
Фахово • Доказово • Науково№ 6 | 158 | 2023

антитромбоцитарна 
терапія при гострому 
коронарному синдромі: 
від розуміння 
патофізіології 
до ефективного 
та безпечного 
застосування 
с. 34–37

палітра порушень 
сну: сучасна 
оптимізація терапії 
с. 79–83

Трансформація 
ролі лікаря 
сімейної практики 
в допомозі пацієнтам 
онкологічного профілю 
(за матеріалами 
спільної з онкологами 
конференції) 
с. 100–104



ЗМІСТ

Науково-практичний загальномедичний журнал
Ukrainian Medical Journal 

Scientific and practical journal
1562-1146 (Print) 

1680-3051 (Online)
Засновник і видавець 

ТОВ «МОРІОН»
Свідоцтво суб’єкта видавничої справи  

ДК № 5490 від 22.08.2017 р.
Співзасновник 

Національний університет  
охорони здоров’я України  

імені П.Л. Шупика
Виходить 6 разів на рік 

Заснований у жовтні 1997 р.
№ 6 (158) 2023

Затверджено 
Вченою радою Національного університету  
охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика 

Протокол № 7 від 13.09.2023 р.
Редакційна колегія: 

Зозуля Іван Савович  
(головний редактор) (Україна) 

Березін Олександр Євгенійович (Україна) 
Валіпур Аршанг (Австрія) 

Гіббс Тревор (Великобританія) 
Губергріц Наталя Борисівна (Україна) 

Іванов Дмитро Дмитрович (Україна) 
Фльор-Генрі П’єр (Канада)

Редакційна рада: 
Волосовець Антон Олександрович (Україна) 

Коваленко Володимир Миколайович (Україна) 
Козьолкін Олександр Анатолійович (Україна) 

Корнацький Василь Михайлович (Україна) 
Морозова Ольга Григорівна (Україна) 

Негрич Тетяна Іванівна (Україна) 
Ніколаїдес Ендрю Н. (Кіпр) 

Новицька-Усенко Людмила Василівна (Україна) 
Слонецький Борис Іванович (Україна) 

Соколова Лариса Іванівна (Україна)
Завідуюча редакцією  

Хоморецька Івета Борисівна
Editorial board: 

Zozulya Ivan S. (Editor-in-chief ) (Ukraine) 
Berezin Alexander E. (Ukraine) 

Valipour Arschang (Austria) 
Gibbs Trevor (Great Britain) 

Gubergrits Natalya B. (Ukraine) 
Ivanov Dmitry D. (Ukraine) 
Flor-Henry Pierre (Canada)

Editorial council: 
Volosovets Anton O. (Ukraine) 

Kovalenko Volodymyr M. (Ukraine) 
Kozyolkin Olexander A. (Ukraine) 

Kornatsky Volodymyr M. (Ukraine) 
Morozova Olga G. (Ukraine) 
Nehrych Tetyana I. (Ukraine) 

Nicolaïdes Andrew N. (Cyprus) 
Novitskaia-Usenko Ludmila V. (Ukraine) 

Slonetsky Boris I. (Ukraine) 
Sokolova Larisa I. (Ukraine)

Executive editor 
Khomoretska Iveta B.

Київ • МОРІОН • 2023

Міждисциплінарні питання. ГепатолоГія
Печінкова енцефалопатія: міжнародний погляд

І.Л. Неміш ....................................................................................................................................................................... 5
лікарю-практику
Місце тіазидоподібного діуретика хлорталідону в лікуванні артеріальної 
гіпертензії: дані оновлених настанов ESC (2023)

Т.Л. Можина ................................................................................................................................................................. 9
Персоналізована специфічна терапія мігрені: фокус на депресивні розлади ..........15
Сучасні лікарські засоби для фітотерапії: погляд лікаря та фармацевта

І.А. Зупанець, Н.П. Безугла, І.А. Отрішко, Г.М. Урсол ......................................................................23
Вживання осеїн-гідроксиапатитового комплексу в лікуванні пацієнтів 
із остеопорозом та порушеннями репаративного остеогенезу після 
переломів кісток

А.В. Калашніков, Т.І. Осадчук, К.В. Вдовіченко,  
О.В. Хиць, А.В. Ганул, Н.В. Калінін  ...............................................................................................................29

Антитромбоцитарна терапія при гострому коронарному синдромі: 
від розуміння патофізіології до ефективного та безпечного застосування ................34
Медикаментозна терапія болю в нижній частині спини: оновлені рекомендації 
ВООЗ (2023). Місце декскетопрофену та диклофенаку

Л.Я. Матвєєва............................................................................................................................................................38
Продовження лікування після невдачі із першим протинападовим препаратом

Л.Б. Мар’єнко ...........................................................................................................................................................43
Сучасний підхід до лікування уражень шкіри із посиленим зроговінням. 
Практичні рекомендації

Д.С. Полякова  .........................................................................................................................................................49
Блокатори β-адренорецепторів та артеріальна гіпертензія в умовах сьогодення

Л.М. Яковлева ..........................................................................................................................................................53
Травматична хвороба: догоспітальна допомога

І.С. Зозуля, А.О. Волосовець, А.І. Зозуля ................................................................................................58
респіраторниЙ Фокус
Інтерферони з позицій доказової медицини: можливості застосування 
у профілактиці та лікуванні респіраторних захворювань

Г.В. Бекетова ..............................................................................................................................................................63
Клінічно-патогенетичні особливості поєднання астма-ХОЗЛ перехресту 
та цукрового діабету 2-го типу

В.О. Галицька, Г.Я. Ступницька ......................................................................................................................67
ориГінальні дослідження
Вибір задньої методики роз’єднання анатомічних компонентів черевної стінки 
при післяопераційних вентральних грижах гігантських розмірів

О.С. Марштупа ........................................................................................................................................................75
Палітра порушень сну: сучасна оптимізація терапії

О.Л. Товажнянська, І.О. Лапшина ................................................................................................................79
Прогнозування формування алкогольної залежності в осіб 
із посттравматичним стресовим розладом

О.С. Фітькало ............................................................................................................................................................84
Застосування ботулотоксину типу А у лікуванні бруксизму

О.Г. Терещук, Є.О. Гатальська.........................................................................................................................86
Параклінічні характеристики у пацієнтів з виразкою дванадцятипалої кишки 
в стадії загострення та ремісії

О.В. Демидас, Р.А. Стецюк, В.В. Варенюк ................................................................................................88
Analyzing real-world implementation hurdles of artificial intelligence 
in  healthcare diagnostiс

O.R. Chaban ................................................................................................................................................................93
події та коМентарі
XХV Конгрес IAOMS — Міжнародної асоціації щелепно-лицьових хірургів

І.С. Бродецький.......................................................................................................................................................97
Трансформація ролі лікаря сімейної практики в допомозі пацієнтам 
онкологічного профілю (за матеріалами спільної з онкологами конференції)

Д.С. Полякова .......................................................................................................................................................100
Випадок із практики
Випадок контузійного панкреонекрозу у хворого з мінно-вибуховою 
травмою черевної порожнини

В.В. Скиба, М.М. Стець, С.Є. Бондар,  
А.А. Штаєр, О.В. Левицька, А.Т. Тимошенко ......................................................................................105

рецензія
Рецензія на навчальний посібник О. Сіделковського 
«Юридична гігієна медичних працівників», Київ 2023, 
клініка сучасної неврології «Аксімед» ......................................................................................................107



67

УДК 616.248-06:616.23-007.272]-036-092:616.279-008.64 DOI: 10.32471/umj.1680-3051.158.249519

Клінічно-патогенетичні особливості 
поєднання астма-ХОЗЛ перехресту 
та цукрового діабету 2-го типу
В.О. Галицька, Г.Я. Ступницька
Буковинський державний медичний університет, Чернівці, Україна

Анотація. Відсутність чітких критеріїв діагностики, конкретних біомаркерів та гетерогенність астма-хронічного обструк-
тивного захворювання легень (ХОЗЛ) перехресту (АХП) породжують труднощі у  вивченні як епідеміології, так і моле-
кулярних механізмів при АХП, що призводить до того, що клініцисти змушені використовувати метод проб і помилок, 
щоб  знай ти найкраще лікування для пацієнтів з  АХП. Мета: вивчити особливості клініко-лабораторних показників 
у  пацієнтів з  поєднаним перебігом АХП та цукрового діабету (ЦД) 2-го типу. Об’єкт і методи дослідження. Обстеже-
но 120 хворих: 22 пацієнти з ХОЗЛ (1-ша група), 21 — з бронхіальною астмою (БА) (2-га група), 24 — з АХП (3-тя група), 
31 — з АХП та ЦД 2-го типу (4-та група), 22 — з ЦД 2-го типу (5-та група) та 20 практично здорових осіб (ПЗО) (6-та гру-
па). Оцінювали показники функції зовнішнього дихання, індексу маси тіла (ІМТ), рівня вісцерального жиру. Досліджу-
вали вміст глюкози, 8-ізопростану, інсуліну, sCD14, С-реактивного білка (СРБ), фібриногену, холестерину, тригліцеридів, 
ліпопротеїдів високої щільності, ліпопротеїдів низької щільності, індекси HOMA-IR, QUICKI, TYG. Водночас визначали ней-
трофільно-лімфоцитарне співвідношення (НЛС), моноцитарно-лімфоцитарне співвідношення (МЛС), індекс системного 
імунного запалення (ІСІЗ). Результати. У пацієнтів з поєднаним перебігом АХП та ЦД 2-го типу встановлено більш вира-
жену задишку за шкалою mMRC, підвищення частоти загострень, вищий рівень ІМТ, вісцерального жиру та індексу BODE 
за найнижчого об’єму форсованого видиху за 1-шу секунду. Водночас у цій групі виявили більш виражену дисліпідемію 
(вищий рівень загального холестерину, тригліцеридів за нижчого вмісту ліпопротеїдів високої щільності). Встановлено, 
що у хворих на ХОЗЛ, БА та АХП НЛС було істотно вищим, ніж у пацієнтів із ЦД 2-го типу та ПЗО (р<0,05). Медіана НЛС 
при АХП та ЦД 2-го типу була вірогідно вищою порівняно з 1-ю та 2-ю групами — у 1,32 та 1,38 раза (р<0,05), проте не від-
різнялася від 3-ї групи (р>0,05). МЛС дозволило диференціювати пацієнтів із АХП та АХП+ЦД 2-го типу від 5-ї та 6-ї груп 
(р<0,05). У всіх групах хворих ІСІЗ був вищим, ніж у ПЗО, а у пацієнтів з АХП+ЦД 2-го типу цей показник був вищим, ніж 
при  ХОЗЛ  — на  26% (р<0,05) та при  ЦД 2-го типу  — на  25% (р<0,05). Рівень 8-ізопростану був найвищим у  пацієнтів 
із АХП+ЦД 2-го типу зі статистичною різницею з усіма групами, зокрема на 62,5; 60 та 41,1% порівняно з ХОЗЛ, БА та АХП 
відповідно (р<0,05). Рівень СРБ був помітно вищим у пацієнтів основної групи зі статистичною відмінністю між 5-ю та 
6-ю групами (р<0,05) та тенденцією до вищих рівнів, ніж при БА. Рівень фібриногену при АХП+ЦД 2-го типу був вищим 
на 29%, ніж у пацієнтів з БА та АХП. У пацієнтів з АХП та АХП+ЦД 2-го типу рівень sCD14 був у 2,5 раза вищим, ніж у ПЗО та 
пацієнтів із ЦД 2-го типу (p<0,05), вищим, ніж при ХОЗЛ, однак дещо нижчим, ніж при БА (p>0,05). Статистично вірогідної 
різниці між ЦД 2-го типу та ПЗО не виявлено (p>0,05).
Ключові слова: бронхіальна астма, хронічне обструктивне захворювання легень, астма-ХОЗЛ перехрест, системне за-
палення, оксидативний стрес, дисліпідемія.

Вступ
Бронхіальна астма (БА) та хронічне обструктивне за-

хворювання легень (ХОЗЛ)  — найпоширеніші захворю-
вання в усьому світі, в основі яких лежить бронхообструк-
ція [1–4]. Згідно з останніми дослідженнями, поширеність 
астма-ХОЗЛ перехресту (АХП) в  загальній популяції ва-
ріює в межах 2–55%. На сьогодні існує чимало настанов, 
зокрема GINA та GOLD, щодо діагностики та ведення цієї 
когорти пацієнтів, положення яких істотно відрізняєть-
ся. Відсутність чітких критеріїв діагностики і досі поро-
джують труднощі у  вивченні молекулярних механізмів 
при АХП [5]. Встановлено, що гіперглікемія, дисліпідемія, 
системне запалення, оксидативний стрес, ендотеліаль-
на дисфункція призводять до розвитку та прогресування 
серцево-судинних захворювань, метаболічних порушень 
та хронічних респіраторних хвороб [1, 6–9]. З точки зору 
персоніфікованої терапії, діагностика (пошук нових та 
удосконалення існуючих критеріїв) та диференційоване 
лікування ХОЗЛ, БА та АХП є важливим для клінічної прак-
тики [10].

Мета дослідження: вивчити особливості клініко-лабо-
раторних показників у пацієнтів із поєднаним перебігом 
АХП та цукрового діабету (ЦД) 2-го типу.

Об’єкт і методи дослідження
Обстежено 120 хворих: 22 пацієнти з ХОЗЛ (1-ша група), 

21 — з БА (2-га група), 24 — з АХП (3-тя група), 31 — з АХП 
та ЦД 2-го типу (4-та група), 22 — з ЦД 2-го типу (5-та гру-
па) та 20 практично здорових осіб (ПЗО) (6-та група). Серед-
ній вік пацієнтів становив 57 (52–67); 51 (46–52); 52 (50–65); 
59 (53–63) та 57 (50–64) років відповідно. Колишні та тепе-
рішні курці у групах становили 15 (65%), 4 (18%), 13 (52%), 
12 (54,54%) осіб. Діагноз АХП встановлювали згідно з реко-
мендаціями Глобальної ініціативи з астми (Global Initiative 
for Asthma — GINA) та Глобальної ініціативи щодо ХОЗЛ 
(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease — 
GOLD) 2017 р. Показники функції зовнішнього дихання та 
бронходилатаційний тест з β2-агоністом короткої дії (саль-
бутамол 400 мкг) оцінювали за  допомогою спірографа 
«BTL 08 SpiroPRO» (Великобританія). Біоімпедансний ана-
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ліз здійснено за допомогою портативного апарату «TANITA 
BC-601» (Японія), оцінювали індекс маси тіла (ІМТ), рівень 
вісцерального жиру. Рівень глюкози натще визначали глю-
козооксидазним методом. Вміст 8-ізопростану (пг/мл), інсу-
ліну (мкМО/мл), sCD14 (нг/мл) та С-реактивного білка (СРБ; 
пг/мл) визначали за допомогою імуноферментного аналізу. 
HOMA-IR, QUICKI та TYG розраховували за такими формула-
ми:

HOMA-IR=глюкоза натще (ммоль/л)·інсулін натще 
(мкОД/мл)/22,5.

QUICKI=1/log інсуліну (мкОД/мл)+log глюкози (мг/дл).
TYG=ln [ТГ натще (мг/дл)·глюкоза натще (мг/дл)/2.
Холестерин (ммоль/л) та тригліцериди (ммоль/л) ви-

значали колориметричним, ензиматичним методом з глі-
церофосфат-оксидазою. Рівні ліпопротеїдів високої щіль-
ності (ЛПВЩ; ммоль/л) та ліпопротеїдів низької щільності 
(ЛПНЩ; ммоль/л) визначали гомогенним методом прямо-
го вимірювання концентрації в сироватці крові. Фібрино-
ген визначали за  стандартною методикою. Імунологічні 
показники обчислювали із загального аналізу крові, вико-
ристовуючи такі формули:

Нейтрофільно-лімфоцитарне співвідношення (НЛС) = 
нейтрофіли, абсолютна кількість (109 кл/л)/лімфоцити, 
абсолютна кількість (109/л);

Моноцитарно-лімфоцитарне співвідношення (МЛС) = 
моноцити, абсолютна кількість (109/л)/лімфоцити, абсо-
лютна кількість (109/л);

Індекс системного імунного запалення (ІСІЗ) = нейтро-
філи, абсолютна кількість (109/л)·тромбоцити (109/л)/
лімфоцити, абсолютна кількість (109/л).

Статистичну обробку отриманих результатів вико-
нували з  використанням пакета прикладних програм 
«Statistiсa 10.0 StatSoft Inc.». Використано непараметрич-
ні критерії для незалежних вибірок тест Краскела — Уо-
ліса Multiple Comparisons p-values (2-tailed) та U-критерій 
Манна — Уїтні. Показники виражені у  вигляді медіани 
(1-й квартиль; 3-й квартиль) Me (Q1; Q3). Статистично 
достовірною вважали різницю між показниками при 
р<0,05.

Результати
У пацієнтів із поєднаним перебігом АХП та ЦД 2-го типу 

встановлено більш виражену задишку за шкалою mMRC: 
вище у 1,5 раза, ніж у 1-й і 3-й групі та у 3 рази — порів-
няно з 2-ю (р<0,05). Частота загострень у пацієнтів із АХП 
та АХП+ЦД 2-го типу була вдвічі вищою порівняно з ХОЗЛ 
та БА окремо (р<0,05). У пацієнтів із АХП та ЦД 2-го типу 
встановлено, що ІМТ був на 19,7% вищий, ніж при ХОЗЛ, 
на 23,5% вищий, ніж при АХП, та на 51% вищий, ніж у ПЗО 
(р<0,05), а рівень вісцерального жиру — на 40 і 19,2% ви-
щий, ніж у пацієнтів 2-ї та 3-ї груп відповідно (р<0,05). Ін-
декс BODE при АХП+ЦД 2-го типу був вірогідно вищим по-
рівняно з усіма іншими групами.

Об’єм форсованого видиху за 1-шу секунду (ОФВ1) був 
найнижчим (табл. 1) за  поєднаного перебігу АХП та ЦД 
2-го типу (на 12; 36,6 та 16,2% нижчим, ніж при ХОЗЛ, БА 
та АХП відповідно). Рівень глюкози натще був суттєво ви-
щим у  пацієнтів 4-ї та 5-ї груп порівняно із ПЗО (р<0,05). 
За поєднання АХП з ЦД 2-го типу цей показник був вищим 
на 48% порівняно з ХОЗЛ, на 39,8% — порівняно з БА та 
на 49,4% — порівняно з АХП (р<0,05). HOMA-IR та TYG у па-
цієнтів з АХП+ЦД 2-го типу були на 51,7 та 11,1% вищими, 
ніж у пацієнтів з АХП (p<0,05) (табл. 2).

Про більш виражену дисліпідемію у хворих на АХП з ЦД 
2-го типу свідчать вищий на  8% рівень загального холес-
терину, ніж при БА (p<0,05), вищий на 83% вміст тригліце-
ридів порівняно з АХП та нижчий рівень ЛПВЩ (на 21,4%; 
p<0,05). Хоча рівні ЛПНЩ були найвищими в групі АХП+ЦД 
2-го типу, статистичної відмінності не виявлено (p>0,05).

Встановлено, що у  хворих на  ХОЗЛ, БА і АХП НЛС 
було істотно вищим, ніж у пацієнтів із ЦД 2-го типу та ПЗО 
(р<0,05). Медіана НЛС при  АХП+ЦД 2-го типу була віро-
гідно вищою порівняно з 1-ю та 2-ю групами — у 1,32 та 
1,38 раза (р<0,05), проте не  відрізнялася від 3-ї групи 
(р>0,05). У пацієнтів із АХП не відмічено статистичної різ-
ниці з БА та ХОЗЛ, проте помітною є тенденція до вищого 
рівня НЛС (порівняно з БА; р=0,053). МЛС дозволило ди-
ференціювати пацієнтів із АХП та АХП+ЦД 2-го типу від 5-ї 
та 6-ї груп (р<0,05). Помітною була тенденція до зростання 
МЛС у пацієнтів із ХОЗЛ (р=0,057 та р=0,07), проте не вияв-
лено статистично вірогідної різниці між АХП+ЦД 2-го типу 
та пацієнтами 1-ї та 2-ї груп. У всіх групах пацієнтів ІСІЗ був 
вищим, ніж у  ПЗО, а  у  хворих на  АХП+ЦД 2-го типу цей 
показник був вищим, ніж при ХОЗЛ — на 26% (р<0,05) та 
при ЦД 2-го типу — на 25% (р<0,05).

Рівень 8-ізопростану був найвищим у  пацієнтів 
із АХП+ЦД 2-го типу зі статистичною різницею з усіма гру-
пами, зокрема на 62,5; 60 та 41,1% порівняно з ХОЗЛ, БА та 
АХП відповідно (р<0,05).

Рівень СРБ був помітно вищим у  пацієнтів основної 
групи зі статистичною відмінністю між 5-ю та 6-ю групами 
(р<0,05) та тенденцією до вищих рівнів, ніж при БА. Рівень 
фібриногену при АХП+ЦД 2-го типу був вищим на 29%, ніж 
у пацієнтів з БА та АХП.

У пацієнтів з АХП та АХП+ЦД 2-го типу рівень sCD14 був 
у  2,5 раза вищим, ніж у  ПЗО та пацієнтів із ЦД 2-го типу 
(p<0,05), вищим, ніж при  ХОЗЛ, однак дещо нижчим, ніж 
при  БА (p>0,05). Статистично вірогідної різниці між ЦД 
2-го типу та ПЗО не виявлено (p>0,05).

При  проведенні кореляційного аналізу Спірме-
на встановлено слабкий прямий кореляційний зв’язок 
між sCD14 та інсуліном (r=0,278; p=0,008), та тенден-
цію до  слабкого зворотного зв’язку з  ЛПВЩ (r=–0,238; 
p=0,056). Проте не виявлено статистично значущої коре-
ляції з ІМТ та ОФВ1 (р>0,05).

Встановлено середній позитивний кореляційний 
зв’язок між TYG та HOMA-IR (r=0,44; p=0,00005) та негатив-
ний — з індексом QUICKI (r=–0,44; p=0,00004), негативний 
кореляційний зв’язок між рівнем вісцерального жиру та 
форсованою життєвою ємністю легень (ФЖЄЛ) (r=–0,3; 
p=0,005), а також позитивний кореляційний зв’язок серед-
ньої сили між рівнем вісцерального жиру та TYG (r=0,35; 
p=0,004).

Обговорення
Ще у 2009 р. Gibson та співавтори наголосили на важ-

ливості дослідження категорії пацієнтів, яку назвали АХП 
(29,6%  — серед пацієнтів з  ХОЗЛ та 26,5%  — серед хво-
рих на БА) [11]. На той момент часто їх взагалі виключали 
з досліджень, що призводило до екстраполяції результа-
тів застосування ліків тільки при  БА та тільки при  ХОЗЛ, 
що є не зовсім коректним та унеможливлювало визначен-
ня найефективнішої схеми діагностики та лікування АХП. 
У  літературі також є суперечливі дані щодо виживаності 
таких пацієнтів [12–14], проте відомий негативний вплив 
наявності коморбідної патології [12], що часто відмічають 
у пацієнтів із АХП [15]. Встановлено, що гіперглікемія [16], 

УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 6 (158) – XI/XII 2023 | WWW.UMJ.COM.UA

РЕСПІРАТОРНИЙ ФОКУС



69

дисліпідемія, низькорівневе запалення, оксидативний 
стрес зумовлюють розвиток та прогресування серцево-
судинних і метаболічних порушень та хронічних респіра-
торних захворювань, відіграють важливу роль при  хро-
нічній гіпоксії [1, 6–9].

Зважаючи на  те, що ХОЗЛ та БА є гетерогенними за-
хворюваннями та переважно мають різні типи запалення 
(Th1 та Th2), за умов перехресту це призводить до виник-
нення змішаного типу запалення [17]. Безперечно важли-
вим маркером вперше виявленої БА є визначення фрак-
ційного видихуваного оксиду азоту (fractional exhaled 
nitric oxide — FeNO) та еозинофілів, проте їх значимість 
втрачається при  застосуванні інгаляційних кортикосте-
роїдів та тютюнопалінні [18]. У цьому напрямку проведе-
ні численні дослідження, проте на сьогодні все ще не  іс-
нує конкретного біомаркера АХП та/або їх комбінації [10], 
які можуть слугувати хорошим допоміжним методом [18].

J.-J. Fu та співавтори (2014) вважали, що АХП нага-
дує ХОЗЛ з  точки зору системного запалення на  основі 
більш суттєвого підвищення рівнів СРБ та інтерлейкіну-6 
порівняно з хворими тільки на БА [19]. Більше того, у ко-
горті АХП з  рівнем високочутливого СРБ 1–2,99 мг/л був 
підвищений ризик передчасної смерті (коефіцієнт ризи-
ку 2,32; 95% довірчий інтервал 1,53–3,52), що підкреслює 
роль системного запалення при цьому поєднанні [1]. Так, 
і в  нашому дослідженні виявлено підвищення рівня СРБ 
у  пацієнтів з  АХП+ЦД 2-го типу та фібриногену на  29%. 
На противагу цьому, результати тесту рангової кореляції 

Спірмена показали відсутність кореляції між добре вста-
новленими запальними параметрами (СРБ і фібриноген) 
і такими параметрами, що стосуються ХОЗЛ, як ФЖЄЛ, 
BODCAT, DOSE і mMRC, хоча дослідження не охоплювало 
пацієнтів із ХОЗЛ стадії GOLD 1 або груп GOLD С, проте 
НЛС корелювало з функцією легень, вираженістю задиш-
ки за шкалою mMRC [20].

Результати популяційного дослідження 2023 р. 
з 48 305 учасниками свідчать про те, що серед запальних 
біомаркерів, отриманих за допомогою загального аналізу 
крові, вищі рівні НЛС, індексу системної запальної відпо-
віді та ІСІЗ значно пов’язані з підвищеним ризиком смерті 
від усіх причин та смерті від респіраторних захворювань 
у  дорослих з  БА, а  найвищу прогностичну цінність мало 
МЛС. Це можна пояснити тим, що моноцити зумовлю-
ють розвиток запального процесу шляхом диференціації 
в  мак рофаги або дендритні клітини, які можуть порушу-
вати функцію легень і викликати розвиток БА [21]. Серед 
наших пацієнтів медіана МЛС в основній групі була найви-
щою (0,26) і може свідчити про високі ризики серцево-су-
динних захворювань [6], проте не  виявлено статистично 
значущої різниці порівняно з ХОЗЛ, БА та АХП, ймовірно, 
через малу вибірку. ІСІЗ був також вищим на 26% у пацієн-
тів з АХП+ЦД 2-го типу, ніж у пацієнтів з ХОЗЛ, та на 25% — 
ніж при ЦД 2-го типу, що свідчить про вищі рівні систем-
ного запалення.

N.H. Adamstein та співавтори (2021) вважають, що НЛС 
є незалежним предиктором серцево-судинних подій та 

Таблиця 1 Клінічні дані хворих на АХП, поєднаного з ЦД 2-го типу

Показник ХОЗЛ  
(n=22)

БА
(n=21)

АХП
(n=24)

АХП+ЦД 2-го типу
(n=31)

ЦД 2-го типу
(n=22)

ПЗО
(n=21) p

Вік 57 (52; 67) 51 (46; 52) 52 (50; 65) 59 (53; 63) 57 (50; 64) 53 (48; 55)
Чоловіки, n (%) 20 (90) 8 (38) 15 (62,5) 20 (64,5) 9 (41) 5 (23,8)
Колишні та теперішні курці, n (%) 16 (72,7) 4 (18) 15 (62,5) 17 (54,83) 3 (13,6) 3 (14,28)
Пачко-роки (серед курців) 20 17,75 20 25
ІМТ, кг/м2 27,8 (23,5; 30,97) 30,6 (27,34; 31,8) 26,95 (23; 29,35) 33,3 (29,7; 36,2) 28,35 (26,2; 32) 22 (21; 26,25) Р1–4=0,028

Р3–4= 0,003
Р2–6=0,003
Р4–6=0,000
Р5–6=0,001

Рівень вісцерального жиру 14,9 (14; 17) 11 (7; 14) 13 (9; 15) 15,5 (13; 17) 10,5 (9; 13) 7 (5,5; 8) Р1–2=0,06
Р1–5=0,02
Р2–4=0,05
Р3–4=0,02

Р4–5=0,0004
Частота загострень 1 (1; 2) 1 (0,5; 2) 2 (1; 3) 2,5 (1; 3) – – Р1–4=0,035

Р3–2=0,07
Р4–2=0,02

mMRC 2 (1; 2) 1 (1; 2) 2 (1; 2) 3 (2; 3) – – Р1–4=0,034
Р2–4=0,0002
Р3–4=0,006

BODE 3 (1; 3) 1 (0; 3) 2 (1; 4) 4 (3; 6) – – Р1–4=0,03
Р2–4=0,0004
Р3–4=0,016

ОВФ1 60 (41,59; 66,6) 83,26 (74,6; 91) 63 (50,1; 73,79) 52,75 (41; 59) – – Р3–4=0,01
Р1–3>0,05

Р1–4=0,052
Р1–2<0,00001

Р2–3=0,02
Р2–4<0,00001

Показники виражені у вигляді медіани (1-й квартиль; 3-й квартиль) Me (Q1; Q3).
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Таблиця 2 Показники вуглеводного, ліпідного обміну, системного запалення, оксидативного стресу та імунологічні по-
казники у хворих на АХП, поєднаний з ЦД 2-го типу

Показник ХОЗЛ 
(n=22)

БА
(n=21)

АХП
(n=24)

АХП+ЦД 2-го типу
(n=31)

ЦД 2-го типу 
(n=22)

ПЗО 
(n=21) p

Глюкоза натще, ммоль/л 5 (4,2; 5,7) 5,29 (4,3; 6,05) 4,95 (4,35; 5,4) 7,4 (6,6; 8,6) 8,5 (7,9; 9,1) 5,1 (4,7; 5,6) Р1–4=0,0004
Р1–5<0,00001

Р2–4=0,012
Р2–5=0,00003

Р3–4=0,000004
Р3–5<0,00001

Р4–6=0,032
Р5–6=0,0003

HOMA-IR 5,3 (4,2; 6,7) 7,0 (5,0; 9,5) 5,8 (4,1; 7,9) 8,8 (5,6; 13,6) 8,3 (6,2; 9,8) 1,5 (1,2; 2,2) P1–6=0,05
P2–6=0,01

P3–6=0,027
P4–6=0,00005
P5–6=0,0009

P3–4=0,04
QUICKI 0,299  

(0,290; 0,308)
0,291  

(0,282; 0,300)
0,298  

(0,287; 0,307)
0,281  

(0,267; 0,292)
0,284  

(0,277; 0,293)
0,346  

(0,323; 0,369)
P1–6=0,05
P2–6=0,01

P3–6=0,053
P4–6=0,00003
P5–6=0,0006
P1–4=0,039
P3–4=0,007

TYG 4,7 (4,6; 4,9) 4,8 (4,6; 5,1) 4,5 (4,4; 4,7) 5,0 (4,9; 5,2) 4,9 (4,7; 5,0) 1,6 (1,6; 1,9) P1–6=0,0001
P2–6=0,017

P4–6=0,00001
P5–6=0,004
P1–4=0,001
P2–3=0,01

P3–6=0,0001
P3–4=0,00001

P3–5=0,038
Інсулін, мкМО/мл 22,66  

(19,28; 37,01)
25,0  

(19,8; 39,0)
28,75  

(22,92; 31,68)
29,7  

(19,5; 44,18)
19,69  

(14,45; 24,34)
9,68  

(5,7; 13,2)
P5–1= 0,044
P5–2=0,034
P5–3=0,001
P5–4=0,007
P1–6=0,015
P2–6=0,006
P3–6=0,002

P4–6=0,0007
Загальний холестерин, 
ммоль/л

5,81 (5,7; 6,2) 5,64 (5,12; 5,7) 5,69 (5,2; 5,8) 6,1 (5,7; 6,5) 5,3 (4,8; 5,6) 4,85 (4,6; 5,0) P1–5=0,022
P1–6=0,0006
P1–3=0,025
P2–4=0,01

P2–6=0,001
Тригліцериди, ммоль/л 1,8 

(1,6; 2,2)
1,7 

(1,3; 2,8)
1,2 

(0,9; 1,5)
2,2 

(1,9; 2,4)
1,3 

(1,0; 1,4)
1,2 

(0,9; 1,3)
P1–3=0,01
P1–5=0,01
P1–6=0,04
P2–3=0,01
P2–5=0,01
P2–6=0,02

P3–4=0,000001
P4–5=0,000002

P4–6=0,0001
ЛПВЩ, ммоль/л 1,2 

(1,0; 1,6)
1,4 

(1,3; 1,6)
1,4 

(1,2; 1,7)
1,1 

(0,9; 1,3)
1,4 

(1,4; 1,6)
1,4 

(1,2; 1,5)
P3–4=0,04
P4–5=0,05
P4–6=0,05

ЛПНЩ, ммоль/л 3,1 
(2,6; 3,8)

3,0 
(2,3; 4,0)

2,88 
(2,3; 3,5)

3,2 
(2,7; 3,5)

3,0 
(2,6; 3,7)

2,2 
(1,9; 2,4)

P1–6=0,009
P2–6=0,07

P3–6=0,007
P4–6=0,01

P5–6=0,0007
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смертності від усіх причин [22]. Хоча немає чітких доказів 
ефективності використання НЛС як біомаркера саме рес-
піраторних симптомів, НЛС може бути хорошим біомарке-
ром хронічного запалення для виявлення БА і ХОЗЛ та їх 
загострення [23, 24], в той час як W.-J. Huang та співавтори 
(2020) стверджують, що кількість нейтрофілів та лімфоци-
тів окремо є не такими надійними показниками ні у крові, 
ні в рідині бронхоальвеолярного лаважу при БА [23].

Водночас НЛС був суттєво вищим у  групах пацієн-
тів порівняно із ПЗО, а  найвищим (3,46) у  групі АХП+ЦД 
2-го типу (p<0,05) порівняно з ХОЗЛ та БА, проте не вияв-
лено різниці з АХП, що може бути результатом застосуван-
ня оральних глюкокортикостероїдів (ОГК), антибіотиків та 
тютюнопаління, хоча звичайне лікування не чинило впли-
ву на НЛС та МЛС [19].

У ретроспективному дослідженні 2022 р. [25] спробува-
ли використати запальні індекси для диференціювання БА, 
ХОЗЛ та АХП, виключивши пацієнтів, які були госпіталізова-
ні, а  також приймали ОГК чи антибіотики, тобто порівню-
вали стабільних пацієнтів. Автори стверджують, що тром-
боцити, НЛС та еозинофільно-базофільне співвідношення 
можуть допомогти відрізнити БА, АХП та ХОЗЛ; гемоглобін 
і МЛС корелювали з тяжкістю симптомів; тромбоцитарно-

лімфоцитарне співвідношення та еозинофільно-базофіль-
не співвідношення були пов’язані з легеневою функцією.

Більше того, вищі концентрації еозинофілів і нейтро-
філів у  крові асоціювалися з  прискореним зниженням 
ОФВ1 після коригування коваріатів (співвідношення шан-
сів 1,10 на  100 еозинофілів/мкл (95% довірчий інтервал 
1,05–1,15) та 1,10 на 1000 нейтрофілів/мкл (95% довірчий 
інтервал 1,05–1,15) відповідно). Це підтвердили X. Wu та 
співавтори (2021), включивши 19 159 пацієнтів у  багато-
центрове обсерваційне дослідження [27]. Також виявлено 
негативний зв’язок між НЛС та ОФВ1 у пацієнтів із АХП та 
ХОЗЛ [17, 19], що узгоджується з нашим дослідженням, де 
при АХП+ЦД 2-го типу зафіксовано найнижчий ОФВ1.

I. Hlapčić та співавтори (2020) відзначають, що статис-
тично значуще зростання кількості нейтрофілів, моноцитів 
та базофілів у пацієнтів із ХОЗЛ можна лише частково по-
яснити тютюнопалінням, у той же час оксидативний стрес 
також відіграє значну роль у патофізіології цього захворю-
вання [20]. Результати нашого дослідження узгоджуються 
з цими, адже найвищі рівні оксидативного стресу, які визна-
чали за допомогою вмісту 8-ізопростану, зафіксовані у паці-
єнтів 4-ї групи і статистично відрізнялися, зокрема на 62,5; 
60 та 41,1% порівняно з ХОЗЛ, БА та АХП (р<0,05).

НЛС 2,61 
(1,7; 3,08)

2,5 
(2,1; 2,61)

3,2 
(2,4; 3,47)

3,46 
(2,53; 3,57)

1,75 
(1,35; 2,07)

1,6 
(1,3; 1,8)

Р2–5=0,0004
Р2–4=0,004
Р1–4=0,04

Р1–5=0,005
Р3–1=0,093
Р3–2=0,053

МЛС 0,21 
(0,15; 0,21)

0,19 
(0,15; 0,2)

0.2 
(0,16; 0,26)

0,26 
(0,14; 0,28)

0,14 
(0,12; 0,16)

0,15 
(0,12; 0,15)

Р1–5=0,05
Р1–6=0,07
Р3–5=0,03
Р3–6=0,04

Р4–5=0,001
Р4–6=0,002

ІСІЗ 533 
(357; 599)

611 
(533; 669)

595 
(505; 797)

673 
(518; 777)

538 
(412; 670)

348 
(290; 417)

Р1–4=0,018
Р4–5=0,047
Р3–1=0,13

8-ізопростан, пг/мл 192 
(146,44; 227,47)

195 
(164,17; 224,67)

221 
(174,06; 229,26)

312 
(236,61; 371,92)

172,71 
(112,66; 235,27)

60,15 
(47,8; 118,27)

Р1–4=0,01
Р2–4=0,008
Р3–4=0,003
Р4–5=0,002

СРБ, пг/мл 3,39 (2,78; 3,69) 2,92 (2,68; 3,11) 3,09 (2,31; 3,47) 5,95 (2,65; 7,9) 2,33 (2,09; 2,35) 1,05 (0,31; 1,05) Р4–5=0,04
Р1–5=0,02

Р5–6=0,0004
Р1–6=0,0004

Р2–6=0,01
Р3–6=0,001

Р4–6=0,00001
Фібриноген, г/л 3,5 (3,1; 3,78) 3,1 (2,66; 3,33) 3,1 (2,94; 3,75) 4 (3,7; 4,72) – 1,85 (1,5; 2,8) Р1–6=0,002

Р2–4=0,01
Р2–6=0,01
Р3–4=0,04

sCD14, нг/мл 2,5 (3,5; 1,8) 3,13 (2,2; 4,3) 2,7 (1,4; 4,1) 2,8 (2,6; 2,9) 1,1 (0,9; 1,6) 0,8 (0,4; 1,0) P1–5=0,0001
P1–2=0,07

P2–5=0,0001
P3–5=0,0009
P4–5=0,0001

P6–1=0,01
P2–6=0,00006
P3–6=0,0005
P4–6=0,0001

Показники виражені у вигляді медіани (1-й квартиль; 3-й квартиль) Me (Q1; Q3). 
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Людський антиген диференціювання моноцитів 
(cluster  of differentiation 14  — CD14) є багатофункціо-
нальним рецептором: як корецептор TLR він забезпечує 
виявлення молекулярних структур, пов’язаних із патоге-
ном, а  також регулює життєвий цикл мієлоїдних клітин і 
транспортування запальних ліпідів для індукування гіпер-
активації фагоцитів через активацію ядерного фактора ак-
тивованих Т-клітин (nuclear factor of activated T-cells) [28]. 
Останніми роками вивчають роль цього рецептора 
при  численних захворюваннях та патологічних станах, 
зокрема вірусних та бактеріальних інфекціях [29–31], ідіо-
патичній анафілаксії та алергії [32–34], ЦД та атеросклеро-
зі [35], сепсисі та ендотоксемії [36], ожирінні [37, 38], ХОЗЛ і 
БА [33, 39–41, 49], кістозному фіброзі, онкологічних захво-
рюваннях [42], бічному аміотрофічному склерозі, деменції 
та інших нейродегенеративних захворюваннях [43, 44] і 
шукають можливість застосування його як терапевтичної 
цілі [28]. sCD14 (soluble CD14) — його розчинна форма, 
яка  утворюється шляхом протеолітичного розщеплення 
або шляхом секреції. Через двоспрямованість дії sCD14 
[28, 43] (може як сприяти, так і знижувати імунну відпо-
відь на  патогени через надмірний синтез) і багатофак-
торну регуляцію важко встановити його роль при різних 
захворюваннях. І досі є суперечливими дані про  зв’язок 
з ризиками серцево-судинних захворювань та смертності 
[45–48]. Наприклад, у Jackson Heart Study когорту склада-
ли переважно жінки (62,2%) середнім віком 56 років. Ви-
щий рівень sCD14 був тісно пов’язаний зі старшим віком, 
жіночою статтю, поточним статусом тютюнопаління, арте-
ріальною гіпертензією, ЦД 2-го типу, рівнем тригліцери-
дів та СРБ.  Встановлено значний зворотний зв’язок між 
sCD14 та ІМТ [46].

Згідно з даними літератури, загострення ХОЗЛ харак-
теризується підвищенням sCD14 [41]. Цікаво те, що вче-
ними також виявлено ймовірну захисну роль sCD14, адже 
його кількість зменшувалася із погіршенням легеневої 
функції та ступенем тяжкості при БА [49].

У  нашому дослідженні у  пацієнтів з  АХП та АХП+ЦД 
2-го  типу рівень sCD14 був суттєво вищим, ніж у  ПЗО та 
пацієнтів із ЦД 2-го типу (p<0,05), вищим, ніж при  ХОЗЛ, 
однак дещо нижчим, ніж при  БА (p>0,05). Статистично 
вірогідної різниці між ЦД 2-го типу та ПЗО не  виявлено 
(p>0,05).

Цікавою знахідкою виявилися кореляційні зв’язки 
між sCD14, інсуліном та ЛПВЩ, що знайшло підтверджен-
ня в попередніх дослідженнях [35, 50]. L. Sanjurjo та співав-
торами (2023) виявлено, що у пацієнтів з ЦД 2-го типу саме 
гіперглікемія в комбінації з підвищеними концентраціями 
сироваткових окиснених ЛПНЩ (але не  окремо) поси-
лювали вивільнення sCD14, що ставало додатковим три-
гером запалення [35]. Повідомляли також, що пацієнти 
з  вищим рівнем sCD14 мали гіршу кардіореспіраторну 
витривалість [51]. Проте також зазначали про  можливі 
модифікуючі фактори  — застосування кортикостероїдів 
зменшувало sCD14, а  також є дані про  те, що метформін 
пригнічує передачу сигналів Toll-подібного рецептора-4 і 
таким чином полегшує індуковане ліпополісахаридами 
гостре ураження легень [52], що частково може пояснити 
відносно низькі показники sCD14 і в наших пацієнтів із ЦД 
2-го типу.

B. de Courten та співавтори (2016) повідомляли про не-
гативну кореляцію між sCD14 і чутливістю до  інсуліну 
у людей без ожиріння та, навпаки, позитивну при патоло-
гічному ожирінні [53].

Багатьма науковцями виявлено негативний кореля-
ційний зв’язок sCD14 з  ІМТ, проте у  нашому дослідженні 
він не  був статистично значущим. Науковці пояснюють 
цей феномен зниженням секреції sCD14 гепатоцитами 
внаслідок стеатозу печінки, пов’язаного з ожирінням або 
більшим зв’язуванням sCD14-LPS та інтерналізацією ре-
цепторного комплексу sCD14 [46].

Висновок
Перебіг АХП, поєднаного з ЦД 2-го типу, характеризу-

ється вищим рівнем системного запалення, оксидативно-
го стресу, інсулінорезистентності, а також більш вираже-
ною дисліпідемією.
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Clinical and pathogenetic features 
of the combination of asthma-COPD 
overlap and type 2 diabetes mellitus
V.O. Halytska, H.Ya. Stupnytska
Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

Abstract. The absence of clear diagnostic criteria, specific 
biomarkers, and the heterogeneity of asthma-COPD overlap 
(ACO) pose challenges in studying both the epidemiology and 
molecular mechanisms of ACO. This leads clinicians to resort 
to trial and error methods in finding the optimal treatment for 
ACO patients. Objective: to investigate the clinical and labora-
tory characteristics in patients with a combined course of ACO 
and type 2 diabetes mellitus (T2DM). Object and research 
methods. A total of 120 patients were examined, comprising 
22 patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) 
(group 1), 21 with asthma (group 2), 24 with ACO (group 3), 
31 with ACO+T2DM (group 4), 22 with T2DM (group 5), and 
20 healthy individuals (HI) (group 6). The study assessed indi-
cators of pulmonary function test, body mass index, and vis-
ceral fat level. Glucose, 8-isoprostane, insulin, sCD14, C-reactive 
protein, fibrinogen, cholesterol, triglycerides, high-density li-
poproteins, low-density lipoproteins, HOMA-IR, QUICKI, TYG 
indices were examined. Simultaneously, neutrophil-lympho-
cyte ratio (NLR), monocyte-lymphocyte ratio, and systemic 
immune inflammation index (SIII) were determined. Results. 
In patients with ACO+T2DM, more pronounced breathlessness 
on the mMRC scale, increased exacerbation frequency, higher 
body mass index, visceral fat, and BODE index were observed 
with the lowest forced expiratory volume in 1st second. Simul-

taneously, this group of patients exhibited more pronounced 
dyslipidemia, characterized by higher levels of total choles-
terol and triglycerides, along with lower levels of high-density 
lipoproteins. It was established that the NLR in patients with 
COPD, asthma and ACO was significantly higher than in pa-
tients with T2DM and HI (p<0.05). The median NLR in 
ACO+T2DM was likely higher compared to the 1st and 2nd 
groups by 1.32 and 1.38 times, respectively (p<0.05), but did 
not differ from the 3rd group (p>0.05). Monocyte-lymphocyte 
ratio allowed differentiation of patients with ACO and 
ACO+T2DM from the 5th and 6th groups (p<0.05). In all patient 
groups, the SIII was higher than in HI, and in patients with 
ACO+T2DM, this index was higher than in COPD by 26% 
(p<0.05) and in T2DM by 25% (p<0.05). The level of 8-isopros-
tane was highest in ACO+T2DM patients, with a statistically 
significant difference from all groups, particularly by 62.5; 60 
and 41.1% compared to COPD, asthma and ACO, respectively 
(p<0.05). The level of C-reactive protein was noticeably higher 
in the main group, with a significant difference between the 
5th and 6th groups (p<0.05) and a tendency to higher levels 
than in asthma. The fibrinogen level in ACO+T2DM patients 
was 29% higher than in patients with asthma and ACO. In 
patients with ACO and ACO+T2DM, the sCD14 level was 
2.5 times higher than in HI and patients with T2DM (p<0.05), 
higher than in COPD but slightly lower than in asthma (p>0.05). 
There was no statistically significant difference between T2DM 
and HI (p>0.05).

Key words: asthma, chronic obstructive pulmonary disease, 
asthma-COPD overlap, systemic inflammation, oxidative stress, 
dyslipidemia.
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