
Вивчення особливостей поєднаного перебігу 

бронхіальної астми та хронічного обструктивного 
захворювання легень (ХОЗЛ) – астма-ХОЗЛ поєд-
нання (АХП) стало одним з найцікавіших напрямків 
дослідження бронхообструктивних захворювань в 
останні роки. Значна увага приділяється як рисам 
клінічного перебігу і коморбідним станам, так і па-
тогенетичним механізмам запалення та порушень 
функції зовнішнього дихання. Ведеться пошук ін-
дивідуально найкращих варіантів терапії при різних 
фенотипах даної сполученої патології, оприлюднено 
багато класичних статистичних результатів з оцінки 
параметрів, що вивчаються [1, 2].

Дещо менше доступно даних щодо так званих 
клінічних результатівабо наслідків АХП, які є фун-
даментальною категорією клінічної епідеміології та 
пов’язані з клінічно важливими для пацієнта подіями. 
Це такі клінічні явища, як смерть, наявність захво-
рювання, дискомфорт, інвалідизація, незадоволення 
якістю життя [3].

Для пересічного хворого з АХП клінічно важ-
ливими є насамперед, симптоми захворювання. Так 
задишка та асоційовані з нею почуття задухи і неста-

чі повітря яка безпосередньо спричинює страждання 
пацієнта, так і опосередковано знижує толерантність 
до фізичного навантаження (інвалідізація). При по-
єднанні задишки з іншими притаманними для АХП 
симптомами (кашель, продукція мокроти, утруднене 
виведення мокроти) не тільки обмежується денна 
активність, але порушується сон хворого, що в сумі 
порушує якість його життя [4, 5].

2. Обґрунтування дослідження
Для оцінки задишки та симптомів ХОЗЛ впро-

ваджено універсальні опитувальники з чіткими гра-
даціями їх ступеню тяжкості. Задишка є комплексним 
суб’єктивним відчуттям, важливим симптомом респі-
раторних та серцево-судинних захворювань [6]. Для 
оцінки симптомів у пацієнтів з ХОЗЛ існує декілька 
валідизованих опитувальників. GOLD пропонує за-
стосовувати Модифіковану шкалу для оцінки тяжкості 
задишки mMRC та тест з оцінки ХОЗЛ (САТ) [7]. Мо-
дифікована шкала задишки добре корелює з іншими 
інструментами для вимірювання статусу здоров’я [8].

Шкала включає в себе 5 тверджень, які містять 
весь спектр легеневої недостатності від 0 (немає за-
дишки) до 4 (максимально виражена задишка).
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Тест оцінки ХОЗЛ (САТ) дозволяє оцінити 
вплив, який ХОЗЛ справляє на самопочуття та по-
всякденне життя хворих [6, 9]. Тест містить 8 пунк-
тів, які характеризують погіршення статусу здоров’я 
при ХОЗЛ. Загальна сума балів може становити від 
0 (найкращий показник) до 40 (найгірший показник); 
тісно корелює із статусом з здоров’я, що вимірюється 
згідно опитувальника госпіталю св. Георгія [10]. 

Також існують визнані інструменти оцінки 
якості життя хворих, серед яких – Європейський 
опитувальник оцінки якості життя (EQ5D). Опи-
тувальник включає 5 запитань, що оцінювались за 
3-бальною шкалою та відображали: рухливість, са-
мообслуговування, активність в повсякденному жит-
ті, біль та дискомфорт, занепокоєність та депресію. 
Якість життя оцінювали на основі суми отриманих 
балів. Максимально висока якість життя хворого при 
0 балів, максимально низька – при 10 балах [11, 12].
Опитувальник EQ5D також включає у себе візуальну 
аналогову шкалу, за якою пацієнти самостійно від-
мічають стан свого здоров›я за 100-бальною шкалою.

На сьогоднішній день у літературі не знайдено 
даних про характеристику факторів, що впливають 
на протікання сполучною бронхообструктивною па-
тологією. 

3. Мета дослідження
Вивчити фактори, що обтяжують клінічний 

перебіг та порушують якість життя хворих з АХП 
для їх своєчасної та раціональної модифікації.

4. Матеріали та методи
Дослідження проводилось на протязі 2016–2017 

років на базі ДУ «Національний інститут фтизіатрії 
і пульмонології ім. Ф. Г. Яновського». Дослідження 
було узгоджено із локальним комітетом з медичної 
етики Національного інститут фтизіатрії і пульмо-
нології ім. Ф. Г. Яновського НАМН України (НІФП 
НАМНУ), учасники були ознайомлені із протоколом 
дослідження та підписали форму інформованої згоди 
на участь в дослідженні.

В дослідження були включені пацієнти з озна-
ками АХП (n=140), середній вік 58,56±0,81 років, яким 
проводиться базисна терапія, але на її фоні наявні 
виражені симптоми та порушення функції зовнішньо-
го дихання. Діагноз АХП виставлявся за критеріями 
наведеними в основних міжнародних керівництвах 
з ведення хворих БА та ХОЗЛ – GINA та GOLD [13, 
14]. У всіх хворих були персистуючі, але варіабельні 
симптоми, характерні для БА та ХОЗЛ, стан хворих 
був стабільний, відсутні загострення за 2 місяці до 
початку дослідження. Середній об’єм форсованого ви-
диху за першу секунду (ОФВ1) хворих був (59,0±1,4) %  
та співвідношення ОФВ1 до форсованої життєвої єм-
ності легень (ФЖЕЛ) – ОФВ1/ФЖЄЛ – (53,6±0,8) %. У  
91 пацієнта захворювання дебютувало з БА, в 49 інших 
випадках спочатку було виставлено діагноз ХОЗЛ. 

Усім пацієнтам проводили: збір анамнезу та за-
гальноклінічне дослідження, вимірювання маси тіла 
та зросту, вимірювання офісного систолічного арте-

ріального тиску (САТ), діастолічного артеріального 
тиску (ДАТ), пульсового артеріального тиску, спіро-
метрію, бодіплетизмографію та імпульсну осциломе-
трію (“MasterScreenPneumo”, CardinalHealth» (Німеч-
чина)), добове моніторування артеріального тиску 
(EC-3H/ABP (Labtech, Угорщина)), ехокардіографію 
(VIVID E9, GeneralElectric), визначення індексу ко-
морбідності Чарльсона, оцінку ХОЗЛ за тестом з 
оцінки ХОЗЛ (CAT), визначення якості життя хворих 
згідно з опитувальником EQ5D, оцінку рівня задиш-
ки за шкалою mMRC, визначення індексу BODE за 
шкалою Celli та співавторів [15], оцінку загально-
го кардіоваскулярного ризику за шкалою SCORE, 
тест із 6-хвилинною ходьбою згідно зі стандартним 
протоколом [16]. Також кількісним методом ІФА ви-
значали рівень високоспецифічного С-реактивного 
білку та інтерлейкіну 5 (Il 5) сироватки крові.

Для оцінки узагальненої вірогідності розвит-
ку окремих подій під впливом декількох факторів 
ризику було застосовано критерій Кохрана-Манте-
ля-Хензеля за допомогою програмного забезпечення 
ReviewManager (RevMan 5.3) [17]. Для побудови 
діаграми, що ілюструє вагу впливу факторів, що ви-
вчаються, на загальний результат використовувалися 
функції програми MSExcel.

5. Результати дослідження
В процесі аналізу отриманих даних серед об-

стежених хворих встановлено, що на ступінь задиш-
ки та інших симптомів впливають не тільки пору-
шення функції зовнішнього дихання, а й запальний 
процес та супутня патологія. Фактори ризику виник-
нення тяжкої задишки (2 і більше балів за шкалою 
mMRC) у хворих з АХП представлені на діаграмі 
(рис. 1). Для хворих з тяжкою задишкою притаманні 
низька переносимість фізичного навантаження та 
високий індекс BODE, які зустрічаються відповідно 
в 17 та 12 разів частіше, ніж у хворих без задишки та 
з легкою задишкою. Падіння FEV1 нижче 80 % від 
повинних величин збільшує ризик тяжкої задишки в 
2 рази, а нижче 50 % – у 8 разів.

Тяжку задишку відчувають хворі з легеневою 
гіперінфляцією (високими ITGV та ITGV/TLC), яка 
драматично наростає при зниженні ємності вдиху 
у складі загальної ємності легень (при IC/TLC<25 %  
ризик тяжкої задишки збільшується у 20 разів). Збіль-
шений опір дихальних шляхів як загальний (R5), так 
і на рівні крупних (R20) та дрібних бронхів (R5-R20) 
збільшують ризик тяжкої задишки в 3,21, 2,40 та  
2,92 рази відповідно. Активність еозинофільного 
(ІЛ5 більше 4,43 пг/мл) та системного (СРП більше 
6 мг/л) запалення також обумовлюють виникнення 
задишки, збільшуючи ризик її тяжкого перебігу 
більше ніж у двічі. При обстеженні функціонального 
стану серцево-судинної системи встановлено, що 
підвищення пульсового артеріального тиску також 
асоціюється з тяжкістю задишки.

Чинники, що впливають на комплекс прита-
манних для ХОЗЛ симптомів, представлені на діа-
грамі (рис. 2).
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Рис. 1 Фактори ризику виникнення тяжкої задишки (2 і більше балів за шкалою mMRC) у хворих з АХП 
(відношення шансів та 95 % довірчий інтервал)
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Рис. 2 Фактори ризику тяжкого клінічного перебігу АХП (21 і більше балів за шкалою САТ)  
(відношення шансів та 95 % довірчий інтервал)
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На загальну тяжкість клінічних симптомів 
впливає не тільки сама задишка і високий індекс 
BODE, які зустрічаються в 2 рази частіше, ніж у 
хворих з легшими проявами симптомів, але й ко-
морбідні стани та порушення функції зовнішнього 
дихання. Аналогічно з тяжкою задишкою, більшу 
ступінь клінічних симптомів відчувають хворі з 
легеневою гіперінфляцією (високими ITGV та ITGV/
TLC), а також зниженням IC/TLC <25 %. Збільше-
ний опір дрібних бронхів (R5-R20) також асоцію-
ється з більш тяжкими клінічними симптомами. 
Клінічні симптоми АХП тісно пов’язані з супут-
ньою патологією – атеросклерозом, артеріальною 
гіпертензією, легеневою гіпертензією, та низькою 
прогнозованою тривалістю життя за індексом ко-
морбідності Чарльсона.

Якість життя порушується не тільки за раху-
нок деяких чинників, що формують тяжку задишку 
та клінічні симптоми, але й за рахунок інших факто-
рів (рис. 3).

Окрім зниження толерантності до фізичного 
навантаження, бронхообструкції, легеневої гіперін-
фляції та підвищення опору дрібних бронхів на 
зниження якості життя впливають високий кардіова-
скулярний ризик за шкалою SCORE і факт початку 
захворювання з ХОЗЛ.

5. Обговорення результатів дослідження
При вивченні клінічно важливих для хворого 

проявів АХП знайдені загальновизнані закономір-
ності, що бронхіальна обструкція (як зниження 
FEV1 за даними спірометрії, так і високий бронхі-
альній опір за даними імпульсної осцилометрії), а 
також легенева гіперінфляція прямо впливають на 
більш тяжкий перебіг захворювання, що співпадає 
із даними попередніх досліджень [1, 2]. Внесок ле-
геневої гіперінфляції у формування тяжкої задишки 
складає 18,3 %, а вплив високого опору дихальних 
шляхів – 27,6 %.

Новизною роботи є встановлення зв’язку між 
запальним процесом і ступенем задишки, адже ак-
тивне еозинофільне запалення з високим рівнем 
ІЛ5 достовірно підвищує ризик тяжкої задишки в  
2,36 рази, а системне запалення з високим рівнем  
СРП – в 2,15 рази. При цьому вага двох запальних фак-
торів складає 20,4 %, в той час як зниження FEV1 має 
вагу лише 11,8 %. Проте падіння FEV1 нижче 80 % від 

повинних величин збіль-
шує ризик тяжкої задишки 
в 2 рази, що свідчить про 
необхідність проведення 
адекватної бронхолітичної 
терапії хворим в комплексі 
з протизапальною терапією. 
Бронхолітична терапія, за-
звичай, має на меті не тіль-
ки збереження рівню FEV1, 
але й попередження виник-
нення або прогресування 
гіперінфляції легень.

Порушення у роботі 
серця (підвищення пульсово-
го артеріального тиску вище 
50 або вище 60 мм рт. ст.)  
підвищує ризик тяжкої за-
дишки в 6,96 та 4,90 разів 
відповідно з вагою факторів 
10,1 %. У хворих, які за да-
ними добового моніторин-
гу АТ мають статус «non-
dipper» та «night-picker», 
ризик наявності тяжких 
клінічних симптомів за 
САТ-тестом підвищується 
на 63 та на 50 % відповід-
но. Статус «dipper» навпаки 
має проективний прогноз: 
ризик тяжкого клінічного 
перебігу АХП у хворих з 
нічним паттерном АТ за ти-
пом «dipper» складає лише 
0,47 (з 95 % довірчим інтер-
валом від 0,23 до 0,93) та 
вагою фактора 18,1 %.

Знайдено ще один «проективний» фактор збе-
реження задовільного рівню якості життя хворих –  
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Рис. 3 Фактори ризику зниження якості життя (50 і менше балів за  
візуально-аналоговою шкалою EQ5D) хворих з АХП (відношення шансів та 95 % 

довірчий інтервал)
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це початок захворювання з астми. При початку 
захворювання з ХОЗЛ ризик гіршої якості життя 
складає 3,21 рази,а при першому діагнозі БА ри-
зик погіршення якості життя зменшується втричі і 
складає 0,31 з 95 % довірчим інтервалом від 0,14 до  
0,69 %) та вагою фактора 21,4 %. Це можна пояснити 
тим, що хворі з астмою, на відміну від хворих на 
ХОЗЛ більш своєчасно починають отримувати адек-
ватну терапію захворювання [2].

7. Висновки
1. Одними з найважливіших для пацієнтів клі-

нічними наслідками АХП є тяжкість задишки та 
інших симптомів захворювання, а також зниження 
якості життя хворих. 

2. Легенева гіперінфляція та бронхіальна об-
струкція (особливо на рівні дрібних бронхів) – ос-

новні чинники, що одночасно обумовлюють як 
тяжкий перебіг захворювання, так і незадовільну 
якість життя хворих.

3. Активність еозинофільного та системного 
запалення є чинниками тяжкої задишки, а супут-
ня серцево-судинна патологія обтяжує не тільки 
задишку, але й ступінь інших клінічних проявів 
захворювання.

4. Практичні висновки даної роботи відповіда-
ють впровадженим рекомендаціям щодо лікування 
хворих на АХП: це ефективна протизапальна та брон-
холітична терапія з особливим акцентом на своєчасне 
виявлення та адекватне лікування супутньої патології.

Подяки
Робота виконана за рахунок коштів державно-

го бюджету України.
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І. Вступ
Парвовірус В19 широко поширений в попу-

ляції людей, більш ніж 80 % дорослого населення є 
серопозитивними. У 25–68 % випадків парвовірусна 
інфекція В19 має безсимптомний перебіг [1]. Парво-
вірус В19 – це ДНК-вірус, що виявляє тропізм до 
еритробластів, в яких він літично розмножується, 
викликає інфекційну еритему, або «п’яту хворобу». 
При інфікуванні вагітних жінок можливе  внутріш-
ньоутробне ураження плода з розвитком водянки 
плода. Під час вагітності до парвовірусної інфекції 
сприйнятливі 1–5 % жінок, в період підйому захво-
рюваності – до 3–34 %  [2]. Найтяжчі наслідки для 
плода виникають внаслідок його інфікування парво-
вірусом В19 наприкінці 1-го та в 2-му триместрах 
вагітності, а найсприятливіший перебіг інфекції з 
можливою редукцією симптомів водянки спостері-
гається при інфікуванні в 3-му триместрі вагітності 
[3].  Ці  результати спрямовують нас на подальше 
вивчення особливостей імунологічної відповіді  ва-
гітних жінок з парвовірусною інфекцією  у різних 
термінах вагітності.  

2. Обґрунтування дослідження
Особливо важливими в стримуванні вірусних 

інфекцій є інтерферони (ІФН), які утворюються на 

ранній стадії інфекції та створюють першу лінію 
захисту від більшості вірусів [4], оскільки відповіда-
ють за наведення і підтримання стану несприйнят-
ливості до вірусних інфекцій [5]. ІНФ-α, як фактор 
вродженої резистентності організму, одним з перших 
цитокінів реагує на проникнення вірусу і грає кон-
трольно-регуляторну роль в збереженні гомеостазу 
в організмі людини. Противірусний ефект ІНФ-α 
здійснюється опосередковано через синтез під його 
впливом ферментів і інгібуючих пептидів, які бло-
кують процеси транскрипції та трансляції вірусного 
генома і індукують каскад реакцій, що приводить до 
елімінації вірусної ДНК/РНК [6]. При впровадженні 
вірусу під впливом ІНФ-α та ІЛ-12 наївні T-хелпери 
(Тh0) трансформуються в Т-хелпери 1 типу (Тh1), які 
сприяють розвитку імунітету клітинного типу. Крім 
того Тh1 продукують ІНФ-γ і тим самим забезпечу-
ють найбільш ефективну клітинну імунну відповідь 
[7]. У свою чергу ІФН-γ активує клітини моноцитар-
но-макрофагальної ланки, природні кілери (NK-клі-
тини), Т- і В-лімфоцити, сприяючи посиленню їх 
цитотоксичності, продукції молекул адгезії та інших 
прозапальних і протизапальних цитокінів [8].

В процесі взаємодії клітин імунної системи за 
допомогою цитокінів запускаються метаболічні про-
цеси, які можуть побічно відбивати динаміку і стан 
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ВМІСТ α-, γ-ІНТЕРФЕРОНУ ТА НЕОПТЕРИНУ В СИРОВАТЦІ КРОВІ У ЖІНОК З 
ПАРВОВІРУСНОЮ ІНФЕКЦІЄЮ В РІЗНІ ПЕРІОДИ ВАГІТНОСТІ 
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Метою дослідження було визначення вмісту α-, γ-інтерферону (ІФН) та неоптерину в сироватці крові 
вагітних жінок з парвовірусною інфекцією у різні терміни гестації і в залежності від наявності клініч-
них ускладнень вагітності. У жінок за наявністю клінічних ускладнень в різні періоди вагітності виявляв-
ся достовірно понижений рівень α-ІФН і достовірно підвищений рівень γ-ІФН в порівнянні до вагітних без 
ускладнень. Високі рівні неоптерину в сироватці крові інфікованих вагітних в різні триместри свідчить про 
активацію клітинного імунітету під впливом дії γ-ІФН, найбільші відхилення виявлені у жінок з клінічними 
ускладненнями вагітності
Ключові слова: парвовірусна інфекція, вагітність, альфа- та гамма інтерферон, неоптерин


