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Резюме. Відомо, що хронічне обструктивне за-
хворювання легень (ХОЗЛ) асоціюється зі значною 
кількістю коморбідних станів, при цьому поширеність 
артеріальної гіпертензії (АГ) значно вища у хворих на 
ХОЗЛ. Спільними механізмами між більшістю цих по-
залегеневих проявів є хронічне системне запалення й 
оксидативний стрес.

Мета дослідження – оцінити стан антиоксидант-
ної системи захисту в пацієнтів із коморбідним перебі-
гом хронічного обструктивного захворювання легень 
й артеріальної гіпертензії.

Матеріали і методи. У дослідженні взяли участь 53 
хворих на ХОЗЛ, 28 з яких мали артеріальну гіпертен-
зію та перебували на стаціонарному лікуванні. Стан 
системи антиоксидантного захисту (АОЗ) оцінювали 
за активністю ензимів первинного захисту – суперок-
сиддисмутази (СОД) і каталази, а також за вмістом 
церулоплазміну (ЦП).

Результати. При аналізі показників системи ан-
тиоксидантного захисту відмічено порушення ан-
тиоксидантних резервів у пацієнтів із ХОЗЛ та при 
коморбідності ХОЗЛ і АГ. Так, активність СОД при 
коморбідному перебігу ХОЗЛ й АГ зменшувалася на  
31,4 %, тоді як активність каталази була вдвічі нижча 
проти даних контролю. Вміст ЦП у хворих на ХОЗЛ й 
АГ був вищий на 94,3 % стосовно контрольних значень.

Висновки. Спільні фактори ризику ХОЗЛ та АГ, 
посилення системного запалення при загостренні 
ХОЗЛ супроводжують каскадом патофізіологічних 
механізмів, одним із яких є оксидативний стрес, який 
пов’язаний із виснаженням антиоксидантних резервів 
(вірогідне зниження активності супероксиддисмутази 
і каталази, підвищення вмісту церулоплазміну).

Ключові слова: хронічне обструктивне захворювання 
легень; артеріальна гіпертензія; коморбідність; антиок-
сидантна система захисту.
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Summary It is known that chronic obstructive pulmo-

nary disease (COPD) is associated with a considerable 
amount of comorbid conditions; herewith the prevalence of 
arterial hypertension (AH) is significantly higher in patients 
with COPD. Common mechanisms between most of these 
extra-lung manifestations are chronic systemic inflamma-
tion and oxidative stress.

The aim of the study – evaluating the status of the 
antioxidant protection system in patients with a comorbid 
course of chronic obstructive pulmonary disease and hy-
pertension.

Materials and Methods. The research included 53 
patients with COPD, 28 of them had arterial hypertension 
and were at inpatient treatment. The condition of antioxi-
dant protection system (AOP) was evaluated for the acti
vity of primary protection enzymes – superoxide dismutases 
(SOD) and catalase, as well as the content of ceruloplasmin 
(CP).

Results. In the analysis of indicators of the antioxidant 
protection system was noted the violation of antioxidant re-
serves in patients with COPD and with comorbidity COPD 
and AH. So, the activity SOD at comorbidity course COPD 
and AH decreased by 31.4 %, while catalase activity was 
twice lower against control data. The contents of CP in pa-
tients with COPD and AH was higher by 94.3 %, in relation 
to control values.

Conclusions. The common risk factors of COPD and 
AH, intensification of systemic inflammation at aggravation 
COPD are accompanied by a cascade of pathophysiologi-
cal mechanisms, one of them is oxidative stress, which is 
related to depletion of antioxidant reserves (likely decrease 
in activity of superoxide dismutases and catalase, increa
sing the content of ceruloplasmin).

Key words: chronic obstructive pulmonary disease; arterial 
hypertension; comorbidity; antioxidant defense system.
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ВСТУП 
Враховуючи зростаючу поширеність тютюноку-

ріння [1], а також забруднення повітря [2], хронічне 
обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ) висту-
пає тихим вбивцею у країнах із низьким та середнім 
рівнем доходу. За оцінкою експертів, у 2016 р. 5 % 
смертей в усьому світі були спричинені ХОЗЛ, з них 
90 % – у країнах з низьким і середнім рівнем дохо-
ду [3], хоча інші дані свідчать про високу смертність 
від ХОЗЛ також в економічно розвинутих регіонах 
[4]. Варто відмітити, що існує велика розбіжність у 
поширеності ХОЗЛ серед країн світу. Так, світова 
поширеність ХОЗЛ становить 9,2 %, тоді як у кра-
їнах Латинської Америки – 13,4 % [5] порівняно з  
6 % у США [6, 7] і 8,6 % у Японії [8]. Кількість жите-
лів Канади у віці 35 років і старше, які мають діа-
гноз ХОЗЛ, збільшилася на 82 %: з 1,1 млн (в період 
між 2000–2001 рр.) до трохи більше 2 млн (у 2012– 
2013 рр.) [9]. У 2016 р. поширеність ХОЗЛ в Індії ста-
новила 4,2 %, що виводить дане захворювання на 
друге місце серед захворювань в Індії [10]. У Європі 
також спостерігається висока варіабельність поши-
рення ХОЗЛ (від 4 до 10,2 %) [11]. Статистичне до-
слідження, проведене в Англії, вказує, що близько  
6 % дорослого населення має ХОЗЛ [12]. У Греції 
поширеність ХОЗЛ, за різними даними, колива-
ється в межах від 9,6 до 17,1 % [13]. Дослідження 
CORE (Chronic Obstructive REspiratory diseases in 
CIS countries) показало, що поширення ХОЗЛ ста-
новило 10,4; 13,8 та 4,3 на 1000 населення відпо-
відно в Україні, Казахстані та Азербайджані [14].

Відомо, що ХОЗЛ асоціюється зі значною кіль-
кістю коморбідних станів. Основними органами-мі-
шенями при ХОЗЛ є бронхи і легені, але при цьому 
на певному етапі розвитку хвороби уражаються інші 
органи й системи. Як і очікувалося, найбільш зна-
чущу кореляцію виявлено між ХОЗЛ та серцево-су-
динними захворюваннями. Встановлено, що ХОЗЛ 
є попередником розвитку серцево-судинних захво-
рювань та/або його загострення [15, 16]. Протягом 
останніх 30 років в Україні поширення серцево-су-
динних захворювань зросла в 3,5 раза, а рівень 
смертності від них – на 46 %. У структурі захворю-
ваності першими є гіпертонічна хвороба – 41 % та 
ішемічна хвороба серця – 28 % [17]. Поширення 
артеріальної гіпертензії також було значно вищим 
у хворих на ХОЗЛ [18]. Спільними механізмами між 
більшістю цих позалегеневих проявів є хронічне 
системне запалення й оксидативний стрес [19, 20]. 
Таким чином, коморбідність повинна розглядати-
ся з більшою увагою в стратегіях контролю ХОЗЛ 
і повинна бути важливою складовою коваріативних 
аналізів у дослідженні коморбідності [21].

Метою дослідження було оцінити стан анти-
оксидантної системи захисту в пацієнтів із комор-

бідним перебігом хронічного обструктивного за-
хворювання легень й артеріальної гіпертензії.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
У дослідженні взяли участь 53 хворих на 

ХОЗЛ, 28 з яких мали артеріальну гіпертензію та 
перебували на стаціонарному лікуванні в пуль-
монологічному та кардіологічному відділеннях 
Тернопільської університетської лікарні з 2016 до  
2019 р. Контрольну групу склали 20 практично 
здорових осіб. За віковим і статевим складом між 
групами хворих і практично здорових осіб істотної 
різниці не було. Усі пацієнти проінформовані про 
мету клінічного дослідження і дали письмову ін-
формаційну згоду на свою участь у ньому. Конфі-
денційність інформації про особу і стан здоров’я 
пацієнта були збережені.

Критерії включення в дослідження: пацієнти 
чоловічої статі, вік яких на момент обстеження в 
межах 40–60 років, встановлений діагноз ХОЗЛ 
згідно з наказами МОЗ України та рекомендаціями 
Європейського респіраторного товариства, підпи-
сання пацієнтом форми письмової інформованої 
згоди перед початком участі у дослідженні. Крите-
рії виключення з дослідження: бронхіальна астма, 
дефіцит α1-антитрипсину, активний туберкульоз, 
рак легень, значні бронхоектази, саркоїдоз, фіброз 
легень, інтерстиційні захворювання легень; наяв-
ність ознак клінічно значущих неврологічних, пси-
хічних, ниркових, печінкових, імунологічних, шлун-
ково-кишкових, сечостатевих розладів, ураження 
м’язово-скелетної системи, шкіри, органів чуття, 
ендокринної системи (неконтрольований діабет 
чи захворювання щитоподібної залози) або гема-
тологічні захворювання, які є неконтрольованими, 
нестабільне захворювання печінки, нестабільне 
або життєво небезпечне захворювання серця, па-
цієнти зі злоякісними новоутворенням, які не пе-
ребували у повній ремісії упродовж щонайменше 
5 років, медикаментозна (наркотична) залежність, 
алкогольна залежність. 

Діагноз ХОЗЛ встановлювали згідно з наказами 
МОЗ України № 128 від 19 березня 2007 р. та МОЗ 
України № 555 від 27 червня 2013 р. і рекоменда-
ціями Американського респіраторного товариства, 
Європейського респіраторного товариства (GOLD, 
2016) [22]. Ступінь обструкції дихальних шляхів 
встановлювали за класифікацією GOLD, 2016. У 
дослідження включили пацієнтів із ХОЗЛ, серед-
нього ступеня обструкції (2 стадія) – ОФВ1 50–79 %.

Діагноз артеріальної гіпертензії (АГ) I стадії 
встановлювали згідно з новими рекомендаціями 
ESC/ESH з АГ 2018 р., які представили на конгре-
сі Європейського товариства кардіологів (ESC) 
[23]. Гіпертрофію лівого шлуночка підтверджували 
електрокардіографічно. 
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Стан системи антиоксидантного захисту (АОЗ) 
оцінювали за активністю ензимів первинного за-
хисту – супероксиддисмутази (СОД) і каталази, а 
також за вмістом церулоплазміну (ЦП). Активність 
сумарної СОД (КФ 1.15.1.1) у плазмі оцінювали за 
ступенем гальмування реакції окиснення кверце-
тину [24], активність КАТ (КФ 1.11.1.6) у сироватці – 
за її здатністю розкладати гідрогену пероксид [25], 
вміст ЦП визначали – за окисненням фенілендіа-
міндигідрохлориду при наявності ЦП [26].

Статистичну обробку результатів досліджен-
ня здійснювали за загальновизнаними методами 
варіаційної статистики з використанням програми  
STATISTICA 7. Кількісні характеристики ознак пред-
ставляли у вигляді медіани та квартилів – Me (Lq; Uq).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ
При аналізі показників системи антиоксидант-

ного захисту відмічено порушення антиоксидантних 
резервів у пацієнтів із ХОЗЛ та при коморбідності 
ХОЗЛ і АГ. Так, активність СОД у першій дослідній 
групі була нижча на 20,8 %, а в другій групі – на 
31,4 % стосовно контрольної групи. Зниження ак-
тивності СОД у хворих на ХОЗЛ з поєднаним пере-
бігом ХОЗЛ і АГ, на думку дослідників, може бути 
наслідком нездатності підтримки бар’єрних функцій 
еритроцитарною мембраною та її ушкодження про-
дуктами пероксидного окиснення ліпідів [27]. Спря-
мованість змін активності каталази у дослідних 
групах також мала схожу динаміку. Так, у пацієнтів 
із ХОЗЛ відмічено вірогідне зменшення активності 
досліджуваного ензиму, а в пацієнтів із поєднаним 
перебігом ХОЗЛ і АГ активність каталази була вдві-
чі нижча проти даних контролю (табл.). Варто від-
мітити, що при коморбідному перебігу ХОЗЛ та АГ 
активність ензимів первинного захисту була вірогід-
но нижча стосовно даних у групі хворих на ХОЗЛ. 
Вміст церулоплазміну в першій дослідній групі був 
вищий на 37,1 %, а у другій групі – на 94,3 % стосов-
но контрольної групи. При цьому в пацієнтів із по-
єднаним перебігом ХОЗЛ і АГ його вміст у 1,9 раза 
перевищував дані першої дослідної групи.

У патогенезі ХОЗЛ вивчено чотири основні ме-
ханізми, зокрема оксидативний стрес, запалення, 
дисбаланс протеазо-антипротеазної системи й 
апоптоз [28–30]. Вплив кожного з цих механізмів 

на розвиток і прогресування ХОЗЛ різний, проте 
центральну роль дослідники відводять оксидатив-
ному стресу, оскільки окрім прямої ушкоджуваль-
ної дії, він посилює три інші вказані механізми [31, 
32]. Організм людини забезпечений рядом ендо-
генних ензимів, а також неензимних антиоксидан-
тів, які нейтралізують вільні радикали. Як легені, 
так і кров, достатньо захищені цілим рядом неен-
зимних речовин (наприклад аскорбінова кислота, 
α-токоферол, феритин, сечова кислота) та ен-
зимних антиоксидантів, таких, як СОД, каталаза 
та глутатіонпероксидаза, які можуть реагувати з 
гідроген пероксидом. Клітини альвеолярного епі-
телію II типу мають зазвичай більш щільно упако-
вані антиоксидантні ферменти, ніж альвеолоцити 
I типу. Каталаза, високореактивний внутрішньоци-
топлазматичний ензим міститься як в альвеоляр-
них макрофагах II типу, так і у клітинах запального 
інфільтрату [33]. На думку дослідників, тютюноку-
ріння, як один з етіологічних чинників ХОЗЛ, може 
виснажити цей антиоксидантний захист і поруши-
ти механізми антиоксидантного захисту в пацієнтів 
цієї категорії [34]. СОД є у всіх клітинах дихальної 
системи і може перетворювати супероксид-аніон 
радикал у гідроген пероксид та оксиген. За даними 
різних авторів, у патогенезі ХОЗЛ найбільше зна-
чення мають манганзалежна й екстрацелюлярна 
СОД, які захищають альвеолярний епітелій легень 
[35, 36]. Результати проведеного дослідження під-
тверджують виснаження пулу СОД, що може бути 
пов’язане з посиленим його використанням для 
нейтралізації вільних радикалів оксигену в пацієн-
тів із ХОЗЛ та при поєднанні ХОЗЛ й АГ. 

Гідроген пероксид під дією каталази розклада-
ється до 2 молекул води й оксигену. Каталаза міс-
титься у більшості аеробних клітин та локалізована 
в пероксисомах (80 %) і цитоплазмі (20 %). Невелика 
її кількість може бути наявна в лізосомах і мітохон-
дріях [37]. Каталаза належить до внутрішньоклітин-
них ензимів та через велику молекулярну масу по-
гано проникає у позаклітинне середовище, де може 
швидко піддаватися протеолітичному розщепленню 
[38, 39]. Звісно, що каталаза є синергістом СОД і між 
активностями цих ферментів у нормі існує прямий 
кореляційний зв’язок, що пояснює спряжену дію ен-
зимів СОД і каталази у хворих на ХОЗЛ. Отримані 

Таблиця. Показники системи антиоксидантного захисту в пацієнтів при коморбідному перебігу хронічного обструк-
тивного захворювання легень та артеріальної гіпертензії

Показник
Група

контрольна ХОЗЛ (перша) ХОЗЛ + АГ (друга)
Активність СОД (ум. од. акт./мл) 36,00 (33,30; 39,50) 28,52* (26,80; 30,20) 24,70*# (23,20; 26,10)
Активність каталази (ум. од. акт./мл) 1,19 (1,02; 1,40) 1,01* (0,92; 1,12) 0,59*# (0,50; 0,68)
Церулоплазмін (г/л) 0,35 (0,21; 0,31) 0,48* (0,41; 0,54) 0,68*# (0,60; 0,75)

Примітки 1) * – достовірність відмінностей порівняно з контрольною групою; 
2) # – достовірність відмінностей між дослідними групами.
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результати підтверджують інші дослідження [40, 41]. 
Варто відмітити суперечливі наукові дані щодо ак-
тивності каталази у хворих на АГ [42, 43], проте ми 
встановили, що коморбідний перебіг ХОЗЛ і АГ по-
глиблює недостатність антиоксидантного захисту. 

Антиоксидантна роль ЦП пов’язана з його 
оксидазною активністю, яка спрямована на арома-
тичні аміни і феноли, а також через фероксидазну 
активність [27]. Зростання вмісту ЦП може висту-
пати критерієм активації пероксидного окиснення 
ліпідів, а також нездатності АОС нейтралізувати 

надлишок вільних кисневих радикалів у пацієнтів 
із ХОЗЛ та коморбідним перебігом ХОЗЛ і АГ. 
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системного запалення при загостренні ХОЗЛ супро-
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із виснаженням антиоксидантних резервів (вірогід-
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