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ХРОНІЧНОГО ОБСТРУКТИВНОГО ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ 
ТА ІШЕМІЧНОЇ ХВОРОБИ СЕРЦЯ
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Подано сучасні погляди на механізми формування когнітивних розладів у пацієнтів із коморбідністю 
хронічного обструктивного захворювання легень та ішемічної хвороби серця. Розглянуто нові під-
ходи та можливості корекції когнітивних розладів у пацієнтів із кардіопульмональною патологією.
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На сьогоднішній день хронічне обструктивне 
захворювання легень (ХОЗЛ) є  важливою про-
блемою охорони здоров’я як у  медико-соціаль-
ному, так і  в  економічному плані. ХОЗЛ  — одна 
з  основних причин захворювань та  смертності 
в усьому світі, люди страждають від цього захво-
рювання роками і передчасно помирають від нього 
чи його ускладнень. 

Ця хвороба найчастіше розвивається у  паці-
єнтів після 40 років, і, як правило, у цьому ж віці 
зростає ризик супровідної кардіоваскулярної па-
тології. Ішемічна хвороба серця (ІХС) при ХОЗЛ 
трапляється досить часто. Наукові дослідження 
останніх років характеризуються кардинальними 
змінами поглядів на  ХОЗЛ як на  патологію ви-
ключно бронхолегеневої системи. Відтепер ХОЗЛ 
розглядають як мультидисциплінарну проблему, 
в основі якої лежать системне запалення і хроніч-
на гіпоксія, зумовлена анатомо-функціональною 
неповноцінністю бронхіального дерева і легеневої 
тканини [1]. 

На думку ряду авторів, наявність коморбіднос-
ті на тлі ХОЗЛ є скоріше правилом, ніж винятком, 
оскільки 96,4 % хворих у  віці 45 років і  старше 
мають хоча б одне супровідне захворювання, що 
впливає на  лікування цієї бронхолегеневої пато-
логії. А  для пацієнтів 60 років і  старше частота 
поєднання кількох хвороб перебуває у прямій за-
лежності від віку. Це пояснюється не тільки на-
явними загальними факторами ризику, а й рядом 
загальних патогенетичних механізмів, наприклад 
оксидативним стресом, ендотеліальною дисфунці-
єю, системним запаленням, лімітованою фізичною 
активністю внаслідок зменшення витривалості.

Доведено, що поєднання ХОЗЛ та ІХС погір-
шує прогноз для життя і працездатності пацієнта, 
збільшує ризик летального кінця і вимагає пошу-
ку індивідуальних підходів до стратегії і тактики 
лікування [2].

Досить часто ХОЗЛ та ІХС супроводжуються 
когнітивними розладами (КР). Порушення пам’яті 

та інших когнітивних функцій (КФ) істотно зни-
жують якість життя пацієнтів, негативно вплива-
ють на професійну діяльність, погіршуть здатність 
до  навчання, набуття нових знань і  навичок, ви-
кликають реактивні емоційні розлади, сприяють 
зменшенню комплаєнсу до  терапії, ускладнюють 
психологічний контакт із  лікарем. Виражені КР 
у  пацієнта негативно впливають також на  якість 
життя його родичів, нерідко змушуючи їх змі-
нювати звичний перебіг життя, а в ряді випадків 
припиняти або зменшувати професійну діяльність.

Згідно з  останнім переглядом міжнародних 
рекомендацій з  діагностики психічних розла-
дів (Diagnostic and statistical manual of mental 
diseases  — DSM-V) до  КР належать зниження 
порівняно з преморбідним рівнем однієї або кіль-
кох вищих мозкових функцій, що забезпечують 
процеси сприйняття, збереження, перетворення 
і  передачі інформації [3].

КР поділяють на легкі (збереження можливості 
жити самостійно) та  виражені (хворий повністю 
безпорадний в  побуті).

Легкі КР — це невелике зниження порівняно 
з колишнім рівнем однієї або кількох КФ, що під-
тверджується: скаргами пацієнта, інформацією від 
третіх осіб, включаючи лікаря, а також нейропси-
хологічними тестами.

При легких когнітивних порушеннях пацієнт 
залишається незалежним, проте повсякденна ді-
яльність може вимагати від нього більш значних 
зусиль або часу, ніж раніше, або застосування спе-
ціальних стратегій подолання труднощів.

Значні КР (деменція) — це значне зниження 
порівняно з  колишнім рівнем однієї або кількох 
КФ, що підтверджується: скаргами пацієнта, ін-
формацією від третіх осіб, включаючи лікаря, 
та  нейропсіхологічними тестами.

Значні КР позбавляють пацієнта незалежності 
в повсякденній діяльності. Для їх діагностування 
необхідні клінічні дані, що свідчать про зміну ког-
нітивних здібностей. Цю інформацію отримують 
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за  допомогою опитування пацієнта, що обстежу-
ється, або його близьких родичів. Для оцінки сту-
пеня вираженості КР і встановлення синдромаль-
ного діагнозу використовують нейропсихологічні 
методи дослідження [4] (табл. 1).

Значна роль у  діагностиці КР відводить-
ся методам сучасної нейровізуалізації. Одним 
із  перспективних методів, що сприяє розкрит-
тю нейрофізіологічних механізмів розвитку КР, 
є функціональна магнітно-резонансна томографія 
(фМРТ). Фізичною основою методу є так званий 
BOLD-контраст (Blood-oxygen-level-dependent 
imaging) — це контраст, залежний від ступеня на-
сичення крові киснем. Відомо, що в  разі демон-
страції пацієнтові матеріалу певної дії, що несе 
стимуляційні навантаження, в  головному мозку 
спостерігається активація специфічних ділянок, 
робота яких пов’язана з  реалізацією висунутого 
стимулу [5]. Внаслідок цього відбувається збіль-
шення інтенсивності метаболізму в зацікавлених 
нейронах, що, у  свою чергу, зумовлює локальне 
підвищення перфузії тканини головного мозку. 
Виникаючі зміни призводять до порушення спів-
відношення оксигемоглобіну і дезоксигемоглобіну 
за рахунок регіонарного збільшення швидкості кро-
вотоку і підвищення рівня оксигенації. Зрушення 
зумовлюють зміни інтенсивності МР-сигналу, які 
можна зареєструвати апаратурою. Цей метод є не-
інвазивним і безпечним, мало впливає на організм 
людини, що дає змогу використовувати його певну 
кількість разів без загрози для здоров’я обстежу-
ваного. За допомогою фМРТ можливе визначен-
ня функціональної активності стратегічних зон, 
відповідальних за  формування і  реалізацію КФ.

КОГНІТИВНІ РОЗЛАДИ У ПАЦІЄНТІВ 
ІЗ СЕРЦЕВО-СУДИННИМИ ЗАХВОРЮВАННЯМИ

Відомо, що КР у  хворих із  серцево-судинни-
ми захворюваннями служать одним із  найбільш 
ранніх і чутливих індикаторів судинного ураження 
головного мозку і є наслідком його хронічної іше-
мії та/або повторних гострих порушень мозково-

го кровообігу. Виражена залежність КР від стану 
серцево-судинної системи зумовлює різноманіття 
причин і механізмів, що спричиняють їх порушен-
ня: поєднання ішемічного та  метаболічного ком-
понентів, активація вільнорадикального окислен-
ня, енергетичний дефіцит нейронів, фосфоліпазне 
та кальційзалежне пошкодження, нейромедіаторні 
та гормональні механізми, аутоімунні та інші про-
цеси. Слід зазначити, що при судинній мозковій 
недостатності найбільш уразливими є  пам’ять 
і увага внаслідок виникнення гіпоперфузії у гли-
бинних відділах білої речовини головного мозку 
та  базальних гангліїв із  формуванням синдрому 
«відокремлення» лобних часток головного мозку 
та  підкіркових утворень [6].

В основі розвитку КР лежить хронічна іше-
мія головного мозку, провідним патогенетичним 
механізмом якої є  атеросклеротичне ураження 
мозкових судин. Проте вплив гіперхолестеринемії 
на виникнення КР є недостатньо зрозумілим і за-
лежить від віку пацієнтів. Установлено позитивний 
кореляційний взаємозв’язок між рівнем загально-
го холестерину (ЗХС) та  загальною смертністю 
у  хворих до  40 років, незначний  — у  пацієнтів 
у 50–70-річному віці і негативний — у хворих ві-
ком понад 80 років. 

Багатопланові дослідження на  міждисциплі-
нарній основі показали значну роль у  розвитку 
атеросклерозу запального процесу, що перебігає 
на фоні порушень ліпідного обміну. Вважають, що 
причиною запалення є настільки різна, на перший 
погляд, але асоційована з віком патології тривала 
активація імунної системи. Необхідно підкресли-
ти, що механізми, за якими формується хронічна 
ішемія головного мозку, відрізняються від гострої 
ішемії і  включають елементи нейродегенерації 
та  запалення [7]. Однією з  причин хронічного 
запалення є накопичення прозапальних і проате-
рогенних окислених холестеринів ліпопротеїдів 
низької щільності (ХС ЛПНЩ), що утворилися 
в результаті активації перекисного окислення ліпі-
дів. Важливим механізмом пошкодження мозкової 
речовини в умовах хронічної ішемії є збільшення 

Таблиця 1
Нейропсихологічні тести для діагностики когнітивних розладів

Метод Чутливість, % Специфічність, % Автор, рік

7-хвилинний скринінг (7MS) 100,0 95,1–100,0 Solomon

Коротка шкала дослідження психічного 
статусу (MMSE)

88,3–86,2 98,5–95,7 M. F. Folstein et al., 1975

Монреальський когнітивний тест (МоСА) 90,0–100,0 87,0 Z. Nasredinne, 1986

Тест малювання годинника (CDT) 67,0–97,9 69,0–94,2 H. Head, 1920

Скринінг порушення пам’яті (MIS) 43,0–86,0 93,0–9,07 Е. Pfeiffer, 1975

Скорочена оцінка розумових здібностей 
(AMTS)

42,0–92,3 93,0–95,4 R. Hodkinson, 1972

Тест селективного нагадування (FCSRT) 86,0–100,0 73,0–87,2 H. Buschke, 1984

Тест на когнітивні порушення з 6 пунктів 
(6CIT)

78,0–90,0 100,0 Kingshill, 1983
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продукції деяких цитокінів, зокрема ФНП-α [1]. 
Установлена їх можливість відстрочити загибель 
олігодендроцитів, результатом чого є прогресую-
ча демієлінізація аксонів, у  першу чергу в  білій 
речовині великих півкуль [6].

Незважаючи на значні успіхи у вивченні атеро-
склерозу, дотепер не існує єдиної думки щодо ролі 
С-реактивного білка (СРБ) як маркера та проза-
пальних цитокінів у формуванні КР, не встанов-
лено кореляційні взаємозв’язки між ступенем ате-
росклеротичного ураження судин, структурними 
змінами речовини головного мозку, показниками 
ліпідного спектра та цитокінового профілю сиро-
ватки крові [6].

Як і при ХОЗЛ, значну роль відведено хроніч-
ному системному запаленню (ХСЗ). Продукується 
надмірна кількість цитокінів запалення — інтерлей-
кінів (ІЛ-1, ІЛ-6, ІЛ-8), ФНП-α та інших протеїнів. 
ХСЗ діє тривало, а вміст цитокінів підвищується 
у  3–4 рази порівняно з  референтними межами.

На сьогоднішній день достеменно відомо про 
взаємозв’язок між наявністю артеріальної гіпертен-
зії (АГ) (що спостерігається у переважної більшо-
сті хворих на ІХС) і КР. У науковому положенні 
Американської асоціації серця 2016 р. щодо впливу 
АГ на КФ зазначається, що підвищений рівень ар-
теріального тиску в середньому віці асоційований 
із погіршенням КФ як у найближчий, так і у від-
далений період [7]. До  механізмів розвитку КР 
при АГ відносять ремоделювання судин з  ендо
теліальною дисфункцією, ураження гематоенце-
фалічного бар’єру, розвиток захворювання дріб-
них судин головного мозку, оксидативний стрес. 

Y. Yin et al. було продемонстровано, що у па-
цієнтів із хронічною ІХС стан КФ корелює з рів-
нем плазмової концентрації ейкозапентаєнової 
кислоти. При цьому низькі рівні останньої були 
асоційовані з  гіршою КФ незалежно від рівня 
фракції викиду лівого шлуночка [8]. 

Іншим можливим механізмом розвитку КР 
у  пацієнтів з  атеросклеротичним серцево-судин-
ним захворюванням є  атеросклеротичні уражен-
ня сонних артерій, що в подальшому призводять 
до таких розладів. Більше 75 % пацієнтів із гемо-
динамічно значущими, але асимптомними каро-
тидними стенозами мають в  анамнезі когнітивні 
поліморфні порушення різного ступеня вираженос-
ті: порушення пам’яті, розлади узагальнення по-
нять, виникнення апатії, які можуть поєднуватися 
з  депресією, а  також характеризуються швидким 
виснаженням КФ. При цьому близько половини 
пацієнтів із  помірними КР протягом п’яти років 
стають дементними [9, 10].

У патогенезі КР у хворих на ІХС розглядають 
також роль тромбоцитоактивувальних факторів. 
Вони асоційовані з  епізодами хронічної депресії 
і розвитком нейродегенеративних змін із подаль-
шими КР [7]. Останнім часом приділяється увага 
взаємозв’язку стану КФ із показниками гемодина-
міки, зокрема діастолічною функцією лівого шлу-
ночка. Показано, що її наявність має додатковий 

вплив на вираженість КР у пацієнтів із помірним 
і  тяжким зниженням систолічної функції лівого 
шлуночка. Розглядають кілька можливих меха-
нізмів розвитку КР залежно від показників діа-
столічної функції лівого шлуночка. У дослідженні 
[11] автори оцінювали інтегральний показник, що 
базувався на наявності факторів ризику серцево-
судинних захворювань у пацієнтів старше 65 років. 
Виявилося, що вищий рівень серцево-судинного 
здоров’я був асоційований із  нижчим ризиком 
розвитку деменції, а також із меншим рівнем КР. 
У  2009  р. Американською асоціацією серця було 
розроблено модель серцево-судинного здоров’я 
(ССЗ), введено поняття «ідеального», «середнього» 
і  «слабкого» ССЗ. При оцінці ССЗ враховують-
ся сім показників: рівень глюкози, холестерину, 
артеріального тиску, відмова від куріння, індекс 
маси тіла, фізична активність і правильне харчу-
вання [7]. З  іншого боку, наявність КР у пацієн-
тів із  серцево-судинними захворюваннями може 
негативно впливати на  їх перебіг. 

Таким чином, на сьогоднішній день показано, 
що у хворих серцево-судинного профілю — від па-
цієнтів з  АГ до  пацієнтів з  ІХС і  серцевою недо-
статністю — часто є порушення КФ. Однак точні 
механізми розвитку, а також прогностичне значен-
ня наявності КР в осіб із різними серцево-судинни-
ми захворюваннями вивчені не до кінця, що потре-
бує проведення подальших досліджень у цій галузі.

КОГНІТИВНА ДИСФУНКЦІЯ У ПАЦІЄНТІВ 
ІЗ ХРОНІЧНИМ ОБСТРУКТИВНИМ 

ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ

Відповідно до сучасних уявлень, ХОЗЛ є сис-
темним захворюванням із  безліччю екстрапуль-
мональних проявів, серед яких значна роль на-
лежить КР. Вони трапляються у  77 % пацієнтів 
із  гіпоксемічною ХОЗЛ і  пов’язані з  високою 
смертністю і  непрацездатністю. Однак, незважа-
ючи на важливість цієї проблеми, розуміння про-
цесів, пов’язаних з КР при ХОЗЛ, які призводять 
до  цього, залишається неповним.

Ключовим механізмом КР при ХОЗЛ є пошко-
дження нейрональних структур, а до основних не-
гативних факторів відносять гіпоксію, гіперкапнію, 
ацидоз і  пов’язану з  гіпоксією гіпервентиляцію. 
Важлива роль у розвитку КР при ХОЗЛ належить 
дисциркуляторним порушенням у церебральному 
басейні [12].

Вивчення КФ при ХОЗЛ розпочалося 
у  1970-х рр. із  дослідження H. Krop et al. [13], 
які виявили у пацієнтів із гіпоксичною ХОЗЛ по-
рушення перцептивно-моторних і простих рухових 
актів. Два наступних великих багатоцентрових 
дослідження  — Nocturnal Oxygen Therapy Trial 
(NOTT) і Intermittent Positive Pressure Breathing 
Trial (IPPB)  — розширили ці уявлення, проде-
монструвавши порушення в перцептивно-руховій 
сфері, простих моторних, виконавчих функціях, 
абстрагуванні, вербальному і  невербальному на-
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вчанні, пам’яті у пацієнтів із ХОЗЛ [14]. Ряд інших 
авторів того часу наводили дані про порушення 
у  таких пацієнтів часу реакції, короткострокової 
та довгострокової пам’яті, абстрактного мислення, 
комплексних візуально-рухових процесів. Обсте-
жуючи пацієнтів із  ХОЗЛ, D. C. Lam et al. [15] 
виявили специфічну картину когнітивного функ-
ціонування у вигляді дефіциту вербальної пам’яті, 
пов’язану з порушенням як кодування, так і вилу-
чення інформації. Необхідно підкреслити, що у всіх 
наведених випадках були хворі з  гіпоксемічною 
ХОЗЛ. Виділяють три ступені гіпоксемії (табл. 2).

Таблиця 2
Ступені тяжкості артеріальної гіпоксемії

Ступені  
гіпоксемії

РаО2 (парціальний тиск кисню 
в артеріальній крові), мм рт. ст.

Легкий 60–79

Середній 45–59

Тяжкий < 45

Протилежні дані було отримано при обстежен-
ні пацієнтів із  ХОЗЛ без гіпоксемії. A. Fix спо-
стерігав 66 пацієнтів із ХОЗЛ без гіпоксемії і не 
виявив у них значних когнітивних порушень, які 
могли б впливати на повсякденну діяльність [16]. 
E. Kozora et al. порівнювали пацієнтів із  ХОЗЛ 
з  легким ступенем гіпоксемії і  виявили, що па-
цієнти з  ХОЗЛ мали деякі відмінності від групи 
контролю (пацієнти без ХОЗЛ) у вербальній ре-
акції на письмовий стимул, однак це не виходило 
за межі нормальних значень. За результатами до-
слідження було зроблено висновок, що пацієнти 
з легкою гіпоксемією і хворі, які отримують оксиге-
нотерапію, без неврологічної патології в анамнезі, 
можуть не мати КР [17]. J. Liesker, вивчаючи па-
цієнтів із ХОЗЛ без гіпоксемії, виявив у них зни-
ження швидкості обробки інформації, але не зафік-
сував різниці в їх пам’яті та виконавчих функціях 
порівняно з  групою контролю [18]. Питання про 
наявність/відсутність КР при ХОЗЛ залишилося 
відкритим, хоча й  ініціювало подальші пошуки.

I. Grant (1987) досліджував зв’язок КР при 
ХОЗЛ із гіпоксемією, використовуючи дані NOTT 
та IPPB. Зміни КФ було виявлено у всіх 302 об-
стежених у вигляді зниженої здатності до навчан-
ня, вирішення поставлених завдань, концентрації 
уваги, швидкості психомоторних реакцій і  пору-
шення простих рухових актів У 42 % випадків вони 
поєднувалися з неврологічним дефіцитом. Частка 
пацієнтів із КР збільшувалася з наростанням тяж-
кості гіпоксемії [19]. Продовжуючи дослідження 
в  цьому напрямку, N. Thakur визначив низький 
рівень насичення киснем крові як фактор ризику 
КР. Їх вираженість тісно корелює з  показником 
сатурації крові киснем. Ці зміни діагностуються 
у 27 % осіб при помірній гіпоксемії і у 62 % — при 
тяжкій. Ключовим механізмом розвитку КР вважа-
ють пошкодження нейронів, спричинене тканин-

ною гіпоксією, яка, крім прямої дії на  структури 
головного мозку, впливає на  синтез ряду нейро-
медіаторів, наприклад ацетилхоліну [20].

Дослідження M. Klein, присвячене стану уваги, 
запам’ятовування і логічного мислення при ХОЗЛ, 
продемонструвало зміни в просторовому орієнту-
ванні, вербальному і візуальному запам’ятовуванні, 
логічному мисленні, концентрації уваги, які ще 
більше поглиблювалися зі збільшенням віку хво-
рого і  вмісту вуглекислого газу в  крові [21].

Таким чином, було встановлено зв’язки між 
рівнями кисню, вуглекислого газу крові й  когні-
тивним функціонуванням, проте ступінь їх впливу, 
як і  прогностична цінність їх змін у  плані впли-
ву  на  когнітивний дефіцит, нині залишаються  
недостатньо вивченими.

Багато дослідників намагалися виявити вза-
ємозв’язок ступеня порушень функції зовнішнього 
дихання з  КР при ХОЗЛ [19]. Більшість із  них 
дійшли висновку, що легенева функція не є пре-
диктором КР, проте слугує маркером фізичної ак-
тивності, яка, у свою чергу, покращує когнітивний 
статус [22]. Лише дослідження здатності до водін-
ня пацієнтів із  ХОЗЛ, проведене F. Karakontaki, 
показало, що об’єм форсованого видиху за першу 
секунду безпосередньо корелює з  показниками 
нейропсихологічного тестування [23].

Деякі автори висунули припущення про 
зв’язок КФ зі ступенем вираженості бронхіальної 
обструкції при ХОЗЛ. S. Villeneuve подає відо-
мості про те, що при ХОЗЛ з  2–3-м ступенями 
тяжкості обмеження швидкості повітряного пото-
ку в 36 % випадків виявляються помірні КР двох 
типів: порушення уваги і виконавчої функції, по-
рушення пам’яті. Наявність таких відмінностей 
автор пояснює можливим зниженням кровотоку 
у відповідних областях кори головного мозку [24].

У ряді інших досліджень розглядалося питання 
про вплив загострень захворювання на КФ. У до-
слідженні P.  Ranieri пацієнтам із  загостренням 
тяжкої ХОЗЛ були притаманні низькі показники 
за шкалою Mini-mental State Examination (MMSE) 
[25]. У дослідженні N. Ambrosino показники MMSE 
були значно знижені у пацієнтів із  загостренням 
ХОЗЛ, які отримують кисневу підтримку, порів-
няно зі  стабільними пацієнтами, однак поліпшу-
валися через 6 міс ремісії [26]. N. Thakur зробив 
висновок, що застосування пацієнтами з  ХОЗЛ 
кисневої терапії в домашніх умовах значно змен-
шує ризик виникнення КР [20].

Велике значення в  розвитку позалегеневих, 
у тому числі й цереброваскулярних проявів ХОЗЛ, 
надають ХСЗ. Продукція при цьому спектрі про-
запальних цитокінів призводить до пошкодження 
та загибелі нейронів, а також гліальних елементів [1]. 

З усіх прозапальних цитокінів провідна роль 
у розвитку ушкоджень головного мозку належить 
ФНП-α, що має спільні з  ІХС механізми. В  екс-
перименті доведено, що, впливаючи на рецептори 
фактора некрозу пухлини (TNFR1, TNFR2), цей 
цитокін здатний збільшувати проникність судин 
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головного мозку, порушуючи роботу гематоенце-
фалічного бар’єру. Більше того, висока щільність 
TNFR2 асоційована з  розвитком церебральних 
мікрокрововиливів, розвиток яких, у свою чергу, 
сприяє збільшенню активності ФНП-α, утворю-
ючи порочне коло [1].

Прозапальні цитокіни також залучені в запаль-
ний каскад атерогенезу. Важлива роль у цьому про-
цесі належить СРБ. Він сприяє міграції моноцитів 
в  зони судинного запалення. Зв’язуючись з  мо-
дифікованими ЛПНЩ і  накопичуючись у  місцях 
атеросклеротичного ураження артерій, СРБ може 
активувати систему комплемента, збільшувати 
активність Т- і  В-лімфоцитів і  макрофагів. Крім 
того, СРБ посилює продукцію вільних радикалів 
«пінистими клітинами» і макрофагами, вироблення 
тканинного фактора моноцитами, а також викликає 
експресію молекул адгезії клітинами ендотелію. 
Підтримуючи активність речовинами, що містять 
хлор, СРБ є  одночасно і  вторинним тригером за-
пального процесу в атеросклеротичних бляшках [2]. 

Куріння тютюну є  окремим потужним фак-
тором, який призводить до збільшення плазмової 
концентрації деяких запальних окислювальних 
ферментів, наприклад мієлопероксидази. Подібно 
ФНП-α, надлишок мієлопероксидази здатний при-
зводити також до розвитку церебральних мікрово-
виливів і спричинити дисфункцію гематоенцефа-
лічного бар’єру. Цей фермент починає синтезувати-
ся нейтрофілами в перші три дні після ішемічного 
ураження ЦНС, досягаючи піку своєї концентрації 
через тиждень після пошкодження. Ще однією ре-
човиною, що відіграє важливу роль в  патогенезі 
уражень ЦНС, є ліпопротеїн-асоційована фосфо-
ліпаза А2 (Lp-PLA2), продукція якої збільшується 
також і у хворих на ХОЗЛ. Підвищення концен-
трації цього ферменту вважається інформативним 
маркером ішемії головного мозку, що підтверджу-
ється даними МРТ [14]. Високий рівень Lp-PLA2 
завжди спостерігається у пацієнтів із множинни-
ми церебральними мікрокрововиливами, а також 
при ішемічних та  геморагічних інсультах, що 
свідчить про його універсальну роль у  патогене-
зі ендотеліальної дисфункції та атерогенезу [14]. 

Таким чином, ХСЗ, окислювальний стрес, 
артеріальна гіпоксемія, ендотеліальна дисфунк-
ція та  інші системні прояви ХОЗЛ певною мі-
рою пов’язані з  розвитком цереброваскулярних 
уражень. Тим більше, що вже на  ранніх стадіях 
ХОЗЛ створюються умови для метаболічних по-
рушень у  різних структурах ЦНС.

Незважаючи на те що проблема КР при ХОЗЛ 
має тривалу історію, на  сьогоднішній день не іс-
нує єдиного чіткого розуміння багатьох її аспек-
тів. Так, не всі автори визнають наявність КР при 
ХОЗЛ, немає чітких уявлень про фактори ризику 
когнітивного дефіциту, немає однозначного уяв-
лення про нього на  різних стадіях захворюван-
ня, при різних варіантах ХОЗЛ (емфізематозний 
і бронхітичний), ступені дихальної недостатності. 
До  теперішнього часу не існує визнаних візуалі-

зуючих методик діагностики КР. Єдине, у  чому 
сходиться більшість дослідників, це протективна 
роль щоденних фізичних тренувань і оксигеноте-
рапії, здатних поліпшувати пізнавальні функції 
у  пацієнтів із  ХОЗЛ [27].

Таким чином, ХОЗЛ та  ІХС мають багато 
спільних шляхів розвитку КР, а саме — хронічне 
системне запалення, атеросклеротичне ураження 
судин, хронічна ішемія головного мозку, ендо-
теліальна дисфункція. Але є шляхи, притаманні 
виключно ХОЗЛ,— це артеріальна гіпоксемія 
та  бронхіальна обструкція, і  механізми, харак-
терні для ІХС,— порушення серцевого ритму, 
артеріальна гіпертензія, зниження систолічної 
функції лівого шлуночка, стеноз сонних арте-
рій. Наявність однакових та  додаткових шля-
хів розвитку КР у  пацієнтів із  коморбідністю  
ХОЗЛ та ІХС потребує більш глибокого вивчення 
поєднаного впливу цих факторів. Отже, поєднан-
ня різних шляхів розвитку ускладнює діагности-
ку, лікування та профілактику КР, потребує інди-
відуального підходу до ведення таких пацієнтів.

МОЖЛИВОСТІ КОРЕКЦІЇ КОГНІТИВНИХ 
РОЗЛАДІВ

Унаслідок великої кількості патогенетичних 
механізмів, які лежать в  основі порушення КФ, 
не існує єдиного стандартного методу лікування 
цієї категорії хворих. У будь-якому випадку про-
філактика розвитку і прогресування КР повинна 
враховувати етіологічні механізми їх виникнення.

Лікування КР пов’язано з коморбідністю хро-
нічних захворювань у літньому віці. У кількох до-
слідженнях, присвячених тривалому спостережен-
ню за літніми людьми, встановлено, що регулярна 
фізична активність поєднується з уповільненням 
прогресування КР. Перелік рекомендованих фі-
зичних вправ і  єдиного протоколу їх проведення 
не існує. У літературі, однак, перевага віддається 
аеробному тренінгу, а також вправам на опір і роз-
тягнення, силовому і  баланстренінгу, навчанню 
виконання подвійного завдання. 

S. Colcombe і  A. F. Kramer описали 18 дослі-
джень, присвячених впливу фізичних вправ на КФ 
у  літніх пацієнтів. Учасників розділили на  три 
групи: молоді люди похилого (55–65 років), літні 
середнього віку (66–70 років) і старі (71 рік і біль-
ше). Оцінці піддавалися два види тренінгу: аероб-
ний і  силовий з  опором. Виявлено, що кращого 
результату досягли літні пацієнти середнього віку 
(66–70 років), які займалися за програмою зміша-
ного тренінгу (силові та  аеробні навантаження). 
При цьому тривалі заняття були більш ефективни-
ми, тоді як короткочасні мало впливали на КФ [27].

В Індії вивчали вплив йоги на КФ серед осіб 
похилого віку в  будинку престарілих. У  дослі-
дженні, яке тривало 6 міс, брали участь 87 осіб 
старше 60 років, яких було розділено на дві групи: 
йога (n  =  44), контроль (n  =  43). Програма гру-
пи  йоги була розроблена на  основі традиційних 
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тестів йоги і включала в себе суглобові розминки, 
асани, пранаями і  медитації. Протягом першого 
місяця заняття були щоденними і  тривали го-
дину; наступні два місяці вони проводилися під 
керівництвом тренера також протягом години, 
але 1 раз на  тиждень (решту часу було віддано 
самостійній практиці), ще три місяці учасники 
займалися самостійно (з періодичністю 3–4 рази 
на  тиждень). Група йоги показала значне по-
ліпшення за  всіма показниками на  відміну від 
контрольної групи [28]. Таким чином, провівши 
аналіз наявних наукових даних, можна з упевне-
ністю стверджувати, що йога як вид фізичного 
тренування може бути рекомендована пацієнтам 
і  з  КР, і  для профілактики КР.

Однак навіть за  наявності великої кількості 
досліджень, які показали ефективність фізичної 
активності щодо КФ, не можна вважати цілком 
доведеним, що вона запобігає формуванню КР. 
Це пов’язано з  методичними труднощами прове-
дення подібних досліджень і об’єктивною оцінкою 
фізичної активності, необхідністю тривалого спо-
стереження. Відсутні великі рандомізовані дослі-
дження, що показали б зниження частоти розвитку 
КР при збільшенні фізичних навантажень [29].

Залишаються незрозумілими рекомендації, що 
стосуються тривалості, інтенсивності й характеру 
фізичних навантажень. Установлено, що літнім 
людям із КР та без них показані регулярні фізичні 
навантаження: прогулянки не менше 30 хв тричі 
на тиждень або аеробні вправи і заняття спортом.

Правильне харчування відіграє важливу роль 
у запобіганні багатьом пов’язаним із віком захво-
рюванням. У  свіжих фруктах і  овочах містяться 
антиоксиданти, які послаблюють процеси оксида-
тивного стресу, що має велике значення для роз-
витку нейродегенеративного процесу [30]. Про-
ведено кілька досліджень, присвячених впливу 
харчування з  високим вмістом антиоксидантів, 
поліненасичених жирних кислот (морепродукти) 
на розвиток КР. Відзначено, що таке харчування 
поєднується з  уповільненням їх розвитку. На-
приклад, спостереження за  3700 літніми людьми 
упродовж шести років показало, що включення 
у  раціон великої кількості овочів сприяє змен-
шенню ризику розвитку КР [30].

Якщо узагальнити сучасні уявлення про ну-
трієнти, що сприяють профілактиці вікового па-
тологічного зниження пам’яті, то в  практичному 
аспекті важливе застосування середземноморської 
дієти, яка у  великій кількості містить такі інгре-
дієнти: фрукти і горіхи — джерела вітамінів С, Е, 
каротиноїдів, поліфенолів, α-лінолієвої кислоти; 
свіжі овочі, що містять вітамін С, каротиноїди, 
поліфеноли, фолат; зелень, яка має низький глі-
кемічний індекс і  сприяє підтримці в  нормаль-
них межах індексу маси тіла; зернові, що багаті 
на вітамін В6 і мають низький глікемічний індекс; 
морську рибу — джерело великої кількості поліне-
насичених жирних кислот; оливкову олію, багату 
на  поліфеноли, ненасичені жирні кислоти. Крім 

того, середземноморська дієта допускає помірне 
споживання алкоголю у  вигляді червоного вина, 
що містить велику кількість поліфенолів. Ця дієта 
передбачає низький рівень споживання м’яса і мо-
лока, які є  джерелом насичених жирних кислот.

Середземноморська дієта асоціюється зі  зни-
женням частоти розвитку КР, показано, що при 
її використанні знижується рівень біологічних 
маркерів запалення [31].

Постійна розумова праця і високий рівень осві-
ти створюють церебральний резерв, що дає змогу 
уповільнити клінічні прояви органічного ураження 
головного мозку. Епідеміологічні дослідження по-
казують, що активна розумова і  соціальна діяль-
ність упродовж життя уповільнює розвиток КР 
і  знижує ризик виникнення деменції [32].

Використання статинів із  профілактичною 
метою щодо КР на сьогодні не отримало надійно-
го підтвердження. Незважаючи на багатогранний 
біологічний ефект цієї групи препаратів (знижен-
ня ЗХС, ХС ЛПНЩ, антиоксидантний і протиза-
пальний ефект, позитивний вплив на  ендотелій, 
дозозалежне зниження β-амілоїду у плазмі і спин-
номозковій рідині), результати рандомізованих 
контрольованих досліджень і  дані метааналізів 
не підтверджують їх профілактичного значення 
стосовно КР. У проведеному метааналізі семи об-
серваційних досліджень показано, що покращен-
ня КФ достовірно тільки при тривалому прийомі 
статинів [33].

Великий інтерес становить вплив препаратів, 
що призначаються з метою лікування кардіальної 
патології (АГ, ІХС, аритмії), на  когнітивну сфе-
ру. При цьому не завжди спостерігаються спри-
ятливі терапевтичні кореляції. Так, неадекватна 
антиаритмічна і  антигіпертензивна терапія не-
рідко є  причиною розвитку гіпоперфузії голов-
ного мозку та сприяє прогресуванню когнітивної 
дисфункції. Постійний прийом нітратів, що по-
зитивно впливають на кровопостачання міокарда, 
негативно позначається на  церебральній гемоди-
наміці, викликаючи шунтування крові із  задньої 
сонної артерії через систему артеріовенозних ана-
стомозів і вен емісарії у вени порожнини черепа, 
що негативно впливає на  церебральну перфузію. 
Особливо виражені ці розлади у  хворих із  по-
рушеною ауторегуляцією мозкового кровотоку, 
стенозуючими атеросклеротичними ураженнями 
екстра- й  інтракраніальних судин [31]. 

У 2016 р. було опубліковано результати важ-
ливого крос-секційного дослідження [34], при-
свяченого впливу терапії різними лікарськими 
засобами на  КФ. У  дослідженні взяли участь 
502  647  хворих. Оцінювали вплив на  КФ таких 
груп лікарських засобів: протипаркінсонічних, про-
тиепілептичних, нейролептичних, антидепресантів, 
селективних інгібіторів зворотного захоплення 
серотоніну, селективних агоністів серотонінових 
рецепторів, інгібіторів ангіотензинперетворюючого 
ферменту (АТФ), бета-адреноблокаторів, блокато-
рів кальцієвих каналів, діуретиків, антиаритміків, 
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антиагрегантів, антикоагулянтів, блокаторів Н1-
гістамінових рецепторів, антагоністів лейкотріє-
нових рецепторів, селективних бета-2-агоністів, 
М-холіноблокаторів, блокаторів Н2-гістамінових 
рецепторів, інгібіторів протонної помпи, препара-
тів, що впливають на моторику шлунка, нестероїд-
них протизапальних препаратів, глюкокортикоїдів, 
препаратів для лікування цукрового діабету тощо. 
Більшість лікарських засобів (262 з 368) не показа-
ли достовірного впливу на КФ пацієнтів після по-
правки на вік, стать, рівень освіти, наявність шкід-
ливих звичок, супровідних захворювань, прийом 
психостимуляторів/ноотропних препаратів [34]. 

Інгібітори АПФ. Покращували КФ периндо-
прил і  каптоприл. Інші препарати з  цієї групи 
статистично значущої дії не чинили.

Блокатори рецепторів до ангіотензину II. Пре-
парати цієї групи не впливали на  КФ.

Діуретики. Відзначено негативний вплив 
на КФ фуросеміду: у пацієнтів, які довго прийма-
ли цей препарат, статистично значуще знижувався 
час реакції. Однак це може бути обумовлено також 
беспосередньо серцевою або хронічною нирковою 
недостатністю. Решта препаратів цієї групи були 
нейтральні по  відношенню до  КФ.

Бета-адреноблокатори. Швидкість реакції 
була статистично значуще нижчою на  тлі ліку-
вання атенололом і  пропранололом, тоді як інші 
препарати не мали помітного впливу на КФ.

Препарати для лікування захворювань органів ди-
хання. Досліджували антигістамінні препарати, ан-
тагоністи лейкотрієнових рецепторів (монтелукаст), 
селективні бета-2-агоністи (формотерол, сальбута-
мол, сальметерол, тербуталін), М-холіноблокатори 
(оксибутинін, іпратропію бромід, тіотропію бро-
мід). Лоратадин, циклізин, монтелукаст, сальбу-
тамол, оксибутинін, іпратропію бромід статис-
тично значуще знижували швидкість реакції [34]. 

Для лікування КР також застосовуються ва-
зоактивні засоби та нейротропні препарати. Вазо-
дилататори, знижуючи опір церебральних судин, 
сприяють кращій оксигенації тканини головного 
мозку, нормалізації метаболічних процесів у  ній 

і поліпшенню клінічного стану хворих. Ноотроп-
ні засоби, впливаючи на  метаболічні та  біоенер-
гетичні процеси в  нервовій клітині, покращують 
кровопостачання мозку, активують його вищу 
інтегративну діяльність, відновлюють поруше-
ні мнестичні й  КФ, розлади емоційно-вольової 
сфери [35]. Однак позитивний вплив зазначених 
препаратів на стан КФ не доведений як у хворих 
неврологічного профілю, так і  у пацієнтів із  ко-
морбідністю ХОЗЛ та  ІХС. 

Альтернативними методами корекції КР мо-
жуть бути спеціальні вправи для тренування 
пам’яті та уваги (когнітивний тренінг). Механіч-
не заучування (вірші, тексти) не дуже ефектив-
не. Більш доцільні методи, спрямовані на  підви-
щення мотивації пацієнта, навчання ефективних 
стратегій запам’ятовування, тренування здатності 
довгостроково підтримувати концентрацію уваги, 
активне включення емоційної підтримки та уяви. 
Ефективність систематичного тренування пам’яті 
та  уваги доведено у  пацієнтів із  деменцією, а  та-
кож при КР [32]. 

Незважаючи на відсутність загальноприйнятих 
рекомендацій щодо лікування КР, використання 
доступних немедикаментозних методів дає змогу 
зменшити вираженість наявних розладів і тим са-
мим підвищити якість життя пацієнтів та їх най-
ближчого оточення.

Таким чином, аналізуючи дані літератури, 
що стосуються проблеми КР при ІХС та  ХОЗЛ, 
можна зробити висновок, що вони доволі розпо-
всюджені серед хворих із цією патологією. Зазна-
чені патологічні стани мають спільні ланки пато-
генезу і  можуть посилювати один одного, однак 
точні механізми, що пояснюють взаємозв’язок 
між ХОЗЛ, ІХС та зниженням КФ, залишаються 
повністю не вивченими. Не викликає сумніву, що 
КР є  додатковим чинником, що погіршує якість 
життя, прихильність до  лікування і, відповідно, 
клінічний прогноз у  пацієнтів із  коморбідніс-
тю ХОЗЛ та  ІХС. Тому пошук нових підходів 
та  можливостей корекції КР може мати суттєве 
клінічне значення.
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ФОРМИРОВАНИЕ, ОЦЕНКА И КОРРЕКЦИЯ КОГНИТИВНЫХ РАССТРОЙСТВ 
У ПАЦИЕНТОВ С КОМОРБИДНЫМ ТЕЧЕНИЕМ ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ 

БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ И ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА

Г. С. ИСАЕВА, А. Ю. ТОКАРЕВА

Представлены современные взгляды на  механизмы формирования когнитивных расстройств 
у  пациентов с коморбидностью хронической обструктивной болезни легких и ишемической бо-
лезни сердца. Рассмотрены новые подходы и возможности коррекции когнитивных расстройств 
у  пациентов с  кардиопульмональной патологией.

Ключевые слова: хроническое обструктивное заболевание легких, ишемическая болезнь сердца, ко-
морбидность, когнитивные расстройства.

FORMATION, ASSESSMENT AND CORRECTION OF COGNITIVE DISORDERS IN PATIENTS 
WITH COMORBID CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY  

AND CORONARY HEART DISEASES

G. S. ISAYEVA, A. Yu. TOKARIEVA

Modern views on the mechanisms of formation of cognitive disorders in the patients with comor-
bidity of chronic obstructive pulmonary and coronary heart diseases have been presented. New ap-
proaches and possibilities of the correction of cognitive disorders in the patients with cardiopulmo-
nary pathology have been considered.

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, coronary heart disease, comorbidity, cognitive disorders.
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КЛІНІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА ПАЦІЄНТІВ ІЗ ХРОНІЧНОЮ 
СЕРЦЕВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ ТА ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 

2-го ТИПУ, ЯКІ ПОТРЕБУЮТЬ ІМПЛАНТАЦІЇ ПОСТІЙНОГО 
ЕЛЕКТРОКАРДІОСТИМУЛЯТОРА
О. С. ВОРОНЕНКО, канд. мед. наук М. С. БРИНЗА

Харківський національний університет імені В. Н. Каразіна, Україна

Проаналізовано особливості клінічного перебігу хронічної серцевої недостатності з коморбідним 
цукровим діабетом 2-го типу за наявності показань до імплантації постійного електрокардіости-
мулятора. Зроблено висновок про те, що за  сучасною клінічною характеристикою імплантації 
електрокардіостимулятора потребує переважна більшість пацієнтів літнього віку, частіше чоло-
вічої статі, з тривалим анамнезом кардіоваскулярної та соматичної патології, зокрема цукрового 
діабету 2-го типу.

Ключові слова: хронічна серцева недостатність, цукровий діабет 2-го типу, імплантація електро-
кардіостимулятора, клінічні особливості, гендерно-вікова характеристика.

За демографічним щорічником, який подає 
Державна служба статистики України, кількість 
померлих від патології системи кровообігу (І00–
І99 за  МКХ-10) у  2019  р.  продовжує займати 

перше місце: від кардіоваскулярних захворювань 
померли 389 348 осіб, із  них 268 341 хворих  — 
від ішемічної хвороби серця (ІХС) [1]. Коефіці-
єнт смертності від захворювань системи крово-
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