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При ХОЗЛ у поєднанні з гастроентерологічною па�
тологією розвивається оксидативний стрес [3,

13]. В.А. Норейко (2005) довела, що у хворих на хро�
нічний некалькульозний холецистит у поєднанні з
хронічними обструктивними процесами в легенях
підвищуються рівні як проміжних (дієнових кон'югат),
так і кінцевого (малонового діальдегіду) продуктів
перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) на тлі пригні�
чення ферментів системи антиоксидантного захисту.

М.В. Моргуліс (2005) простежила зв’язок оксида�
тивного стресу з цитокіновим механізмом реакції
імунної системи у хворих на ХП у поєднанні з хроніч�
ним необструктивним бронхітом [11].

Головним механізмом прогресування і рецидивуван�
ня хвороби є активізація оксидативного стресу [24].
Отже, роль оксигеназних реакцій у патогенетичних
процесах вивчено достатньою мірою [8, 16, 19, 20].

Таким чином, важливою патогенетичною ланкою в
розвитку і прогресуванні хронічних запальних захво�
рювань травного каналу та бронхолегеневої системи
є оксидативний стрес з його шкідливою дією на
структуру і функцію тканин та органів. Визначення ро�
лі ПОЛ у патогенезі розвитку ХОЗЛ і ХП дало змогу
виділити їх у групу вільнорадикальної патології [5, 18].

Саме виразність змін у системі ПОЛ — антиокси�
дантний захист (ПОЛ—АОЗ) може свідчити про
швидкість прогресування патологічного процесу і ха�
рактер можливих ускладнень, що важливо для визна�
чення наслідків хвороби [12], імовірності рецидивів
та інвалідизації.

Загострення ХОЗЛ і ХП гасять базисною терапією
(протизапальною, антисекреторною, спазмолітичною,
муколітичною або ферментною, міогенними спазмо�
літиками, дезінтоксикаційною тощо), але вона не
сприяє розвитку стійкої ремісії і не закріплює досяг�
нення. Механізм такого стану може бути пов’язаний з
такими патогенетичними ланками згаданого поєднан�
ня захворювань, як «стрес — антистрес», «оксидан�
ти — антиоксиданти», «протеїнази — антипротеїнази»
[23], однак провідним усе ж таки залишається меха�
нізм недостатності антиоксидантної системи. Тому
обов’язковою є антиоксидантна терапія.

В.О. Барабой і Д.А. Сутковой [1] узагальнили підхо�
ди до тактики АОЗ із позиції функціонального стану
організму і його ендогенних резервів і пов’язали ак�
тивізацію ПОЛ з розвитком адаптаційного синдрому,
його трьома, виділеними ще Г. Сельє, стадіями (стан
тривоги, резистентності, виснаження). Автори зосе�

редили увагу на тому, що первинна активізація ПОЛ,
характерна для стану тривоги, має інформаційний ха�
рактер і відбувається на тлі мобілізації ендогенних ан�
тиоксидантних (АО)�резервів, зазвичай достатніх для
підтримання про� і антиоксидантної рівноваги за умов
нетривалого і не надто сильного впливу. Якщо прог�
ноз щодо екстремальних впливів несприятливий, то
для ефективного переходу в стадію резистентності і
підтримання антиоксидантної активності (АОА) треба
провести нетривалу (3—5 діб) комплексну АО�тера�
пію. Якщо перехід до стадії резистентності відбувся
(про що свідчить односпрямована незначна активіза�
ція ПОЛ і АОА), то деякий час, інколи до 7—10 діб, ба�
жано продовжити антиоксидантну (АО)�терапію, змі�
нивши препарати залежно від результатів клінічних
аналізів. Нормалізації рівноваги ПОЛ — АОА на цьому
етапі можна досягти завдяки застосуванню комплекс�
них препаратів мембранопротекторної, імуностиму�
лювальної та антиоксидантної дії.

Успішність переходу до стадії резистентності і пов�
не одужання значною мірою залежать від уміння під�
тримати про�АО�рівновагу, адже зсув вліво чи вправо
провокує перехід у стадію виснаження, до хронічного
стресу і глибоких хронічних станів за різних уражень.
Якщо, попри всі зусилля, переходу до хронічного
стресу все�таки не вдалось уникнути, то АО�терапію
належить продовжити, змінивши підходи. Властива
цьому етапу активізація ПОЛ має вторинний харак�
тер і відбувається на тлі виснаження ендогенних ре�
зервів, реалізує деструктивний вплив на біологічні
мембрани. Тому всі зусилля повинні бути спрямовані
на стимуляцію ослаблених резервів [3, 7, 13].

Стосовно вільнорадикального окиснення всі хімічні
компоненти живої клітини поділяють на: 1) субстрати
вільнорадикального окиснення — ненасичені жирні
кислоти (як вільні, так і в складі ліпідів); 2) білки та
нуклеїнові кислоти — основа біологічних структур,
що підлягають денатурації за взаємодії з продуктами
вільнорадикального окиснення; 3) каталізатори віль�
норадикального окиснення — іони металів змінної
валентності (мікроелементи); 4) біоантиокислювачі
як одна із захисних систем; 5) гальмівні сполуки —
відносно інертні у вільнорадикальному окисненні (на�
сичені жирні кислоти, холестерин).

Підсумовуючи сказане вище, робимо висновок, що
для корекції дисбалансу в системі ПОЛ—АОЗ при
ХОЗЛ із супутнім хронічним панкреатитом потрібно
вводити в комплекс лікування антиоксиданти.
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Тлумачення поняття «антиоксиданти» не є стабіль�
ним. Існує точка зору, що антиоксиданти — це сполу�
ки, які перешкоджають утворенню вільних радикалів
та запобігають розвитку хвороб, спричинених пош�
кодженням структур організму вільними радикалами.
До біоантиоксидантів належать речовини біогенного
походження, які здатні в разі хімічної взаємодії галь�
мувати вільнорадикальне окиснення незалежно від
механізму дії, але без необоротної інактивації фер�
ментних і генетичних систем [3].

Антиоксидантна терапія має ґрунтуватися на таких
принципах [14]:

· препарат повинен бути не панацеєю від усіх хво�
роб і замінювати адекватні препарати, а лише допов�
нювати комплексну терапію, створюючи сприятливе
тло для посилення терапевтичного ефекту;

· препарат повинен сприяти досягненню стану про�
оксидантно�антиоксидантної рівноваги, підвищенню
неспецифічної резистентності організму, запобігати
формуванню хронічної патології, сповільнити проце�
си старіння;

· антиоксиданти мають сприяти нормалізації вмісту
продуктів ПОЛ і відновленню резервів антиоксидант�
ної системи (АОС), тобто бути патогенетично доціль�
ними;

· призначати антиоксидантні препарати належить
індивідуально, з урахуванням типу порушення окис�
ного гомеостазу й під лабораторним контролем
ефективності терапії;

· доцільно використовувати природні антиокси�
дантні комплекси, які містять вітаміни, провітаміни,
мікроелементи, незамінні амінокислоти, меланоїди,
глюкозаміни;

· комплекси антиоксидантів ефективні за нетрива�
лого використання в близьких до фізіологічних дозах
повинні сприяти поверненню біосистем у стан проок�
сидантно�антиоксидантної рівноваги; їх мають при�
значати з урахуванням характеру стресу, хвороб, фі�
зичних навантажень, адже вони обумовлюють підви�
щену витрату антиоксидантних резервів;

· компенсувати реальну добову потребу в антиок�
сидантних препаратах, тому що вона може відчутно
коливатися залежно від віку пацієнта, маси тіла, ста�
ну здоров’я, способу життя тощо.

Оскільки на першому місці в класифікації компо�
нентів живої клітини стосовно вільнорадикального
окиснення стоять субстрати вільнорадикального
окиснення, то вплинути на них можна за допомогою
«Ессенціалє форте Н». Вибір цього препарату пояс�
нюється властивостями есенціальних фосфоліпідів
EPL, головним активним компонентом якого є 
1,2�дилінолеоїлфосфатидилхолін (DLPC). Саме EPL є
основою препарату [4]. Фосфоліпіди як основа біо�
логічних мембран виконують в організмі багато функ�
цій, та головна з них — формування подвійного ліпід�
ного шару в мембранах клітин. Біологічні мембра�
ни — основа, на якій відбуваються найважливіші про�
цеси життєдіяльності. Порушення функціонування
біомембран може бути не тільки причиною, а й нас�
лідком розвитку патологічних процесів. Згідно із за�
гальноприйнятою рідинно�мозаїчною моделлю,
структура біомембран є рідкокристалічним бімолеку�
лярним шаром ліпідів з гідрофобними групами зовні і
гідрофільними всередині, в якому вільно рухаються

периферичні та інтегральні білки. Найпоширеніші
мембранні ліпіди належать до класу фосфоліпідів,
подвійний шар їх стабілізується молекулами холесте�
ролу, протеїнами і гліколіпідами [7].

Відомо, що роль ліпідного компоненту в системі
полягає в створенні певного гідрофобного матриксу
для ферментів, а рідкий стан самої мембрани додає
їй динамічності. Якщо фермент позбавити ліпідної
фази, він стає нестабільним, агрегує і швидко втра�
чає активність, котра значною мірою залежить від фі�
зико�хімічного стану саме ліпідної фази мембрани.
Отже, в’язкість ліпідного бімолекулярного шару і
склад ліпідів — найважливіші чинники, від яких зале�
жить активність вбудованих у мембрани ферментів,
тобто препарат є мембраностабілізатором. Мембра�
ни клітин пов’язані з різними ензимними система�
ми — аденілатциклазою (клітинна мембрана), цито�
хромоксидазою (мітохондріальна мембрана), а також
тригліцеридліпазою, ліпопротеїнліпазою, холестеро�
лацилтрансферазою.

У нормі в організмі містяться фосфатидилхоліни з
лінолевою кислотою в другій позиції і насичені або
мононенасичені жирні кислоти у першій позиції, і
тільки невелику кількість (трохи більше від 1%) скла�
дають поліненасичені фосфатидилхоліни, наприклад
DLPC. Унаслідок уведення додаткової лінолевої кис�
лоти на першу позицію виходить додатковий зігнутий
ланцюг жирної кислоти. Така молекула гнучкіша і
займає більше простору в мембранах, ніж фосфати�
дилхолін з лінолевою кислотою тільки в другій пози�
ції. Таким чином, за допомогою поліненасичених
фосфатидилхолінів у EPL зменшується компактність
мембрани і збільшуються її гнучкість і плинність, що
сприяє активізації мембранозалежних процесів обмі�
ну речовин у клітині. Тобто EPL є універсальними ци�
топротекторами, а не тільки гепатопротекторами, що
свідчить на користь ширшого використання їх у лі�
карській практиці: в пульмонології при ХОЗЛ, а також
за поєднання ХОЗЛ з гепатитами та гепатозами; при
ХП, а також у разі поєднання ХП із ХОЗЛ. EPL захи�
щають мембрану клітин від пошкодження, відновлю�
ють мембранні структури клітини за рахунок вбудову�
вання молекул EPL у мембрани і заповнення щілин у
них, підвищують метаболічний, детоксикаційний,
екскреторний потенціали мембран. За рахунок цих
ефектів вони є так званим мембранним клеєм. Есен�
ціальні фосфоліпіди ЕРL гальмують синтез проза�
пальних цитокінів, забезпечують антиоксидантні
властивості мембран, захищають мітохондріальні і
мікросомальні ензими від пошкодження алкоголем
або токсинами, сповільнюють синтез колагену за ра�
хунок запобігання трансформації стелажних клітин у
колагенопродукувальні й підвищують активність ко�
лагенази (гальмування фібринолізу), впливають на
клітинний цикл та клітинну диференціацію, беруть
участь у синтезі простагландинів, впливають на агре�
гацію еритроцитів і тромбоцитів, мають гіполіпідеміч�
ний і гіпоглікемічний ефекти (підвищують чутливість
інсулінових рецепторів), поліпшують функціонування
транспортних систем гепатоциту. Отже, «Ессенціалє
форте Н» можна використовувати як мембраностабі�
лізатор, цитопротектор, препарат, що діє на межі
двох середовищ, а в цьому разі — як такий, що по�
ліпшує сурфактантну систему.
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Усі ці властивості EPL обґрунтовують патогенетичну
доцільність уведення «Ессенціалє форте Н» в ком�
плексну терапію хворих на ХОЗЛ у поєднанні з ХП. Ре�
комендовано вводити його по 10,0 мл внутрішньовен�
но повільно щоденно протягом 10 діб, а потім — перо�
рально по 2 капсули 3 рази на добу протягом 3 міс.

Антиоксидантну ланку можна ефективно коригува�
ти за допомогою такого антиоксиданта, як кверце�
тин. Кверцетин — найбільший із біофлавоноїдів інгі�
бітор ліпоксигенази, володіє антиоксидантним впли�
вом, блокує радикали як екзогенного, так і ендоген�
ного походження, володіє антигістамінним ефектом,
блокуючи вироблення гістаміну, серотоніну й лейко�
трієнів, має протизапальну і протинабрякову дію,
стабілізує клітинні мембрани, знижує проникність ка�
пілярів. Упливає на цитокінову ланку патогенезу, а
саме на рівень IL�6 та TNFα [9]. Стимулювання ви�
вільнення інсуліну з β�клітин підшлункової залози,
яке відбувається завдяки впливу на іони Са, робить
доцільним його застосування при ХП. Приймають
кверцетин по 1,0 г 3 рази на добу через 30 хв після
їди протягом 20 діб.

У частини хворих антиоксидантна терапія не ефек�
тивна. Це пов’язано з тяжкістю перебігу хвороби,
тривалістю, її станом ендокринної та імунної регуля�
ції, а також гіпоксією, гіпоксемією, гіперкапнією у
хворих на хронічний бронхіт у порівнянні ХП. У таких
випадках доцільно призначати унітіол. Це — вітчизня�
ний препарат, запропонований і впроваджений у
практику Інститутом фармакології та токсикології
АМН України. Доведена його ефективність як антиок�
сидантного препарату при цукровому діабеті [17]. Він
належить як до антиоксидантів прямої дії, так і до ан�
тигіпоксантів. Сірковмісні антиоксиданти максималь�
но виявляють свій вплив у блокуванні процесів пер�
оксидації в стадію «розгалуження» на початкових
етапах вільнорадикального окиснення. Встановлено,
що механізм дії унітіолу полягає у запобіганні нагро�
мадження перекисів унаслідок гальмування процесів
ПОЛ, інактивації активних форм кисню, сприяє підви�
щенню антирадикального захисту організму за раху�
нок як прямого руйнування первинних продуктів
ПОЛ — дієнових кон’югатів (ДК), так і опосередкова�
ного з участю ферменту глутатіонпероксидази, для
синтезу якого потрібен відновлений глутатіон, який у
разі введення унітіолу нормалізується.

Оскільки за поєднання ХОЗЛ і хронічного панкреа�
титу обов’язково потерпає імунна відповідь [11],
ефективним як для лікування, так і профілактики за�
гострень процесів є курсове використання «Ербісо�
лу». Це було доведено Т.М. Христич, К.Г. Шестаковою,
Т.Б. Кендзерською. «Ербісол» містить специфічні сиг�
нальні молекули, що активують природні, еволюційно
сформовані механізми пошуку та знешкодження па�
тологічних змін у органах і тканинах, сприяють повні�
шій реалізації генетичного потенціалу організму, тоб�
то він володіє антиоксидантною, мембранопротек�
торною, імуномодулювальною діями. Схема викорис�
тання «Ербісолу» така: по 2 мл внутрішньом’язово о
9.00—10.00 і 2 мл о 22.00 протягом 10 діб.

Значну роль у лікуванні ХОЗЛ із ХП слід відвести
антигомотоксичним препаратам, котрі посіли важли�
ве місце в лікуванні поєднаної патології [3, 13]. До
таких належать «Мукоза композитум» та «Момордика

композитум». «Мукоза композитум» сприяє дрену�
ванню міжклітинного простору і відновленню бар’єр�
них функцій слизових оболонок організму, особливо
органів дихання і шлунково�кишкового тракту. «Мо�
мордика композитум» справляє нормалізуючий, ре�
гулюючий, антиоксидантний і ферментостабілізую�
чий вплив на паренхіму підшлункової залози. З огля�
ду на сказане вище патогенетичними в лікуванні і
профілактиці рецидивів ХОЗЛ та ХП можна вважати
антиоксиданти, антигіпоксанти та імуномодулювальні
засоби. Їх призначають з урахуванням клінічного пе�
ребігу хвороб, імунної відповіді та показників оксида�
тивного стресу і системи антиоксидантного захисту.

Мета — вивчити вплив «Ессенціалє форте Н» та квер�
цетину при ХОЗЛ із ХП на клінічний перебіг цих хвороб і
систему оксиданти — антиоксидантний захист.

Матеріали та методи дослідження
Обстежено 50 хворих та 10 здорових осіб, серед

них було 32 чоловіки, 28 жінок. Поєднувалися хвороби
від 3 до 12 років.

Для верифікації хронічного бронхіту (в тому числі
ХОЗЛ) використовували комп’ютерну спірографію,
рентгенографію, електрокардіографію, ультразвуко�
ве дослідження на апараті «Ultramark�9». Критеріями
ХП були нерівність контурів і зниження ехо�сигналів,
збільшення підшлункової залози (особливо її голов�
ки), наявність осередків фіброзу.

Для вивчення особливостей змін у системі перок�
сидного окиснення ліпідів — антиоксидантного за�
хисту (ПОЛ—АОЗ) і здатності організму до компенса�
цій визначали вміст малонового альдегіду (МА)
(Ю.А. Владимиров, А.І. Арчанов, 1972) та відновлено�
го глутатіону (ВГ) (О.В. Травіна у модифікації І.Ф. Ме�
щишена, І.В. Петрової, 1983). В комплекс лікування
було введено «Ессенціалє форте Н» і кверцетин.

Результати та їхнє обговорення
І групу пацієнтів склали 12 хворих, у яких анамнес�

тичні дані вказували на такі чинники ризику: зловжи�
вання алкоголем, куріння, робота на шкідливому ви�
робництві. Показники малонового альдегіду дорівню�
вали (7,93 ± 0,2) мкмоль / л (у нормі — 6,64± 0,25), рі�
вень відновленого глутатіону — (5,54 ± 6,1) мкмоль / г Hb
(у нормі — 7,19 ± 0,3). До ІІ групи ввійшли 10 хворих, у
яких клінічні вияви хронічної дихальної недостатності
розвивалися після лікування з приводу гострого реци�
дивуючого панкреатиту, ускладненого лівобічною пнев�
монією із плевральним випотом. У них ці показники
становили відповідно 7,05 ± 0,44 і 6,21 ± 0,45.

ІІІ групу склали 15 хворих з ХП, у яких в анамнезі не
вказувалося на зв’язок з ХОЗЛ. Найчастіше пацієнти
повідомляли про виникнення кожного з них окремо.
Однак з часом (у середньому протягом 10 років) чіт�
ко простежувався взаємозв’язок загострень. Рівень
МА у представників ІІІ групи становив (8,06 ± 0,15)
мкмоль / л, а ВГ — (6,14 ± 0,42) мкмоль / г Hb. До
ІV групи ввійшли 13 пацієнтів із сезонними загост�
реннями ХОЗЛ, які потребували тривалого прийман�
ня ксантинів і навіть курсів кортикостероїдної терапії.
Епізодично загострювався ХП.

Вміст малонового альдегіду у хворих останньої гру�
пи досяг (9,44± 0,24) мкмоль/л, а відновленого глута�
тіону — (5,15 ± 0,39) мкмоль/г Hb.
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Аналіз показників інтенсивності процесів ПОЛ у ди�
наміці лікування хворих на хронічний бронхіт у поєд�
нанні з ХП підтвердив чіткий мембраностабілізуваль�
ний і антиоксидантний вплив «Ессенціалє форте Н»
та кверцетину. У пацієнтів І, ІІ, ІІІ та ІV груп рівень МА
помітно (Р < 0,05) зменшився (в 1,18; 1, 33; 1,69 і
1,79 разу відповідно), тоді як у групі порівняння —
лише в 1,01 разу (рис. 1, 2).

Висновки
1. В розвитку і прогресуванні хронічного бронхіту

та ХП лежить неконтрольований процес перекисного
окиснення ліпідів та неспроможність власних систем
антиоксидантного захисту організму.

2. «Ессенціалє форте Н» та кверцетин володіють
антиоксидантними властивостями, знижують рівні
первинних і вторинних продуктів ПОЛ, усувають віль�
ні радикали, гальмують оксидативний стрес, отож їх�
нє введення до комплеку лікування є патогентично
виправданим.

3. Це поєднання можна рекомендувати при ХОЗЛ із
ХП у період нестійкої ремісії, бо їхня комбінація є си�
нергічною. «Ессенціалє форте Н» має антиоксидантну,
мембраностабілізувальну, цитопротекторну дію, є гі�
поглікемічним, гіполіпідемічним препаратом, впливає
на гемостаз. Кверцетин же справляє антигістамінний,
антисеротоніновий, протизапальний, протинабряко�
вий вплив, діє на цитокінову ланку патогенезу.

Рис. 2. Вміст відновленого глутатіону до та після лікування

Рис. 1. Вміст малонового альдегіду до та після лікування
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К ВОПРОСУ О ЛЕЧЕНИИ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕССА ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ОБСТРУКТИВНОМ
ЗАБОЛЕВАНИИ ЛЕГКИХ В СОЧЕТАНИИ С ХРОНИЧЕСКИМ ПАНКРЕАТИТОМ
Т.Н. Христич, Я.М. Телеки
В работе описано значение оксидативного стресса при сочетанных заболеваниях, а именно хроническом об�
структивном заболевании легких с сопутствующим панкреатитом. Предложено несколько групп препаратов,
с помощью которых можно повлиять на оксидативный стресс.

TO THE PROBLEM OF OXIDATIVE STRESS TREATMENT
IN PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE
WITH CONCOMITANT CHRONIC PANCREATITIS
Т.М. Christich, Y.M. Teleki
The paper deals with the implication of oxidative stress in the development of combined diseases, namely of the
chronic obstructive pulmonary disease with concomitant chronic pancreatitis. A number of groups of medicinal
preparations have been proposed that can affect the oxidative stress.


