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У дослідженні на старих і дорослих щурах лінії Вістар вивчали кардіогемодинаміку та механізм 
Франка–Старлінга. Значення тиску й об’єму лівого шлуночка з візуалізацією кривих їх залежності 
протягом серцевого циклу реєстрували за допомогою ультрамініатюрного катетера 2F. Виявлено 
діастолічну дисфункцію лівого шлуночка та порушення релаксації серця у старих щурів, на що 
вказує зменшення максимальної швидкості зниження тиску при збільшенні кінцево-діастолічної 
жорсткості міокарда та константи активного розслаблення. Встановлена тенденція до зниження 
ефективності механізму Франка–Старлінга (відношення зміни ударного об’єму до зміни кінцево-ді-
астолічного об’єму, ΔУО/ΔКДО) у старих щурів, оскільки вона була на 12 % нижче, ніж у контролі. 
Водночас нами показано, що у старих щурів на 70 % зростає споживання кисню та в 1,7 раза збіль-
шується ударна робота серця. Тобто їх серце при однаковому ударному об’ємі виконувало більшу 
ударну роботу, з більшим споживанням кисню, що вказує на менш ефективну діяльність серця.
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ВСТУП

Однією з найбільш значних соціальних тен-
денцій ХXI сторіччя є старіння населення. 
За даними ВООЗ (2000–2050 рр.) частка 
населення світу віком понад 60 років збіль-
шиться вдвічі (приблизно з 11 до 22 %). 
Очікується, що абсолютна кількість таких 
людей зросте з 605 млн до 2 млрд. Головним 
фактором, що погіршує якість життя людей 
похилого віку є збільшення ризику захворю-
вань серцево-судинної системи при старінні 
та ймовірності смерті в результаті стресу. 
Проте дані клінічних і експериментальних 
досліджень функціонального стану серця 
відрізняються залежно від методів дослі-
джень. Так, деякі автори не відмічають по-
рушень насосної функції серця і скоротливої 
активності міокарда при старінні [1–4], тоді, 
як інші вказують на зменшення показників 
насосної функції серця [5–7]. Крім того, 
залишається невивченим питання про зміну 
ефективності механізму Франка–Старлінга, 

хоча це дуже позначається на енергоспо-
живанні міокарда. Відомо, що енергетично 
механізм Франка–Старлінга економніше 
гомеометричної регуляції  скоротливої 
функції серця, оскільки більшою мірою на 
енергоспоживання міокарда впливає зміна 
опору викиду крові з лівого шлуночка (ЛШ), 
ніж зміна кровонаповнення шлуночків у ді-
астолу. Відомо, що збільшення роботи ЛШ 
на 78 % внаслідок підвищення тиску в аорті 
посилювало поглинання кисню міокардом 
на 75 %, а збільшення зовнішньої роботи 
серця в 7 разів через підвищення діасто-
лічного наповнення шлуночків – лише на 
53 % [8]. В основі цього явища, очевидно, 
лежать більш енергозатратні механізми го-
меометричної регуляції скоротливої функції 
серця [9].

Метою нашої роботи було виявлення 
зміни кардіогемодинаміки та ефективності 
механізму Франка–Старлінга у щурів за умов 
фізіологічного старіння.
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МЕТОДИКА

Дослідження in vivo проведено на 24 білих 
щурах-самцях різного віку. До контрольної 
групи ввійшли 16 дорослих щурів віком 6–9 
міс, до дослідної – 8 старих щурів віком 20–24 
міс. Всі експериментальні процедури викона-
но згідно з Європейською Директивою Ради 
Громад від 24 листопада 1986 р. (86/609/ЕЕС). 
Щурів наркотизували за допомогою уретану 
(1,25 г/кг, внутрішньоочеревинно). Тиск і 
об’єм ЛШ під час серцевого циклу визначали 
за допомогою ультрамініатюрного катетера 
2F («Millar Instruments», США). Його вводи-
ли через сонну артерію ретроградно у ЛШ, 
що давало змогу одночасно реєструвати сиг-
нали тиску й об’єму з візуалізацією кривих 
залежності цих величин протягом серцевого 
циклу [10, 11]. Вивчали показники кардіо-
гемодинаміки: кінцево-систолічний тиск, 
кінцево-діастолічний тиск, максимальну 
швидкість наростання (dP/dtmax) та зниження 
тиску (dP/dtmin ), кінцево-систолічний об’єм 
(КСО), кінцево-діастолічний об’єм (КДО), 
ударний об’єм (УО), фракцію викиду, частоту 
серцевих скорочень (ЧСС), хвилинний об’єм 
крові. Розраховували споживання кисню 
міокардом як відношення ударної роботи та 
ефективності роботи серця [12]. Для оцінки 
скоротливої здатності міокарда – кінцево-
систолічної та максимальної жорсткості 
міокарда і його здатності до розтягнення 
– кінцево-діастолічної жорсткості міокарда 

– визначали показники під час оклюзії че-
ревної порожнистої вени в умовах зниженого 
притоку крові до серця [10, 11]. Ефективність 
механізму Франка–Старлінга розраховували 
як ΔУО / ΔКДО при навантаженні об’ємом. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При вивченні показників кардіогемодинаміки 
у групі дорослих і старих щурів виявлено 
відмінності (таблиця). 

Показано, що кінцево-систолічний тиск у 
старих щурів був на 11,6 % (на 11,8 мм рт.ст) 
більше, а кінцево-діастолічний тиск – в 2 рази 
більше (на 3,58 мм рт.ст.), ніж у контрольній 
групі. ЧСС в у старих щурів була достовірно 
нижче, ніж у дорослих. 

При вивченні насосної функції серця 
з’ясовано, що КДО, КСО, УО, хвилинний 
об’єм крові у старих щурів достовірно не 
відрізнялися від значень у дорослих (див. 
таблицю). Водночас нами виявлено, що спо-
живання кисню міокардом на одиницю УО у 
старих щурів становило 6,64±0,8 мл/хв, а в 
контрольній групі цей показник був 3,9±0,48 
мл/хв (рис. 1; P<0,01), тобто на 70 % більше 
порівняно з контролем. Це може вказувати на 
більш енерговитратну роботу серця старих 
щурів. 

Ударна робота серця старих щурів була 
в 1,7 раза більше, ніж у щурів контрольної 
групи (рис. 2). Тобто серце старих щурів при 
однаковому УО виконувало більшу роботу з 

Основні показники кардіогемодинаміки у старих щурів in vivo

Показники
Дорослі щури 

(контроль); (n=16)
Старі щури

(n=8)

Кінцево-систолічний тиск, мм рт.ст. 101,4 ±1,73 113,2 ±3,75*

Кінцево-діастолічний тиск, мм рт.ст. 3,45 ±0,37 7,03 ±0,46*

Ударний об’єм, мкл 67,09 ±4,01 58,9 ±4,05

Фракція викиду, % 21,15 ±0,55 21 ±1,43

Хвилинний об’єм крові, мл/хв 23,0 ±1,22 20,0 ± 1,32

Частота серцевих скорочень, хв-1 356,5 ± 2,91 340,3 ±6,38*
* P<0,05 
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більшим споживанням кисню. Це теж під-
тверджує, що серце цих тварин працювало 
менш ефективно з більшим споживанням 
кисню. Можливо, менш ефективна робота 
серця пов’язана з порушенням функції роз-
слаблення ЛШ у старих щурів.

Дослідженням діастолічної функції ЛШ 
установлено зменшення на 27,4 % макси-
мальної швидкості зниження тиску, яка ста-
новила -5903 мм рт. ст./с ± 227 мм рт. ст./с 
порівняно з -8131мм рт. ст./с ±308 мм рт. 
ст./с. у контрольній групі (рис. 3). При цьому 
відмічалося збільшення жорсткості камери 
ЛШ, яка визначає його наповнення в період 
пізньої діастоли (рис. 4). Так, кінцево-діа-
столічна жорсткість міокарда у старих щурів 
була достовірно вище і становила 0,23±0,005 

мм рт.ст./мкл, а у щурів контрольної групи – 
0,108±0,03 мм рт.ст./мкл (P<0,001). Збільшен-
ня кінцево-діастолічної жорсткості міокарда 
у старих щурів в 2,1 раза може вказувати на 
порушення процесів розслаблення серця.

Крім того, ми показали, що константа 
активного розслаблення у старих щурів була 
в 2 рази більше, ніж у контрольній групі, що 
також указує на порушення релаксації серця. 
Так, цей показник у дорослих щурів становив 
11±0,2 мс, а у старих щурів – 17,6 ±0,13 мс 
(P<0,05). 

Отже, зменшення максимальної швид-
кості зниження тиску при збільшенні кін-
цево-діастолічної жорсткості міокарда та 
константи активного розслаблення вказує 
на діастолічну дисфункцію ЛШ і порушення 

Рис. 1. Споживання кисню серцем у дорослих (1) і старих 
(2) щурів. *Р<0,01

Рис. 2. Ударна робота серця у дорослих (1) і старих (2) 
щурів. *Р<0,01

Рис. 3. Максимальна швидкість зниження тиску серця у 
дорослих (1) і старих (2) щурів. *Р<0,05

Рис. 4. Кінцево-діастолічна жорсткість міокарда у доро-
слих (1) і старих (2) щурів. *Р<0,05
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розслаблення серця у старих щурів. 
У показниках скоротливої активності міо-

карда достовірних змін у старих щурів не від-
мічалося. Значення dP/dtmax у них становило 
10495±338 мм рт.ст./c, а у щурів контрольної 
групи – 10989±517 мм рт.ст./c. Індекси ско-
ротливості, максимальна кінцево-систолічна 
жорсткість міокарда у старих щурів вірогідно 
не відрізнялися від показників контролю.

Для оцінки функціональних резервів 
серця використовували тест на навантаження 
об`ємом і будували криву Франка–Старлінга. 
У старих щурів функціональні резерви серця 
знижувались, оскільки приріст показників 
насосної функції і скоротливої активності мі-
окарда був менше, ніж у контрольних тварин. 
Встановлено тенденцію до зменшення ефек-
тивності механізму Франка–Старлінга(ΔУО/
ΔКДО) у старих щурів, бо цей показник був 
на 12 % нижче, ніж у контрольній групі.

Таким чином, у старих щурів серце 
працювало менш ефективно з більшим 
споживанням кисню на 70 %. Це може бути 
пов’язано з порушенням функціонування 
дихального ланцюга мітохондрій і посилен-
ням утворення активних форм кисню. Так, 
у раніше проведених дослідженнях було 
виявлено мітохондріальну дисфункцію у 
старих щурів, яка проявлялась у зменшен-
ні величини мембранного потенціалу мі-
тохондрій, що негативно впливає на синтез 
аденозинтрифосфату, а також у зменшенні 
порога відкривання мітохондріальної пори 
при старінні та збільшенні її чутливості до 
природного індуктора Ca2+ [13]. А це сприяє 
надлишковій генерації активних форм кисню 
й азоту, що відмічається при старінні [14–16 
]. За мітохондріальної та вільно-радикальної 
теорій старіння дисбаланс між про- та анти-
оксидантами є причиною окисного стресу, в 
результаті якого розвивається глибоке пору-
шення метаболізму клітин, фізико-хімічних 
і функціональних властивостей їх мембран. 
Зокрема, погіршується ефективність окис-
ного фосфорилювання та здатність синтезу 
аденозинтрифосфату мітохондріями [17, 18]. 

А зменшення його вмісту сприяє розвитку 
виявленої нами діастолічної дисфункції 
серця старих щурів і зниженню релаксації 
та розтяжності міокарда, викликає обмежен-
ня функціональних резервів і адаптаційних 
можливостей серця.

ВИСНОВКИ

1. Виявлено діастолічну дисфункцію ЛШ і 
порушення релаксації серця у старих щу-
рів, на що вказує зниження максимальної 
швидкості зниження тиску, при збільшенні 
кінцево-діастолічної жорсткості міокарда та 
константи активного розслаблення.

2. При старінні встановлено значне збіль-
шення споживання кисню міокардом (на  
70 %) і ударної роботи серця, що свідчить про 
зниження ефективності і посилення енерго-
затрат серцевої діяльності.

Н.О. Дорофеева, К.О. Драчук, В.Ф. Сагач 

КАРДИОГЕМОДИНАМИКА И ЭФФЕКТИВ-
НОСТЬ МЕХАНИЗМА ФРАНКА–СТАРЛИН-
ГА У КРЫС ПРИ СТАРЕНИИ

В исследовании на старих и взрослых крысах линии 
Вистар изучали кардиогемодинамику и механизм 
Франка–Старлинга. Значения давления и объема левого 
желудочка с визуализацией кривых их зависимости в 
течение сердечного цикла регистрировали с помощью 
ультраминиатюрного катетера 2F («Millar Instruments», 
США). Выявлено диастолическую дисфункцию левого 
желудочка и нарушение релаксации сердца у старых крыс, 
на что указывает уменьшение максимальной скорости сни-
жения давления при увеличении конечно-диастолической 
жесткости миокарда и константы активного расслабления. 
Установлена тенденция к снижению эффективности меха-
низма Франка–Старлинга (отношение изменения ударного 
объема к изменению конечно-диастолического объема, 
ΔУО/ΔКДО) у старых крыс, т.к. она была на 12 % ниже 
по отношению к контролю. В то же время нами показано, 
что у старых животных на 70 % возрастает потребление 
кислорода и в 1,7 раза увеличивается ударная работа сер-
дца. Таким образом, серце старых крыс при одинаковом 
ударном объеме выполняло большую работу, с большим 
потреблением кислорода, что указывает на менее эффек-
тивную деятельность сердца.
Ключевые слова: старение, сердце, кардиогемодинамика, 
механизм Франка–Старлинга.
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CARDIOHEMODYNAMICS AND EFFICIEN-
CY OF FRANK–STARLING MECHANISM 
DURING AGING

We studied cardiohemodynamics and the efficiency of 
Frank–Starling mechanism in aged and adult Wistar rats, 
using pressure-volume (PV) conductance catheter system 
(Millar Instruments, USA) in order to evaluate systolic and 
diastolic function in vivo. We found left ventricular diastolic 
dysfunction and impaired relaxation of the heart in aged rats, 
which is indicated by the reduction in the maximum rate of 
pressure drop with an increase in end-diastolic stiffness and 
active relaxation constant. Our results showed a decreased 
efficiency of Frank-Starling mechanism (ΔSV/ΔEDV)  in aged 
rats. However, we have shown a 70 % increases in oxygen 
consumption and 1.7 times increased stroke work of the hearts 
of old rats. Our results suggest that heart of old rats with the 
same stroke volume perform most stroke work, with greater 
oxygen consumption. This indicates that the heart of old rats 
worked less effectively, with greater oxygen consumption.
Key words: aging, heart, cardiohemodynamics, Frank-Starling 
mechanism.
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