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АНОТАЦІЯ 

 

Крутенко Н.В. Прогнозування розвитку порушень серцево-судинної 

системи у підлітків з патологією верхніх відділів шлунково-кишкового тракту. - 

Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису.  

Дисертація на здобуття ступеня доктора філософії за спеціальністю 222 – 

Медицина (Галузь знань – 22 Охорона здоров’я). Харківський національний 

університет імені В.Н. Каразіна Міністерства освіти і науки України, Харків, 2025. 

Дисертаційна робота виконана відповідно до плану науково-дослідних робіт 

в рамках науково-дослідної роботи кафедри педіатрії Харківського національного 

університету імені В.Н. Каразіна: «Клінічні прояви та еволюція серцево-судинних 

порушень у дітей з хронічною патологією кишково-шлункового тракту» (МФ2-

19), № держ. реєстрації 0119U102002. 

Дисертаційна робота присвячена питанням формування коморбідності з 

боку серця у підлітків з хронічною запальною патологією верхніх відділів 

шлунково-кишкового тракту (ШКТ). Актуальність дослідження зумовлена тим, 

що хвороби шлунково-кишкового тракту залишаються одними з найпоширеніших 

серед молодих людей, як в світі - за даними систематичного аналізу бази даних 

Global Burden of Diseases, так і в Україні - за даними Центру медичної статистики 

МОЗ щодо поширеності окремих класів хвороб серед дитячого населення з 1994 

по 2016 рр., де хвороби органів травлення займали друге рангове місце серед 

інших дванадцяти класів. Дослідження стану здоров’я дітей на цей період 

продемонструвало зростання темпів приросту поширеності захворювань органів 

травлення на 18,6%. Сучасна патологія шлунково-кишкового тракту часто 

діагностується в поєднанні з іншими соматичними неінфекційними хронічними 

патологічними станами, серед яких одну з провідних позицій займають кардіальні 

порушення, що вимагає інтегрального погляду на дану проблему і комплексний 

підхід до діагностики та лікування. 
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Мета дослідження - удосконалення діагностики порушень серцево-

судинної системи у підлітків з хронічною запальною патологією верхніх відділів 

шлунково-кишкового тракту шляхом визначення інформативних прогностичних 

предикторів їх розвитку на підставі вивчення регуляторно-адаптивних 

можливостей серцево-судинної системи, показників системного запалення та 

фіброзоутворення, вмісту кардіоспецифічних маркерів. 

Для досягнення поставленої мети були вирішені наступні задачі: надати 

клінічну характеристику захворювань верхніх відділів шлунково-кишкового 

тракту у хворих підліткового віку та вивчити стан серцево-судинної системи у 

пацієнтів з урахуванням варіанту ураження; встановити рівень адаптаційних та 

регуляторних можливостей серцево-судинної системи у підлітків з патологією 

верхнього відділу шлунково-кишкового тракту; вивчити вміст фактора, 

індукованого гіпоксією (HIF-2), високочутливого серцевого тропоніну (HS-сTnІ), 

N-кінцевого мозкового натрійуретичного пропептиду (NP-proBNP), C-реактивного 

протеїну (СРП), фактору росту сполучної тканини (CTGF) та визначити 

прогностичні ознаки ризику формування порушень серцево-судинної системи у 

підлітків з патологією верхніх відділів шлунково-кишкового тракту. 

В дослідження були включено 162 підлітка віком від 10 до 18 років: 104 

хворих та 58 практично здорових осіб, які склали групу контролю. Підлітки були 

розподілені за віком, тривалістю захворювання, клінічним та ендоскопічним 

варіантом захворювання ШКТ. 

За результатами обстеження переважали хронічні гастродуоденіти (ХГД) 

(частіше у дівчат, р < 0,05). Недеструктивні ураження були домінуючими, а 

деструктивні зміни (ерозії, виразки) переважно поєднувалися з 

гастроезофагеальною рефлюксною хворобою (ГЕРХ) і гіперацидністю; у половині 

випадків виявлявся Helicobacter pylori. У хлопців частіше діагностувалися важкі 

моторні порушення, рефлюкс-езофагіт 2 ступеня, дуодено-гастральний рефлюкс 

(ДГР) та ускладнення (шлунково-кишкова кровотеча (ШКК), доброякісні 
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новоутворення). Обтяжений сімейний анамнез щодо серцево-судинних 

захворювань був у 19,23 % хворих. Серцево-судинні симптоми спостерігалися у 

28,85%, залізодефіцитна анемія – частіше у дівчат з катаральним ХГД.  

За даними Ехо-КГ у підлітків із патологією верхніх відділів ШКТ була 

вищою частота малих аномалій розвитку серця (р < 0,05), більший діаметр аорти 

та лівого передсердя та тенденція до збільшення КДРлш (р < 0,1). Холтерівський 

моніторинг виявив частіші порушення серцевого ритму та провідності у хворих на 

ХГД і ГЕРХ (72,46 %, р < 0,05) та синусову тахікардію у дівчат. Недоброякісні 

варіанти аритмій виявлені у 14,45 % хворих, шанси виникнення аритмій 

підвищувалися у пацієнтів старше 15 років, при наявності скарг з боку серцево-

судинної системи та при середньодобовій ЧСС < 70 уд/хв. (р < 0,05) та не 

залежали від таких супутніх станів, як недиференційована дисплазія сполучної 

тканини, синдром доброякісної внутричерепної гіпертезії, та синдром вегетативної 

дисфункції. Встановлено високий рівень вихідної симпатикотонії при 

деструктивних змінах слизової ШКТ, порушення адаптації та вегетативної 

регуляції, особливо у випадках тривалого перебігу захворювання та ГЕРХ. 

Вміст HIF-2α (Hypoxia-inducible factor 2α) у плазмі крові підлітків з 

хронічними запальними захворюваннями ШКТ перевищував рівень контрольної 

групи більш ніж в півтори рази за середніми значеннями, був достовірно вищим у 

осіб чоловічої статі та при ерозивному ураженні стравоходу (р < 0,05), не залежав 

від кислотної секреції чи Helicobacter pylori-позитивності. У пацієнтів вміст HIF-

2α позитивно коррелював із розміром ЛШ у осіб з деструктивними ураженнями 

(r = 0,73; p = 0,06), товщиною міокарду ЛШ (r = 0,91; p = 0,0017) та МШП (r = 0,83; 

p = 0,010). Аналіз рівня С-реактивного білка не показав статистично значущих 

відмінностей між хворими та контрольною групою, а також підгрупами пацієнтів 

(р > 0,05). Розрахункові індекси фіброзоутворення (AAR, FIB-4) виявилися 

достовірно вищими у юнаків, в пізньому підлітковому періоді, при нетривалому 

перебігу, при ерозивно-виразкових змінах слизової, зокрема з виразковою 
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хворобою шлунку та дванадцятипалої кишки (р < 0,05). Рівень CTGF (Сonnective 

tissue growth factor) не демонстрував достовірних відмінностей між підгрупами 

хворих (р > 0,05). 

Середній рівень вмісту HS-cTnI (High Sensitivity Cardiac Troponin I) 

зберігався в межах референтних значень, але виявився достовірно вищим в групі 

хворих (р < 0,01). Середній рівень NT-proBNP (N-terminal-pro-brain natriuretic 

peptide) також зберігався в межах нормальних значень, але був вищим при 

деструктивних змінах слизової оболонки, наявності скарг з боку серця та змін на 

ХМ ЕКГ (р < 0,05), і мав тенденцію до більш високих значень у пацієнтів з 

підвищеною кислотоутворюючою функцією шлунку (р = 0,05).   

Кореляційний аналіз показав множинні зв’язки між активацією HIF-2α і 

зміною рівня HS-cTnI у пацієнтів з тривалістю захворювання понад 3 роки 

(r =+0,59; p = 0,044), з обтяженим сімейним анамнезом щодо захворювань ШКТ 

(r = +0,33; p = 0,073), у хворих на ГЕРХ (r = +0,66; p = 0,05), та  з NT proBNP при 

обтяженому сімейному анамнезі щодо захворювань ШКТ (r = +0,72; p = 0,00002), 

тривалістю захворювання більше 3 років (r = +0,87; p = 0,0002), ГЕРХ (r = +0,95; 

p = 0,0009), деструктивних ураженнях слизової оболонки ШКТ, підвищеною 

кислоутворюючою функцією шлунку (r = +0,90; p = 0,0003), при наявності 

порушень ритму (r = +0,84; p = 0,0008).  

На підставі побудованих моделей багатовимірної логістичної регресії 

виділені наступні несприятливі чинники щодо ймовірності активації HIF-2α: 

тривалість процесу, деструктивний варіант ураження, підвищення СРП та β-ЛП 

(R2 = 0,94; р = 0,003); щодо підвищення CTGF: жіноча стать, ХГД, недеструктивне 

ураження (R2 = 0,348; р = 0,0231); щодо ймовірності підвищення HS-cTnІ: жіноча 

стать, тривалість захворювання, наявність анемії, підвищення загального 

холестерину, амілази, індексу FIB-4 (R2 = 0,886; р = 0,00798); щодо підвищення 

NT-proBNP: тривалість захворювання, ГЕРХ, підвищена кислотоутворююча 
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функція шлунку, підвищення рівня β-ЛП, СРП, загального білірубіну (R2 = 0,991; 

р = 0,00141).  

За даними аналізу ROC-кривих визначено критичні значення HIF-2α (0,20 та  

0,08 ng/mL), при яких прогнозується підвищення рівня NT-proBNP в загальній 

групі пацієнтів та з деструктивними змінами (відповідно AUC = 0,714 ± 0,09 з 95% 

СІ: 0,538 – 0,890; AUC = 0,85 ± 0,18 з 95% СІ: 0,50 – 1,0). Визначено порогове 

значення NT-proBNP, яке склало 43,2 pg/ml, щодо прогнозування вірогідності 

аритмії  (ROС = 0,779 ± 0,027 з 95% СІ: 0,726 – 0,833), а також порогове значення 

індексу фіброзоутворення AAR = 1,83, при якому очікується підвищення 

плазмового рівня HS-cTnI (AUC = 0,77 ± 0,056 з 95% СІ: 0,66 – 0,88). 

Наукова новизна отриманих результатів. 

Доповнено знання про частоту і клінічну презентацію порушень з боку 

серця та патогенетичні механізми їх розвитку у підлітків із патологією верхніх 

відділів ШКТ. Вперше досліджено рівень транскрипційного фактору HIF-2α та 

доведено його роль у розвитку порушень з боку серця при запальних і 

деструктивних захворюваннях верхніх відділів ШКТ. Науково обґрунтовано, що 

автономна дисрегуляція супроводжує розвиток серцево-судинних порушень при 

патології верхніх відділів ШКТ, але не є фактором залучення міокарду у 

патологічний процес. Вперше отримані дані щодо вмісту кардіоспецифічних 

маркерів та фактору росту сполучної тканини, їх асоціації між собою, 

взаємозв’язків з клінічною презентацією захворювання, рівнем HIF-2α. 

Встановлено несприятливі прогностичні чинники, які найбільше визначають 

розвиток гастрокардіального синдрому у пацієнтів з хронічною 

гастродуоденальною патологією. 

Встановлено, що більш високі рівні високочутливого тропоніну у межах 

діапазона умовної норми можуть прогнозувати ризик розвитку коморбідності з 

боку серця у пацієнтів з хронічною запальною патологією верхніх відділів ШКТ.  
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На основі логістичного регресійного аналізу вперше розроблено 

прогностичні моделі ризику формування коморбідності з боку серця на тлі 

хронічної патології верхніх відділів ШКТ. 

Практичне значення отриманих результатів.  

Отримані результати дозволяють вдосконалити ранню діагностику та є 

важливими для профілактики формування коморбідності з боку серця у підлітків 

із хронічними захворюваннями верхніх відділів ШКТ. Визначено найбільш 

специфічні клінічні симптоми захворювань ШКТ, які пов’язані з можливим 

ураженням серця.  

Визначено порогові значення індексу фіброзоутворення AAR, при 

якому зростає ризик залучення міокарда, та рівня NT-proBNP щодо ймовірності 

наявності аритмій у пацієнтів із захворюваннями верхніх відділів ШКТ. 

Встановлені фактори ризику можна використовувати для формування 

несприятливих груп хворих щодо проведення моніторингу серцево-судинної 

системи на тлі хронічного запалення гастродуоденальної зони.  

Практичні положення дисертації впроваджені та використувуються у 

лікувально-діагностичному процесі та у підготовці здобувачів вищої медичної 

освіти. 

Ключові слова: підлітки, хронічний гастродуоденіт, гастроезофагеальна 

рефлюксна хвороба, аритмії, вегетативна дисфункція, холтерівський моніторинг, 

NT-proBNP, HS-cTnI, HIF-2α, кардіоспецифічні маркери  
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SUMMARY 

 

Krutenko N. Predicting the Development of Cardiovascular Disorders in 

Adolescents with Upper Gastrointestinal Pathology. – Qualifying scientific work on 

manuscript rights.  

The dissertation for the degree of Doctor of Philosophy degree in specialty 222 

Medicine (Field of Study 22 Health). – V.N. Karazin Kharkiv National University, 

Ministry of Education and Science of Ukraine, Kharkiv, 2025. 

The research was carried out in accordance with the study plan titled “Clinical 

Manifestations and Evolution of Cardiovascular Disorders in Children with Chronic 

Gastrointestinal Tract Pathology” (IF2-19), under registration number 0119U102002. 

The dissertation focuses on enhancing the methods for early diagnosis and 

predicting the development of heart disorders in adolescents with chronic inflammatory 

conditions of the upper gastrointestinal tract. The study aims to identify the prognostic 

factors that most significantly determine the development of cardiac syndrome, 

investigate the levels of cardiac-specific markers and fibrosis indices, and justifies the 

approaches to prevent the development of heart disorders in the context of the chronic 

gastrointestinal tract pathology.  

The purpose of the study is to improve the diagnosis of cardiovascular disorders 

in adolescents with chronic inflammatory pathology of the upper gastrointestinal tract 

(GIT) by determining informative prognostic predictors of their development based on 

the investigation of the regulatory and adaptive abilities of the cardiovascular system, 

inflammation and fibrosis indicators, and the levels of cardiac-specific markers. 

To achieve this goal, the following tasks were solved: to provide a clinical 

characteristic of the upper GIT diseases in adolescents and to study the state of the 

cardiovascular system in them, taking into account the variant of the lesion; to establish 

the level of adaptive and regulatory capabilities of the cardiovascular system in 

adolescents with pathology of the upper GIT; to study the level of Hypoxia-inducible 
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factor 2α (HIF-2α), High Sensitivity Cardiac Troponin I (HS-cTnI), N-terminal pro-

brain natriuretic peptide (NP-proBNP), C-reactive protein (CRP), Connective tissue 

growth factor (CTGF) and to determine prognostic signs of developing cardiovascular 

disorders in adolescents with pathology of the upper GIT. 

The study involved 162 teenagers aged 10 to 18, comprising 104 patients and 58 

healthy controls. The adolescents were categorized based on their age, disease duration, 

and the clinical and endoscopic variants of the disease. 

According to the examination results, chronic gastroduodenitis predominated 

(more frequently in girls, p < 0.05). Nondestructive lesions were the most common, 

while destructive changes (erosion, ulcer) were primarily associated with 

gastroesophageal reflux disease (GERD) and hyperacidity. Helicobacter pylori infection 

was found in half of the cases. Male patients more frequently exhibited severe motor 

disorders, second-degree reflux esophagitis, duodenogastric reflux, and complications 

(gastrointestinal bleeding, benign neoplasms). A family history of cardiovascular 

diseases was present in 19.23 % of patients. Cardiovascular symptoms were observed in 

28.85 % of cases, and girls with catarrhal changes in the gastrointestinal mucosa were 

more frequently diagnosed with iron deficiency anemia. 

According to EchoCG, patients exhibited a higher frequency of minor cardiac 

developmental anomalies (p < 0.05), larger aortic and left atrial diameters, and a 

tendency toward increased LVEDV (p < 0.1). Holter monitoring revealed more frequent 

cardiac rhythm and conduction disturbances in patients with chronic gastritis and GERD 

(72.46 %, p < 0.05), as well as sinus tachycardia in girls. Arrhythmias were more 

commonly detected in patients over 15 years of age with catarrhal mucosal changes. 

Non-benign arrhythmias were found in 14.45% of patients. The likelihood of 

arrhythmias occurring in patients with GIT pathology increased in those over 15 years of 

age, with complaints related to the cardiovascular system, and with an average heart 

rate < 70 bpm (p < 0.05). However, they were not influenced by concomitant conditions 
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such as undifferentiated connective tissue dysplasia, benign intracranial hypertension 

syndrome, and autonomic dysfunction syndrome. 

A high level of initial sympathicotonia was observed in cases with destructive 

mucosal changes, impaired adaptation, and autonomic regulation, particularly in those 

with a long-term course of the disease and GERD. 

The content of HIF-2α in the blood plasma of adolescents with chronic 

inflammatory diseases of the GIT exceeded the level of the control group by more than 

one and a half times the average values. It was significantly elevated in males and in 

cases with erosive lesions of the esophagus (p < 0.05) and did not depend on the type of 

acid secretion or Helicobacter pylori positivity. According to EchoCG data, the content 

of HIF-2α in patients was positively correlated with LVEDV in those with destructive 

lesions (r = +0.73; p = 0.06), LV myocardial thickness (r = +0.91; p = 0.0017), and 

interventricular septum thickness (r = +0.83; p = 0.010). Analysis of C-reactive protein 

levels did not show statistically significant differences between patients and the control 

group, nor between subgroups of patients (p > 0.05). Estimated fibrosis indices (AAR, 

FIB-4) were significantly higher in male adolescents, those in late adolescence, those 

with a short disease course, patients with erosive-ulcerative mucosal lesions, and those 

with stomach or duodenal ulcers (p < 0.05). The level of CTGF (connective tissue 

growth factor) did not show significant differences between the subgroups of patients 

(p > 0.05). 

The average level of HS-cTnI remained within the reference values but was 

significantly higher in the patient group (p < 0.01). The average NT-proBNP was also 

maintained within the normal range, but was higher in destructive mucosal changes, 

cardiac complaints, and HM ECG changes (p < 0.05), and tended to be higher in patients 

with increased acid-forming gastric function (p = 0.05).   

Correlation analysis showed multiple relationships between HIF-2 activation and 

changes in HS-cTnI levels in patients with disease duration of more than 3 years 

(r = +0.59; p = 0.044), with a heavy family history of gastrointestinal diseases 
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(r = +0.33; p = 0.073), in patients with GERD (r = +0.66; p = 0.05), and  NT proBNP 

levels – in patients with a heavy family history of gastrointestinal diseases (r = +0.72; 

p = 0.00002), disease duration of more than 3 years (r = +0.87; p = 0.0002), GERD 

(r = +0.95; p = 0.0009), destructive lesions of the gastrointestinal mucosa, increased 

acid-forming function of the stomach (r = +0.90; p = 0.0003), and the presence of 

rhythm disturbances (r = +0.84; p = 0.0008). 

Based on the constructed models of multivariate logistic regression, the following 

adverse factors were identified as predictors for the activation of HIF-2: disease 

duration, destructive lesion variant, and increases in CRP and LDL (R² = 0.94; 

p = 0.003). Factors predicting an increase in CTGF include female sex, CGD, and non-

destructive lesions (R² = 0.348; p = 0.0231). Factors associated with an increased 

likelihood of HS-cTnI include female sex, disease duration, presence of anemia, 

increases in total cholesterol, amylase, and the FIB-4 index (R² = 0.886; p = 0.00798). 

Adverse factors predicting an increase in NT-proBNP include disease duration, GERD, 

increased acid-forming function of the stomach, and elevated levels of β-LP, CRP, and 

total bilirubin (R² = 0.991; p = 0.00141). 

According to the analysis of ROC curves, the threshold value for HIF-2α (0.20 

and 0.08 ng/mL) was determined, above which an increase in NT-proBNP levels was 

predicted both in the overall patient group and specifically in those with destructive 

changes (AUC = 0.714 ± 0.09, 95% CI: 0.538 – 0.890; AUC = 0.85 ± 0.18, 95% CI: 

0.50 – 1.0, respectively). The threshold value for NT-proBNP, set at 43.2 pg/mL, was 

identified as a predictor of arrhythmia probability (AUC = 0.779 ± 0.027, 95% CI: 

0.726 – 0.833). Based on the ROC curve estimation, a threshold value for AAR = 1.83 

was found, indicating an expected increase in the plasma level of HS-cTnI (AUC = 0.77 

± 0.056, 95% CI: 0.66 – 0.88). 

The scientific novelty of the obtained results is as follows: knowledge of the 

frequency and clinical presentation of heart disorders, as well as the causal mechanisms 

underlying their development in adolescents with upper gastrointestinal tract pathology 



12 
 

has been supplemented. For the first time, the level of the transcription factor HIF-2α 

was investigated, demonstrating its role in the development of heart disorders in 

inflammatory and destructive diseases of the upper gastrointestinal tract.  

It is scientifically substantiated that autonomic dysregulation accompanies the 

development of cardiovascular disorders in the pathology of the upper gastrointestinal 

tract but is not a factor in the involvement of the myocardium in the pathological 

process. 

For the first time, data on the content of cardiospecific markers and connective 

tissue growth factors have been obtained; prognostic factors have been established that 

most determine the development of cardiac syndrome in patients with chronic 

gastroduodenal pathology. Considering the data obtained, approaches to preventing the 

development of cardiovascular system disorders against the background of chronic 

gastrointestinal tract pathology have been scientifically substantiated.. 

Practical significance of the results obtained. 

The results obtained improve the early diagnosis and prevention of cardiovascular 

comorbidities in adolescents with chronic upper gastrointestinal tract diseases. The most 

specific clinical symptoms of gastrointestinal diseases associated with possible heart 

damage have been identified. The threshold values of the AAR fibrosis index, at which 

the risk of myocardial involvement increases, and the NT-proBNP level for the risk of 

arrhythmias in patients with gastrointestinal diseases were determined. The identified 

risk factors enable the stratification of adolescents into unfavorable groups for targeted 

monitoring of cardiovascular health in the context of chronic gastroduodenal 

inflammation. The practical provisions of the dissertation are implemented and used in 

the treatment and diagnostic process and in the training of applicants for higher medical 

education. 

Key words: adolescents, chronic gastroduodenitis, gastroesophageal reflux 

disease, arrhythmias, autonomic dysfunction, Holter monitoring, NT-proBNP, HS-cTnI, 

HIF-2α, cardiac-specific markers. 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ 

 

AAR – the aspartate‐to‐alanine aminotransferase ratio 

AC  – acceleration capacity 

AUC – Area Under Curve 

CI – confidence interval  

CTGF – Connective tissue growth factor 

CV – the coefficient of variation 

DC –  heart rate deceleration capacity 

FIB-4 – Fibrosis-4 

HF – power in the high frequency range 

HFnorm – HF power in normalized units 

HIF-2α – Hypoxia-inducible factor 2α 

HRV 

triangular 

index 

– total number of all NN intervals divided by the height of the 

histogram of all NN intervals measured on a discrete scale with 

bins of 7·8125 ms 

HRVTi – baseline width of the minimum square difference triangular 

interpolation of the highest peak of the histogram of all NN 

intervals; 

HS-cTnI – High Sensitivity Cardiac Troponin I 

LF – power in the low frequency range 

LF/HF – ratio LF and HF  

LFnorm – LF power in normalized units 

LQTS – long QT interval syndromes 

m RR мс – average of R-R intervals 

NT-proBNP – N-terminal-pro-brain natriuretic peptide  

OR – odds ratio 
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pNN50 % – NN 50 count divided by the total number of all NN intervals 

RMSSD – the square root of the mean of the sum of the squares of differences 

between adjacent NN intervals 

RMSSD dn – difference between RMSSD indicator of day and night 

SDANN – standard deviation of the averages of NN intervals in all 5 min 

segments of the entire recording 

SDNN  – standard deviation of all NN intervals 

SDNN dn – difference between SDNN indicator of day and night 

TotP – total power 

ULF – ultra-low frequency range 

VLF – very low frequency range 

β-ЛП  – β-ліпопротеїди 

АВ блокада – атріовентрикулярна блокада 

АЛТ – Аланінамінотрансфераза 

АСТ – Аспартатамінотрансфераза 

АФК – активні форми кисню  

АХЛШ – аномальная хорда лівого шлуночка 

ВЕГДС – Відеоезофагогастродуоденоскопія 

ВІК – вегетативний індекс Кердо 

ВСР – варіабельність серцевого ритму 

ВХДПК – виразкова хвороба дванадцятипалої кишки 

ВХШ – виразкова хвороба шлунка 

ГЕРХ – гастроезофагеальна рефлюксна хвороба 

ДГР – дуодено-гастральний рефлюкс  

ЕКГ – Електрокардіографія 

Ехо-КГ – Ехокардіографія 

ІМТ – індекс маси тіла 
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ІФА – імуноферментний аналіз 

ІЦ – індекс централізації 

КДРлш – кінцевий діастолічний розмір лівого шлуночка 

КОП – кліноортостатична проба 

ЛПВЩ – ліпопротеїди високої щільності 

ЛП  – ліве передсердя 

ЛШ – лівий шлуночок 

Макс ЧСС – максимальна частота серцевих скорочень 

МАРС – малі аномалії розвитку серця 

МВР – міграція водія ритму 

Мін ЧСС  – мінімальна частота серцевих скорочень 

МК – мітральний клапан 

МЛШ – міокард лівого шлуночка 

МШП – міжшлуночкова перетинка 

НПР – нижньопередсердний ритм 

НР – Helicobacter pylori  

НС – нервова система 

ПАРС – показник активності регуляторних систем  

ПМК – пролапс мітрального клапана  

ПТК – пролапс трикуспідального клапана 

ПШ – правий шлуночок 

СА блокада – синоатріальна блокада 

СВД – синдром вегетативної дисфункції 

СВЕ – суправентрикулярна екстрасистолія 

СВТ – суправентрикулярна тахікардія 

СДВЧГ – синдром доброякісної внутрічерепної гіпертензії 

СН – серцева недостатність 
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СНДСТ – синдром недиференційованої дисплазії сполучної тканини 

СРП – С-реактивний протеїн 

ССЗ – серцево-судинні захворювання 

ССС – серцево-судинна система 

УОлш – ударний об'єм лівого шлуночка 

ФВлш – фракція викиду лівого шлуночка 

ФП – фібриляція передсердь 

ХГД – хронічний гастродуоденіт 

ХМ ЕКГ – холтерівське моніторування електрокардіографії 

ЧСС – частота серцевих скорочень 

ШЕ – шлуночкова екстрасистолія 

ШКК – шлунково-кишкова кровотеча 

ШКТ – шлунково-кишковий тракт 

 



24 
 

ВСТУП 

 

Обґрунтування вибору теми дослідження.  

Захворювання шлунково-кишкового тракту (ШКТ) за розповсюдженістю 

залишаються на високому рівні у всьому світі в структурі соматичної патології і 

мають важкі економічні та соціальні наслідки, є однією з основних проблем 

Всесвітньої організації охорони здоров'я [1]. Систематичний аналіз бази даних 

Global Burden of Diseases, який охоплював 204 країни, показав, що показник 

поширеності захворювань органів травлення суттєво не знизився протягом 29 

років спостереження [2]. 

Одним з негативних аспектів цієї проблеми є висока захворюваність дитячого 

населення, переважно підлітків. На сучасному етапі хвороби ШКТ вийшли на 

друге місце серед захворювань у дітей та підлітків, поступаючись лише 

захворюванням системи дихання та мають негативний вплив на якість життя цих 

пацієнтів [3, 4, 5, 6].  

Наукові досягнення в галузі гастроентерології продовжують пошук пояснень 

щодо тривалого перебігу запального процесу. У сучасній медицині активно 

обговорюються нові погляди стосовно патогенезу окремих запальних захворювань 

верхніх відділів ШКТ, а саме, спростовується концепція про те, що рефлюкс-

езофагіт є тільки результатом кислотного опіку. (Huo X з співавт. І Rhonda F. 

Souza з співавт, Dallas, Texas, USA, 2017). У даних дослідженнях представлена 

альтернативна гіпотеза: дана патологія є результатом рефлюкс-стимульованої 

продукції прозапальних молекул, опосередкованих гіпоксією-індукованим 

фактором (HIF-2) [7, 8]. Також транскрипційний фактор HIF-2 пов'язують із 

потужною запальною реакцією, активацією фіброгенезу, ангіогенезу, впливом на 

диференціювання, проліферацію тканин, розвитком метаплазії Барретта, а також 

прогресуванням метаплазії до карциноми [9-14]. 
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Актуальність проблеми захворювань ШКТ полягає також у високій частоті її 

коморбідності з іншими соматичними неінфекційними хронічними патологічними 

станами, включаючи серцево-судинні захворювання, захворювання печінки, 

ожиріння, діабет, та психоневрологічні захворювання [15-18]. Зокрема, хронічне 

запалення та підвищений окислювальний стрес при ураженні органів травлення 

можуть сприяти розвитку серцево-судинних захворювань, які залишаються однією 

з головних причин смерті в сучасному суспільстві. Серед них ішемічна хвороба 

серця та аритмії є найбільш частими патологічними станами. Масштабне 

проспективне когортне дослідження (Jie Chen та спів. 2024 р.) підтвердило, що є 

асоціація серцево-судинної патології з хронічним процесом в ШКТ, зокрема при 

гастриті і дуоденіті, стравоході Барретта, гастроезофагеальної рефлюксної 

хвороби (ГЕРХ), виразкової хвороби (ВХ) [19]. 

Взаємозв’язок патологічних процесів гастро-дуоденальної зони та серця в 

світовій літературі обговорюється протягом багатьох років, але в останні 10-15 

років кількість наукових досліджень з цієї проблеми значно зросла. Це пов’язано з 

відкриттям механізмів, що об’єднують і потенціюють ці захворювання. На даний 

момент потенційний взаємозв'язок між патологією ШКТ та розвитком гастро-

кардіального синдрому пояснюється наступними відомими на сьогодні 

механізмами: хімічним впливом на слизову оболонку кислоти, пепсину з 

подальшим розвитком локального запалення стравоходу, гіперпродукцією 

медіаторів запалення, порушенням вегетативного балансу, механічною іритацію в 

наслідок анатомічною близькості до лівого передсердя, вісцеро-вісцеральними 

рефлексами, опосередкованими іритацією до рефлексогенних зон  під впливом 

кислого рефлюктанта та супутніми захворюваннями [20-26]. 

З’являється все більше доказів того, що інфікування Helicobacter pylori 

можуть бути причиною розвитку атеротромбозу, поширений запальний процес 

слизової оболонки кишково-шлункового тракту може ініціювати системне 

низькоінтенсивне запалення, яке є причиною подальших змін судинного русла, 
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пов’язаного з вищим ризиком коронарної хвороби, а також доведена роль 

порушень моторики верхніх відділів шлунково-кишкового тракту у розвитку 

аритмій і порушень серцевого кровотоку. 

Одним з періодів ризику розвитку серцево-судинної патології та шлунково-

кишкових захворювань є підлітковий період. Рання діагностика коморбідності з 

боку серцево-судинної системи (ССС) дещо ускладнена, значною мірою не 

дозволяє точно встановити початок існування порушень внаслідок вікових 

особливостей, зокрема, дозрівання автономної системи та її контролю серцево-

судинної діяльності.  

Оцінка стану міокарда на сучасному етапі визначається за допомогою 

прогностичних кардіоспецифічних маркерів, які широко використовуються в 

практичній медицині та рекомендовані Європейським товариством кардіологів. 

Кардіоспецифічні маркери (натрійуретичний мозковий пропептид (NT-proBNP) та 

високочутливий серцевий тропонін (HS-cTnІ), є найбільш клінічно значущими та 

незалежними біомаркерами в категоріях індикаторів стресу/травми міокарда, 

оксидативного стресу та рекомендовані для прогнозування порушень з боку ССС 

[27, 28, 29]. При цьому вважається, що запалення відіграє вирішальну роль у 

виникненні та розвитку порушень ССС.  

Висока розповсюдженість шлунково-кишкових розладів, особливо в умовах 

хронічного стресу і соціальних потрясінь сучасності, є передумовою зростання їх 

негативного впливу на ССС. Крім того, ураження обох систем можуть виникати 

одночасно в одного пацієнта, що створює проблеми вчасної і коректної 

діагностики коморбідності. Однак причинно-наслідковий або випадковий 

характер такого зв’язку залишається недостатньо вивченим. Останні дані 

показали, що частота вторинних серцевих ускладнень є недооціненою у пацієнтів 

із гастроентерологічними захворюваннями, у зв'язку з чим продовжується 

вивчення потенційних механізмів, що стоять за ними.  
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Таким чином, суперечливі дані сучасних досліджень щодо зв’язку хронічної 

запальної гастродуоденальної патології та функціонального стану ССС в 

підлітковому віці підтверджують актуальність вивчення зазначених питань. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами, грантами. 

Дисертація є фрагментом науково-дослідної роботи кафедри педіатрії 

медичного факультету ХНУ імені В.Н. Каразіна: «Клінічні прояви та еволюція 

серцево-судинних порушень у дітей з хронічною патологією кишково-шлункового 

тракту» (МФ2-19), № держ. реєстрації 0119U102002. Дисертант є співвиконавцем 

зазначеної НДР та автором відповідних підрозділів. 

Мета дослідження: удосконалення діагностики порушень серцево-судинної 

системи у підлітків з хронічною запальною патологією верхніх відділів шлунково-

кишкового тракту шляхом визначення інформативних прогностичних предикторів 

їх розвитку на підставі вивчення регуляторно-адаптивних можливостей серцево-

судинної системи, показників системного запалення та фіброзоутворення, вмісту 

кардіоспецифічних маркерів. 

Завдання дослідження: 

1. Дати клінічну характеристику хворих підліткового віку із патологією 

верхніх відділів шлунково-кишкового тракту. 

2. Вивчити стан серцево-судинної системи у пацієнтів з урахуванням 

патології верхнього відділу шлунково-кишкового тракту. 

3. Встановити рівень адаптаційних та регуляторних можливостей серцево-

судинної системи у підлітків з патологією верхнього відділу шлунково-кишкового 

тракту. 

4. Вивчити вміст фактора, індукованого гіпоксією (HIF-2), 

високочутливого серцевого тропоніну (HS-сTnІ), N-кінцевого мозкового 

натрійуретичного пропептиду (NP-proBNP), C-реактивного протеїну (СРП), 

фактору росту сполучної тканини (CTGF) у пацієнтів з патологією верхнього 

відділу шлунково-кишкового тракту. 
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5. Визначити прогностичні ознаки ризику формування порушень серцево-

судинної системи у підлітків з патологією верхніх відділів шлунково-кишкового 

тракту. 

Об’єкт дослідження: стан серцево-судинної системи (морфо-

функціональні показники, вегетативне забезпечення, кардіоспецифічні маркери) у 

підлітків із патологією верхніх відділів шлунково-кишкового тракту. 

Предмет дослідження: прогностичні фактори порушень серцево-судинної 

системи у підлітків з патологією верхніх відділів шлунково-кишкового тракту з 

урахуванням вмісту гіпоксією індукованого фактора HIF-2, C-реактивного 

протеїну, високочутливого кардіального тропоніну І, N-кінцевого мозкового 

натрійуретичного пропептиду,  фактору росту сполучної тканини, розрахунокових 

індексів фіброзу. 

Методи дослідження: загально-клінічні, антропометричні, інструментальні, 

біохімічні, імуноферментні, статистичні методи дослідження (параметричні, 

непараметричні, кореляційний аналіз, розрахунок відносного ризику, побудова 

рівняння логістичної регресії, ROC-аналіз). 

Наукова новизна отриманих результатів. 

Доповнено знання про частоту і клінічну презентацію порушень з боку 

серця та патогенетичні механізми їх розвитку у підлітків із патологією верхніх 

відділів ШКТ. 

Вперше досліджено рівень транскрипційного фактору HIF-2α та доведено 

його роль у розвитку порушень з боку серця при запальних і деструктивних 

захворюваннях верхніх відділів ШКТ. Науково обґрунтовано, що автономна 

дисрегуляція супроводжує розвиток серцево-судинних порушень при патології 

верхніх відділів ШКТ, але не є фактором залучення міокарду у патологічний 

процес. 
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Вперше отримані дані щодо вмісту кардіоспецифічних маркерів та фактору 

росту сполучної тканини, їх асоціації між собою, взаємозв’язків з клінічною 

презентацією захворювання, рівнем HIF-2α. 

Встановлено, що більш високі рівні високочутливого тропоніну у межах 

діапазона умовної норми можуть прогнозувати ризик розвитку коморбідності з 

боку серця у пацієнтів з хронічною запальною патологією верхніх відділів ШКТ.  

На основі логістичного регресійного аналізу вперше встановлено 

несприятливі прогностичні чинники розроблено прогностичні моделі ризику 

формування коморбідності з боку серця на тлі хронічної патології верхніх відділів 

ШКТ. 

Практичне значення отриманих результатів.  

Отримані результати дозволяють вдосконалити ранню діагностику та є 

важливими для профілактики формування коморбідності з боку серця у підлітків 

із хронічними захворюваннями верхніх відділів ШКТ. Визначено найбільш 

специфічні клінічні симптоми захворювань ШКТ, які пов’язані з можливим 

ураженням серця.  

Визначено порогові значення індексу фіброзоутворення AAR, при 

якому зростає ризик залучення міокарда, та рівня NT-proBNP щодо ймовірності 

наявності аритмій у пацієнтів із захворюваннями ШКТ.  

 Встановлені фактори ризику можна використовувати для формування 

несприятливих груп хворих щодо проведення моніторингу серцево-судинної 

системи на тлі хронічного запалення гастродуоденальної зони.  

Практичні положення дисертації впроваджені та використувуються у 

лікувально-діагностичному процесі та у підготовці здобувачів вищої медичної 

освіти. 

Особистий внесок здобувача. 

Дисертантом самостійно проведено інформаційний пошук та проаналізовано 

більшість літературних даних з теми наукової роботи, розроблено дизайн 



30 
 

дослідження. Автором особисто проведено підбір пацієнтів та функціональні 

проби для визначення стану ССС пацієнтів. Дослідження крові методом 

імуноферментного аналізу проведено на базі ДУ «ІОЗДП НАМН України». 

Здобувач самостійно систематизувала і статистично опрацювала отримані 

результати, написала всі розділи дисертації та оформила їх, зробила висновки і 

сформулювала практичні рекомендації. Автор особисто підготувала до друку 

наукові праці і забезпечила впровадження наукових розробок в роботу лікувально-

профілактичних закладів України. Ідеї та розробки співавторів дисертантом не 

використані.  

Апробація результатів дисертації. 

Основні положення дисертаційної роботи представлені та обговорені на  

VIII, IX та Х науково-практичних конференціях з міжнародною участю 

«Проблеми сьогодення в педіатрії» (2023, 2024, 2025 р.р.), «Актуальні питання 

фізіології, патології та організації медичного забезпечення дітей шкільного віку та 

підлітків» (2022, 2024 р.р.), конференціях студентів, молодих вчених та фахівців 

«Актуальні питання сучасної медицини» (2023, 2024 р.р.). 

Апробація дисертаційної роботи відбулася на відкритому засіданні кафедри 

педіатрії, медичного факультету післядипломної освіти Харківського 

національного університету ім. В. Н. Каразіна  2 квітня 2025 року. 

Обсяг та структура дисертації. 

Дисертаційна робота викладена на 211 сторінках комп'ютерного тексту 

(обсяг основного тексту – 6 авторських аркушів), складається зі вступу, огляду 

літератури, 7 розділів результатів власних досліджень, висновків, практичних 

рекомендацій та додатків. Список літератури складається з 266 джерел. Робота 

ілюстрована 23 рисунками і 57 таблицями. 

Публікації. За результатми дисертації опубліковано 15 наукових робіт, 

серед яких 5 статей, з них 3 статті – у видіннях, що індексуються в системі Scopus, 
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2 статті – у фахових виданнях України, 10 – тези доповідей у матеріалах науково- 

практичних конференціях. 
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РОЗДІЛ 1 

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

 

1.1 Сучасний стан проблеми хронічних запальних захворювань 

органів травлення серед дітей у світі та Україні 

  

Захворювання шлунково-кишкового тракту (ШКТ) залишаються на досить 

високому рівні у всьому світі в структурі соматичної патології за даними Global 

Burden of Diseases і мають важкі економічні та соціальні наслідки, залишаючись 

однією з основних проблем Всесвітньої організації охорони здоров'я [1, 2]. Тільки 

поширеність гастроезофагеальної рефлюксної хвороби (ГЕРХ) у західних 

суспільствах складає 30% [30]. Епідеміологічні дані систематичного огляду з 2014 

по 2023 рік у США показали дещо вищу поширеність ГЕРХ серед чоловіків, тоді 

як жінки з симптомами ГЕРХ частіше страждають на неерозивні форми, а 

чоловіки з тривалими симптомами ГЕРХ частіше розвивали стравохід Барретта 

[31]. Відомо також, що чоловіки частіше страждають на виразку дванадцятипалої 

кишки [32]. За даними літератури, існує позитивна кореляція між поширеністю 

ГЕРХ та ІМТ серед дорослих пацієнтів [33]. 

Хронічне запалення та підвищений окислювальний стрес при ураженні 

органів травлення можуть сприяти розвитку серцево-судинних захворювань. 

Масштабне проспективне когортне дослідження (Jie Chen та спів. 2024 р.) 

підтвердило, що є асоціація серцево-судинної патології з хронічним процесом в 

ШКТ, зокрема при гастриті і дуоденіті, стравоході Барретта, ГЕРХ, виразкової 

хвороби (ВХ); при цьому асоціації були сильнішими серед жінок, осіб віком ≤ 60 

років та тих, хто мав індекс маси тіла ≥ 25 кг/м2 [19]. Декілька популяційних 

когортних досліджень проведених в різних країнах, виявили зв'язок між ГЕРХ та 

миготливою аритмією [34, 35]. Chen X. зі спів. провели метааналіз та 

двонаправлене менделівське рандомізоване дослідження та довели причинно-
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наслідковий вплив ГЕРХ на розвиток фібриляції передсердь (ФП), однак не було 

виявлено жодних доказів того, що ФП підвищує ризик розвитку ГЕРХ [36].  

Одним з несприятливих наслідків хронічних запальних процесів ШКТ є 

формування передракових уражень, в т.ч. стравоходу Барретта приблизно у 2,3–

8,3% хворих на ГЕРХ, гастральних та езофагеальних поліпів у 0,06-7,8 % 

випадків[37, 38, 39]. Шлунково-кишкова кровотеча, виразкова хвороба, черевні 

грижі, новоутворення шлунку, стравоходу та інші патологічні стани 

гастродуоденальної зони спричиняють не тільки високу захворюваність, а й 

смертність серед дорослого населення [40, 41, 42]. В своєму дослідженні E. 

Morgan та співавт. спрогнозували зростання захворюваності на рак ШКТ до 

2040 р., та серед чоловіків цей показник був в середньому в 2 рази вище. [43]. 

Одним з факторів високої розповсюдженості захворювань ШКТ є 

формування хронічних станів вже в дитячому та підлітковому віці. На сучасному 

етапі хвороби ШКТ вийшли на друге місце серед захворювань у дітей та підлітків, 

поступаючись лише захворюванням системи дихання та мають негативний вплив 

на якість життя цих пацієнтів [3, 4, 5, 6].  

Дослідження стану здоров’я дітей в Україні за останнє десятиріччя також 

продемонструвало зростання темпів приросту поширеності захворювань органів 

травлення на 18,6 % [44, 45, 46, 47]. У структурі захворюваності дітей шкільного 

віку хвороби ШКТ складають 49,97 на 1000 дітей по Україні в цілому, та 52,97 по 

Харківській області [48]. Разом з тим, за даними КЗОЗ «Харківський обласний 

інформаційно-аналітичний центр медичної статистики» у 2019 році у структурі 

захворюваності патологія органів травлення серед дітей (0-17 років) посіла лише 

шосте місце серед інших 19 класів хвороб та загалом склала 2,63 % [47]. 

Розбіжність результатів за аналізом даних останніх звітів, може вказувати на 

недостатню діагностику хвороб ШКТ серед дитячого населення та низький рівень 

звернень до спеціалізованих медичних закладів. Цей факт підтверджує інформація 

про те, що протягом 2018-2019 рр. серед дорослого населення має місце зростання 
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показників поширеності хвороб ШКТ, а саме, підвищення кількості виразкової 

хвороби шлунку (ВХШ) та 12- палої кишки (ВХДПК) (з 1 654,25 до 1 720,81 на 

100 тис. населення), жовчнокам'яної хвороби (з 740,71 до 776,55 на 100 тис. 

населення), холециститу, холангіту (з 3 479,69 до 3 630,43 на 100 тис. населення) 

та хвороби підшлункової залози (з 2163,03 до 2234,51 на 100 тис. населення 

[49, 50]. Також найбільший приріст поширеності хвороб ШКТ відзначався серед 

міського населення в порівнянні з сільськими мешканцями, що також вказує на 

меншу повноту охоплення профілактичними оглядами районів області та значно 

меншою доступністю спеціальних інструментальних методів діагностики. 

Провідне місце в структурі захворювань ШКТ, за даними літератури, займає 

хронічний гастродуоденіт – 60–74 %. Рідше зустрічаються ізольований хронічний 

гастрит – 10–15 %, функціональна диспепсія – 10–15 %, ВХДПК та ВХШ – 7–

12 %. Поширеність ГЕРХ у осіб віком до 20 років становила 4,4%, що складає 

приблизно третину від показника у дорослих (11,6%) [51]. Слід наголосити, що 

кількість захворювань на ВХШ у дітей за останні роки збільшилася практично 

вдвічі, а у міських школярів за останні 10 років – зросла у 3 рази [52, 53]. 

Факторами ризику виникнення захворювань ШКТ є порушення харчування, 

генетична спадковість, стресові ситуації, порушення функціонування вегетативної 

нервової системи [54, 55].  

Захворюваність дітей на патологію ШКТ зберігає тенденцію до хронізації, а 

також має негативні наслідки вже в молодому віці. Повідомлялося про тягар раку 

ШКТ серед підлітків та молодих людей. Були проаналізовані дані Global Burden of 

Diseases 2019 (GBD 2019, https://ghdx.healthdata.org/gbd-2019) щодо 

захворюваністі, смертністі, поширеності та років життя з поправкою на 

інвалідність (disability-adjusted life years - DALYs) для пацієнтів від 15 до 39 років. 

Вчені спрогнозували в цьому віковому діапазоні загалом 315 792 нових випадків 

раку ШКТ з 174 068 смертями у 2040 році, що відображає зростання протягом 

наступних 20 років на 84% (2,55 раза) та 91%  (в 3,06 раза) відповідно [56]. 

https://ghdx.healthdata.org/gbd-2019
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Зокрема, було виявлено, що особи чоловічої статі, як правило, страждали від 

більшого навантаження на шлунково-кишковий тракт.  

За даними проведеного нами аналізу діяльності КНП «МДКЛ №19» ХМР у 

структурі хвороб органів травлення протягом останніх трьох років лідируючі 

позиції займають за захворюваннями гастродуоденальної зони, що співпадає з 

даними інших публікацій. Необхідно відзначити, що захворювання 

гастродуоденальної зони представлені в своїй більшості хронічним 

гастродуоденітом. Відзначається чітка тенденція до зростання та «омолодження» 

органічних уражень шлунку та ДПК. Аналіз рівня захворюваності серед дітей 

різних вікових категорій показав, що найбільш схильними до захворювань 

шлунково-кишкового тракту є діти, починаючи з 7 річного віку та досягаючи піку 

захворюваності к 12-15 рокам. У дітей шкільного віку хронічний гастродуоденіт в 

основному виявляється в віковому діапазоні старше 12 років, як правило, в 

поєднанні з функціональними розладами біліарного тракту в 62,64 %. У дівчат 

маніфестація припадає здебільш на віковий діапазон з 12 до 15 років, в той час як 

у хлопців діагностується дещо пізніше, з 15 років. Сезонні коливання 

захворюваності на хронічний гастродуоденіт максимально виражені в зимово-

весняний період, і мінімальні влітку, що дещо відрізняється від раніше 

встановлених тенденцій. ГЕРХ займала наступне місце після хронічного 

гастродуоденіту [57].  

Актуальність проблеми захворювань ШКТ полягає також у високій частоті її 

коморбідності з іншими соматичними неінфекційними хронічними патологічними 

станами, включаючи серцево-судинні захворювання, захворювання печінки, 

ожиріння, діабет, та психоневрологічні захворювання [1, 16, 17, 58]. 

Рандомізоване контрольоване дослідження серед дорослих пацієнтів з 

гастропатологією показало в середньому наявність 2-х коморбідних станів [59]. За 

даними літератури, пацієнти з ГЕРХ часто мають надмірну вагу. Однак у дітей 

молодшого віку за результатами популяційного, перехресного дослідження 
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ожиріння не було пов'язане з підвищенням шансів на ГЕРХ, що співпадає з 

даними Eiko Okimoto зі співавт., які встановили, що поширеність ГЕРХ була тісно 

пов'язана з ожирінням у дорослих, але не у осіб віком до 20 років [49, 60]. Велика 

кількість дітей з ГЕРХ та хронічним гастродуоденітом мають симптоми 

вегетативної дисфункції і схильність до неврозів [61]. 

За нашими даними наявність супутньої патології з боку інших органів і 

систем встановлена у 73,6 % дітей, які знаходилися на лікуванні з приводу 

захворювань ШКТ. Найбільш поширеними серед них є захворювання нервової 

системи, в т.ч. різні варіанти автономної дисфункції, хвороби ендокринної 

(15,4 %) та серцево-судинної системи (15,7 %), анемія (8,1 %), яку частіше 

пов’язують з недостатністю секреції гастромукопротеїнів [55, 62, 63].   

Таким чином, проблема захворювань ШКТ є багатофакторною і залишається 

актуальною щодо формування хронічної інфекційної патології дорослого 

населення. Сукупність декількох захворювань вимагає в подальшому 

комплексного підходу до діагностики та лікування. 

 

1.2  Сучасне уявлення щодо розвитку хронічного запального процесу 

органів травлення 

 

Формування ускладнень при ураженні органів травлення та нашарування 

коморбідної патології пов’язують з довготривалим запаленням. Не зважаючи на 

сучасні досягнення в діагностиці та лікуванні гастродуоденальних захворювань, 

не завжди вдається досягти стійкої ремісії, контролювати перебіг та попередити 

розвиток ускладнень. Наукові досягнення в галузі гастроентерології продовжують 

пошук пояснень щодо хронізації процесів в гастродуоденальній зоні. Так, недавні 

наукові дослідження патофізіологічних процесів, що лежать в основі 

прогресування запалення у ШКТ, виявили вплив таких факторів, як рівня 

кортизолу на розвиток деструктивних змін слизової оболонки дванадцятипалої 
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кишки [66], факторів вірулентності хелікобактерної інфекції, включаючи 

вакуулюючий цитотоксин (VacA, Vacuolating Cytotoxin), ген А, асоційований з 

цитотоксином (CagA, cytotoxin-associated gene A) [65], зниження рівнів 

вазоактивного інтестинального пептиду (VIP) та пептиду, зв’язаного з геном 

кальцитоніну (CGRP), підвищення рівня субстанції Р (SP), що сприяють 

патологічним змінам слизової оболонки шлунка у дітей [66, 67].  

Особливий науковий інтерес серед вчених викликають внутрішньоклітинні 

механізми регулювання запальних процесів, серед яких киснево-сенсорна система 

потребує особливої уваги, одним з основних медіаторів якої є гіпоксією 

індукований фактор HIF (hypoxia-inducible factor). Киснево-сенсорна система 

сформувалася еволюційно за багато мільйонів років з метою регулювання 

клітинної відповіді на гіпоксію на молекулярному рівні. Вона контролює понад 

триста генів нашого організму і відповідно бере активну участь як у фізіологічних 

так і в патологічних процесах, та основна її роль – забезпечення життєдіяльності, 

адаптації та підтримки внутрішнього гомеостазу. [68, 69, 70, 71]. За відкриття цієї 

системи у 2019 році групі вчених, Вільяму Келіну-молодшому (William G. Kaelin), 

Пітеру Реткліффу (Peter J. Ratcliffe) та Греггу Семензе (Gregg L. Semenza), була 

присуджена Нобелівська премія з фізіології та медицини [72]. 

Експресія HIFs відбувається практично у всіх клітинах організму [73, 74]. Це 

реалізується в різних компенсаторних реакціях: експресії генів, активації 

еритропоезу і ангіогенезу, зниженні апоптозу, збільшенні утилізації глюкози в 

клітинах за рахунок регуляції експресії гліколітичних ферментів і транспортерів 

глюкози, регуляції клітинного циклу, експресії інсуліноподібного фактора росту-

2, ендотеліну-1 та ін. В результаті HIFs виступають ключовими механізмами 

патогенезу запальних захворювань органів і систем: рефлюкс-езофагіту і коліту 

[13, 75-77], ревматоїдного артриту [78-82], пієлонефриту, гломерулонефриту і 

ниркової недостатності [83, 84], анемій різного генезу [85], а також остеосаркоми 

[86], порушення обміну речовин [73, 87-93] та ішемії міокарда [91, 94]. 
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Сьогодні фактори транскрипції HIFs представлені у вигляді сукупності 

гетеродимерних білків, кожна з яких містить дві субодиниці: HIF-ɑ і HIF-β, відомі 

як «ядерний транслокатор арилового вуглеводневого рецептора» (ARNT) [94, 95]. 

Субодиниця HIF-β, нерегульований киснем білок, експресується конститутивно і 

безперервно. Субодиниця HIF-ɑ чутлива до коливань кисню. Відомі три ізоформи 

HIF-ɑ: HIF-1ɑ, HIF-2ɑ, HIF-3ɑ. Регуляція ɑ субодиниці при нормоксии 

здійснюється декількома способами. Найбільш значущим є шлях деградації. В 

аеробних умовах HIF-ɑ піддається протеасомної деградації, каталітичними 

ферментами якої є пролілгідроксилази (PHD), гідроксилювання амінокислотних 

залишків проліну (Pro402, Pro564, Pro405, Pro531) в межах кисневозалежного 

домену деградації (ODD) HIF. Гідроксильований HIF зв'язується з білком фон 

Гіппеля-Ліндау (PVHL), який направляє його на подальшу деградацію 

протеасомою. Взаємодія VHL-HIF-1α вимагає активності, яка одночасно залежить 

від рівня кисню та заліза [72, 96, 97]. 

Однак в гіпоксичних умовах або за відсутності кофакторів Fe (II) і 2-

оксоглутарату PHD при деградації інактивуються, що запобігає зв'язуванню з 

PVHL.  У цих умовах HIF-ɑ стабілізуються, накопичуються, переміщаючись в 

ядро клітини, комбінуються з HIF-β в гетеродимери в локусах цільових генів і 

регулюють експресію так званих HIF-залежних генів [74]. До групи HIF-залежних 

генів належать ген еритропоетину, фактор стовбурових клітин, антиапоптичні 

фактори, основні ферменти гліколізу, фактор росту ендотелію судин (VEGF), а 

також інтерлейкін-8 та ін [73, 74]. Крім гіпоксичного шляху регуляції HIFs, в 

літературі містяться дані про негіпоксичні шляхи. Такі фактори, як активні форми 

кисню (АФК), фактор некрозу пухлини (TNFɑ), інтерлейкін-1 (IL-1) та 

інтерлейкін-18 (IL-18), ангіотензин, бактеріальні полісахариди також можуть 

активувати експресію HIFs [98]. 

Серед проаналізованих нами 40 публікацій, в яких представлені дослідження 

вчених з США, Китаю, Кореї, Франції, України, де вивчалася роль HIFs в розвитку 
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хронічної патології, близько 15 % присвячено новим поглядам на патогенез 

окремих запальних захворювань шлунково-кишкового тракту. Треба відзначити 

дослідження науковців, де спростовується концепція про те, що рефлюкс-езофагіт 

є результатом тільки кислотного опіку. (Huo X з співавт. І Rhonda F. Souza з 

співавт, Dallas, Texas, USA, 2017) [7, 8]. В даних дослідженнях була вивчена 

альтернативна гіпотеза про те, що дана патологія є результатом рефлюкс-

стимульованої продукції прозапальних молекул, опосередкованих гіпоксією-

індукованими факторами HIF-2. При патологічних процесах в умовах хронічного 

запалення шляхи активації фактора транскрипції HIF пов'язані не тільки з 

концентрацією кисню в тканинах, але і з підвищенням АФК і активацією 

цитокінів [99, 100]. Між запальними і гіпоксичними сигнальними шляхами 

спостерігається тісна взаємодія, що має важливе значення при розвитку різних 

варіантів запального процесу в тканинах. Під впливом АФК інактивуються 

каталітичні ферменти протеасомної деградації HIF-2ɑ, пролілгідроксилази (PHDs), 

що веде до стабілізації HIF-2α з подальшою його надмірною активацію. 

Накопичення HIF протеїнів призводить до того, що в умовах гіпоксії α- і β-

субодиниці утворюють гетеродимер, переміщаються в ядро і взаємодіють з 

особливими послідовностями в промоторах генів HRE (hypoxia response elements). 

Як наслідок, в сквамозних клітинах стравоходу активізується експресія різних 

медіаторів, таких як, IL-8, IL-1β, tumor necrosis factor (TNF-ɑ). [7, 8, 77]. Саме HIF-

2α пов'язують із потужною запальною реакцією, активацією фіброгенезу, 

ангіогенезу, впливом на диференціювання, проліферацію тканин та розвитком 

метаплазії Барретта, а також прогресуванням метаплазії до карциноми [11, 101-

103].  

Крім того, є дані щодо ролі активації HIF-2α в патогенезі не тільки ГЕРХ, 

але й коліту і посилення канцерогенезу товстої кишки [75]. Hiroshi Hashimoto зі 

співавт. вивчали рівень субодиниці HIF-1α під час загоєння виразки шлунка. Вони 

виявили, що він має тенденцію до підвищення під час активної стадії виразки, при 
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цьому даних про рівень HIF-2α не було [102]. Kayla J. Steinberger et al. в 

недавньому дослідженні зробили наступні висновки: HIF-1α деградує швидше, 

ніж HIF-2α, і під час хронічних епізодів гіпоксії відбувається перехід від HIF-1α до 

HIF-2 α; Експресія HIF-1α швидко погіршується при реоксигенації тканин, тоді як 

HIF-2α залишається підвищеною під час реоксигенації [12]. Ці особливості HIF-2α 

можуть пояснити його підвищення при рецидивуючому хронічному запаленні 

шлунково-кишкового тракту. Pavle Matak та співавтори, які досліджували рівні 

HIF-1 та HIF-2 у зразках біопсії пацієнтів з гастритом, спричиненим інфекцією H. 

pylori, виявили, що епітеліальна експресія HIF-2 навіть поступово знижувалася з 

тяжкістю гастриту, асоційованого з H. pylori, і тому малоймовірно буде залежна 

від HIF-2 в даному випадку [103]. 

Також, відомо, що HIF-2α експресується переважно в високо 

васкуляризованих органах, таких як серце, печінка, легені, мозок, нирки, 

кишечник, підшлункова залоза та сприяє контролю окислювального стресу, 

транспорту РНК, прогресуванню клітинного циклу та ремоделюванню судин 

[104]. 

Дані літератури свідчать про зміни рівня транскрипційного фактора HIF-2α 

в крові пацієнтів у хворих на хронічну запальну патологію ШКТ. Відомо, що через 

активацію HIFs, запускається масивний каскад транскрипції з підвищенням рівня 

цитокінів. Також сучасними науковими роботами була показана роль 

прозапальних цитокінів у модуляції серцевих іонних каналів, впливу на процес 

деполяризації, розвиток запальних каналопатій, що сприяє виникненню порушень 

ритму та навіть розвитку LQTS [26, 105]. Експресію HIF-2 пов'язують з вливом на 

метаболізм серцевого м’язу та розвитком кардіоміопатії. На сьогодні є дані, що 

активація HIF в кардіоміоцитах з одного боку забезпечує захист від ішемії, з 

іншого – тривала або надмірна активація HIF може призвести до скорочувальних 

розладів та кардіоміопатії [106-108]. Також відомо про вплив транскрипційного 
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фактора HIF-2 на гомеостаз катехоламінів, що підтверджується сучасними 

дослідженнями [109-114].  

Оскільки у дитячому віці гастроінтестинальна патологія є однією з 

найпоширеніших, починаючись в дошкільному віці, вона може тривати кілька 

років до досягнення дорослого віку, приймаючи стабільний або прогресуючий 

характер, а пубертатний період є одним з вразливих також щодо розвитку серцево-

судинної патології внаслідок становлення регуляційних адаптивних функцій 

головного мозку, центральних відділів вегетативної нервової системи, 

ендокринної системи, дозрівання тканин серця. Саме тому, оцінка  

функціонального стану серця та дослідження вмісту та ролі фактора HIF-2α у 

підлітків із захворюваннями ШКТ потребує подальшого уточнення.  

 

1.3 Гастро-кардіальний синдром та механізми залучення міокарда 

при хронічній запальній патології ШКТ 

 

Поєднання шлунково-кишкових і серцевих симптомів було описано ще в 

минулому столітті (Otto Jerwel, Olav Lodoen, 1951 р.) у хворих, які страждають на 

розлади травлення, а такі симптоми, як дискомфорт у перикардіальній ділянці, 

«поколювання в серці», задишка, відчуття перебоїв та прискореного серцебиття, 

Людвігом Ремхельдом було об'єднано терміном "гастрокардіальний синдром" або 

синдром Ремхельда [115].  

Проаритмогенні механізми, пов'язані із захворюваннями верхніх відділів 

шлунково-кишкового тракту, є багатофакторними і до кінця не вивченими. Серед 

причинно-наслідкових факторів необхідно враховувати декілька відомих на 

сьогодні патогенетичних механізмів його розвитку. Серед яких вивчалися 

передсердно-стравохідний анатомічний зв'язок, підтверджений за допомогою 

комп’ютерної томографії; наявність місцевого запального процесу стравоходу 

внаслідок хімічного впливу соляної кислоти та пепсину на слизову оболонку, що 
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призводить до локальних вогнищ перикардиту або міокардиту; хімічна та 

механічна іритація периезофагеального нервового сплетіння із залученням 

езофагеальних судин та лімфатичних вузлів; надлишкова іритація nervus vagus 

механічними, хімічними та запальними агентами, що створює аритмогенний 

субстрат для повторного входу імпульсів і таким чином підвищується ймовірність 

маніфестації серцевих аритмій [23, 25].  

Модуляція серцевої діяльності та виникнення серцевих аритмій багато в 

чому залежать від вегетативної нервової системи. Тому більшість дослідників 

акцентували увагу на дисбалансі вегетативної нервової системи, який присутній у 

більшості пацієнтів з різноманітною запальною патологією патологією ШКТ [116-

120]. Chakraborty TK. зі спів. одними з перших виконали комплекс серцево-

судинних рефлекторних тестів у пацієнтів з ГЕРХ та виявили ознаки дисфункції 

вегетативної нервової системи у 40% пацієнтів, хоча жоден з них не мав 

симптомів вегетативної недостатності [121]. Milovanovic B., Filipovic B. та 

співавт., (2015 р.) проаналізували вегетативний і гемодинамічний статус у хворих 

віком 18-80 років з патологією ШКТ і виявили виражену вегетативну дисфункцію 

майже у 44,4% пацієнтів. Аналіз варіабельності серцевого ритму (ВСР) відзначив 

превалювання парасимпатичної дисфункції в групі пацієнтів з ГЕРХ [20]. 

Дослідження серед пацієнтів віком від 35 до 45 років з рефлюкс-езофагітом також 

продемонструвало також зниження симпатичної активності, що пов’язували зі 

збільшенням кількості та тривалості епізодів розслаблення нижнього 

стравохідного сфінктера [21]. Chien-Lin Chen, MD, William C. Orr та ін. співавтори 

вивчили особливості варіабельності серцевого ритму методом спектрального 

аналізу між групами пацієнтів з ерозивної рефлюксною хворобою і неерозивною 

формою. Потужність високочастотного діапазону була достовірно нижче у 

пацієнтів з ерозивною ГЕРХ в порівнянні з пацієнтами з неерозивною ГЕРХ. 

Даний факт підтверджує відмінність в ступені вираженості вегетативної 

дисфункції у хворих ГЕРХ з ерозивним езофагітом і без нього [122]. 
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Дані вітчизняних дослідників дещо суперечать результатам, представленим 

вище серед дорослого контингенту пацієнтів. За даними літератури, де вивчалась 

ВСР було зроблено висновки, що у дітей із кислими та змішаними ГЕР мале місце 

превалювання симпатичного впливу ВНС [123]. Дані відомості співпадають ще з 

декількома дослідженнями серед підлітків з патологією верхніх відділів ШКТ, де 

підкреслюється прогностична роль вегетативного дисбаланса в розвитку 

гастрокардіальних проявів та переважання симпатичного тонусу вегетативної 

системи у більшості підлітків при хронічній гастродуоденальній патології 

[124, 125].  

Таким чином, дисфункція вегетативної нервової системи є визнаною 

проблемою в педіатричній популяції. Клінічні прояви цього синдрому найбільш 

виражені в підлітковому віці, а в сполученні з гастропатологією відіграють значну 

роль в патогенезі цих хвороб [126]. Треба враховувати, що підлітковий період є 

одним з періодів найбільшого ризику розвитку серцево-судинної патології та 

шлунково-кишкових захворювань. Підлітковий період вважається критичним 

періодом розвитку, особливо це віддзеркалюється у становленні регуляційних 

адаптивних функцій головного мозку, центральних відділів вегетативної нервової 

системи на етапі переходу до зрілого функціонального стану. Основний етап росту 

мозку закінчується, йде оптимізація міжнейронних комунікацій, нарощування 

мієліну та «синаптична обрізка» для прискорення проходження імпульсів, 

змінюється циркадний ритм у бік вечірнього хронотипу, характерний стан 

недосипання [127]. Ці зміни забезпечують плавне і ефективне пристосування до 

навколишнього середовища, з формуванням адекватного зворотного зв'язку. 

Однак хронічна запальна патологія може порушити процеси адаптації, 

вдосконалення і дозрівання нервової системи і відповідно мати несприятливий 

вплив на стан серцево-судинної системи. Висока ЧСС в спокої, знижена загальна 

варіабельність серцевого ритму, SDNN і знижена HF пов'язані з ризиком розвитку 

серцево-судинних порушень, з розладами настрою і тривожними розладами [128]. 
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Вегетативний дисбаланс, який характеризується гіперактивністю 

симпатичної системи і гіпоактивністю парасимпатичної системи, пов'язаний з 

надмірною потребою системи в енергії та ризиком розвитку порушень з боку 

серцево-судинної системи, в той час, парасимпатичну активність часто пов’язують 

із запаленням [129]. Тому одним із завдань роботи було оцінювання стану 

вегетативної нервової системи у дітей з хронічною гастродуоденальною 

патологією. 

Деякі автори висловлюють іншу гіпотезу щодо виникнення кардіальних 

проявів та головну роль відводять вісцеро-вісцеральним рефлексам, 

опосередкованим іритацією до рефлексогенних зон під впливом кислого 

рефлюктанта. Вважається, що у хворих спостерігається підвищена чутливість 

рецепторів стравоходу до хімічних і механічних подразників, що обумовлено 

підвищеною збудливістю вісцеральних сенсорних нейронів навіть при відсутності 

ознак макроскопічного ураження кислотами [24]. Іритація больових рецепторів, 

сенсибілізація аферентних шляхів впливає також на сенсорні центри. Вплив 

симпатичної активації на серце може призводити до порушення ритму,  перфузії 

міокарда та коронароспазму [130, 131]. Ahlam T Zarea зі спів. виявили зв'язок 

частоти епізодів рефлюксу при ГЕРХ та серцевими аритміями. Відповідно їх 

даним, пацієнти з депресією сегмента S-T або аритмією виявилися незалежними 

предикторами кількості епізодів рефлюксу [132]. 

Недавні спостереження показали, що виникнення таких аритмій, як ФП, 

пов'язане з одночасною симпатичною та вагусною активацією. В той же час, 

підвищена активація блукаючого нерва, подібна до тієї, що спостерігається у 

пацієнтів з ГЕРХ, створює окремий аритмогенний субстрат для повторного 

входження імпульсу, тим самим підвищуючи чутливість міокарда до ФП 

[22, 23,133-137].  Авторами відзначалося підвищення ризику щодо розвитку ФП у 

пацієнтів за наявності езофагіту майже на 39 %. Отримано дані, що за умов 

своєчасного виявлення та відповідного лікування ГЕРХ інгібіторами протонної 
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помпи зменшується частота епізодів ФП, навіть у частини пацієнтів відбувається 

переведення ФП у синусовий ритм з подальшою відміною антиаритмічної терапії 

[22, 116]. Підвищений ризик розвитку ФП був виявлений також у підлітків з 

хронічними системними запальними захворювання кишківника, та є першим 

подібним дослідженням з цієї проблеми [138]. 

Групою вчених (JunHao Liang та спів., Китай) було проведено аналіз 

причинно-наслідкового зв'язку між ГЕРХ та аритміями, який показав ГЕРХ як 

незалежний фактор ризику пароксизмальної тахікардії, разом з тим, не виявив 

значних зв'язків з порушеннями провідності, блокадою правої та лівої ніжки пучка 

Гіса [139].  

Крім перерахованих вище механізмів залучення серця при патології ШКТ, в 

літературі описані випадки стресової кардіоміопатії, спричиненої гастритом та 

аномальним підвищенням рівнів катехоламінів та кортизолу в плазмі крові. 

Вітчизняні науковці також підкреслюють роль високого рівню кортизолу в 

формування деструктивних та запальних змін в ШКТ у підлітковому віці [140-

142].  

Останнім часом з’явилися дослідження як на тваринах, так серед людей, що 

демонструють провідну роль прозапальних факторів в ушкодженні епітелію 

травного тракту, що у свою чергу, може викликати також дисбаланс вегетативної 

іннервації [77]. Деякі автори повідомляють, що рівні цитокінів, таких як 

інтерлейкін-8 і тромбоцитарний активуючий фактор (PAF), значно вище в 

слизовій оболонці стравоходу пацієнтів з ерозивним перебігом та корелюють з 

ендоскопічної та гістологічної тяжкістю захворювання, але не з симптомами 

пацієнтів [25].  

Таким чином, кардіальний гомеостаз підлягає кількох механізмів регуляції, 

які активно вивчаються зараз.  Дослідження в сфері кардіоіммунологіі за останні 

кілька років обговорюють гіпотезу, що аутоантитіла і запальні цитокіни (фактор 

некрозу пухлини (ФНП), ІЛ-1 і ІЛ-6) можуть модулювати функцію серцевих 
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іонних каналів, ведучи до, так званих, запальних серцевих каналопатій, і сприяти 

розвитку аритмій [26, 106]. Хронічний запальний процес, опосередкований 

прозапальними цитокінами (СРП, ІЛ-6 і ФНП-α), викликає інтерстиціальний 

фіброз і порушує внутрішньоклітинний кальцієвий струм, що призводить до 

структурного та електричного ремоделювання, що призводить до аритмії 

[143, 144]. Також вважають, що запалення в тканинах серця сприяє виникненню 

ектопічних водіїв ритму та реципрокної тахікардії, а С-реактивний білок і 

цитокіни та інші маркери запалення служать предикторами виникнення і прогнозу 

порушень ритму [145]. 

Группа вчених Jiangwei Sun зі спів., провели когортне дослідження, 

проаналізувавши дані шведських національних реєстрів охорони здоров'я з 1969 

по 2017 рр., дійшли висновку, що пацієнти із хронічним запальним 

захворюванням кишківника мали підвищений ризик аритмій, зокрема 

надшлуночкових та шлуночкових, протягом щонайменше 25 років після 

встановлення діагнозу, та припускають запальну етіологію серцевих аритмій через 

структурне ремоделювання, електричні зміни [146]. 

Беручи до увагу дані досліджень стосовно залучення у патологічний процес 

прозапальних молекул та нові повідомлення, що сироваткові рівні цитокінів 

асоціюються з проаритмогенною дією, можна розглядати цей факт як нове 

пояснення кардіальних симптомів при захворюваннях ШКТ.  

Взаємозв'язок між запаленням і ФП до кінця не вивчений; Однак вважається, 

що міокардит передсердь розвивається в результаті інфільтрації передсердної 

стінки запальними клітинами. Підтвердженням такої гіпотези є дані аутопсичних 

досліджень, що показали наявність локального передсердного міокардиту і 

перикардиту в 66% випадків у пацієнтів з ФП [23, 147]. 

При наявності хронічного запалення у верхніх відділах ШКТ всі вище 

перелічені патофізіологічні механізми, які були описані вище, можуть мати місце і 
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в підлітковому віці. Можливо припустити, що вже в молодих пацієнтів аналогічні 

механізми впливають на розвиток гастрокардіальних проявів.  

На наш час дослідження стану серця у хворих підліткового віку з 

захворюваннями ШКТ проводяться досить широко. Встановлено наявність 

окремих змін серцево-судинної системи у цієї категорії хворих, а саме порушення 

ритму, зміни провідності та автоматизму, за даними стандартної 

електрокардіографії (ЕКГ) та артеріальна гіпертензія у вагомої кількості пацієнтів 

[148]. Однак інтерпретація змін ЕКГ та ХМ ЕГК на тлі хронічних запальних 

захворювань шлунково-кишкового тракту у дітей підліткового віку утруднена, 

оскільки пубертатний період характеризується власними особливостями 

електрофізіології серця (тахіаритмія, міграція водія ритму, поодинокі 

екстрасистоли, фізіологічні реполяризаційні зміни та ін.). При цьому достовірність 

виявлення ЕКГ відхилень на холтерівських записах, за думкою дослідників, 

зростає у дітей старше 10 років [149-154].  

Відомо, що у осіб жіночої статі синусова тахікардія виявляється частіше в 

порівнянні з чоловіками, що може бути пояснено більш раннім та активним 

статевим дозріванням, нейрогуморальними змінами в організмі та більшою 

вразливістю до тривожності в цьому віці [155, 156]. Суправентрикулярная 

екстрасистолія, за даними різних авторів, реєструється з великою розбіжністю у 

відсотках серед дітей шкільного віку без патології серця, що також пов’язують з 

вегетативною дисфункцією. При цьому частота суправентрикулярної 

екстрасистолії за результатами досліджень не перевищує 20 екстрасистол за 

годину часу [157-159]. Niwa K. та співавт. повідомлялося, що частота передчасних 

скорочень шлуночків збільшується з 0,16 % до 0,45 % разом із збільшенням віку, 

від молодшого шкільного віку до дітей старших класів відповідно [160]. За даними 

досліджень, такі порушення серцевої провідності, як АВ блокади 1 ступеня, 

можуть реєструватися у 10 – 22 % здорових дітей та обумовлені домінуванням 

парасимпатичного впливу в даному віці [150, 153]. Результати популяційного 
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кардіологічного дослідження серед здорових дітей шкільного віку, що включало 

152332 особи, продемонстрували невисоку поширеність АВ блокади 2 ступеня, від 

0,012 % серед дітей молодшої школи до 0,070 % серед підлітків за даними 

стандартної ЕКГ[160]. 

Як відомо, такий синдром, як синдром подовженого інтервалу QT, 

асоційований з потенційно фатальними шлуночковими тахіаритміями, та його 

поширеність у популяції дітей невідома. Сучасні наукові дослідження 

продовжують аналізувати та розробляти методи діагностики несприятливих 

варіантів та стратифікації ризику [161-164]. Визначення тривалості електричної 

систоли серця у дітей з патологією ШКТ має суттєве значення у випадках, коли в 

подальшому планується лікування прокінетичними препаратами.  

За результатами Т.М. Міхєєвої та співавт. (2016) наявність аритмій було 

встановлено у 40,00% хворих на хронічну патологію ШКТ та різних серцевих 

блокад – у 15,60 % дітей [148]. Дослідження серед дітей неонатального віку 

показало, що ГЕРХ діє як тригер, та при наявності СВТ негативно впливає на 

терапевтичний контроль аритмії [165]. Якщо фібриляція передсердь є найбільш 

поширеною аритмією у дорослих, то СВТ частіше зустрічається у дітей; але ж 

патофізіологія є схожою з структурної точки зору. Підсумовуючи дані досліджень, 

більшість порушень зустрічається саме при ГЕРХ, як у дорослих, так і серед дітей 

[23, 35, 134, 166]. Виявлені дослідниками зміни у підлітків переважно пов’язували 

із впливом вегетативної регуляції ССС в період статевого дозрівання. Разом з тим, 

обмеженими залишаються дані щодо частоти та характеру змін з боку серця саме 

в підлітковому віці.  

Таким чином, на сучасному етапі основною гіпотезою залучення 

безпосередньо міокарду при довготривалому захворюванні ШКТ є розвиток 

субклінічного низькоінтенсивного запалення. Хронічне запалення пов’язують з 

підвищеним ризиком серцево-судинних захворювань (ССЗ), особливо у жінок та 

молодих людей, включаючи атеросклероз, ішемічну хворобу серця, 
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цереброваскулярні захворювання, тромбоемболічні захворювання та аритмії [167]. 

У зв’язку з цим, були проведені численні дослідження, щоб визначити основні 

прозапальні фактори (TNF-α, інтерлейкіни IL-1β та IL-6, СРП, хелікобактерна 

інфекція тощо), шляхи та механізми, що лежать в основі ураження кардіоміоцитів. 

Саме наявність низькоінтенсивного запалення може бути несприятливим 

фактором при хронізації запального ураження стравоходу, шлунку та 

дванадцятипалої кишки. Пошкодження тканин та запалення є важливими 

тригерами як процесу регенерації, так і фіброзу. Тривалий запальний процес 

призводить до виснаження регуляторних систем та стає окремим фактором ризику 

фіброзоутворення, індукуючі експресію різноманітних генів-мішеней, включаючи 

фактор росту сполучної тканини (connective tissue growth factor, CTGF) [168, 169]. 

CTGF, також відомий як CCN2, належить до сімейства матрицелюлярних білків, 

які регулюють різноманітні аспекти клітинної функції, такі як запалення, 

відновлення тканин і фіброз, експресується як у серцевих міоцитах, так і у 

фібробластах [170, 171]. CTGF був ідентифікований серед біомаркерів 

кардіофіброзу [172], маркерів прогнозу щодо часу виживання пацієнтів з раком 

шлунку [173] та діагностичним маркером легеневої артеріальної гіпертензії [174] 

та фіброзу печінки [175, 176]. Фіброз перешкоджає функціонуванню або 

регенерації органів, призводить до органної недостатності при різних 

захворюваннях.  

Незважаючі на значну кількість публікацій щодо розвитку 

гастрокардіального синдрома, питання залучення безпосередньо міокарда в 

патологічний процес при хронічній рецидивуючій патології органів травлення 

залишається недостатньо вивченим. Серцево-судинні захворювання залишаються 

провідною причиною захворюваності та смертності серед населення в усьому світі 

[177, 178]. Враховуючи сучасні досягнення в даному питанні, важливість вивчення 

факторів і пов’язаних із ними ризиків залучення ССС у пацієнтів із 

захворюваннями ШКТ наголошують на необхідності продовження досліджень з 
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метою удосконалення діагностики та лікування гастрокардіальних захворювань та 

зниження серцево-судинного ризику. 

Оцінка стану міокарда на сучасному етапі визначається за допомогою 

прогностичних кардіоспецифічних маркерів, які широко використовуються в 

практичній медицині та рекомендовані Європейським товариством кардіологів.  

Найбільш клінічно значущими та незалежними біомаркерами в категоріях 

індикаторів стресу/травми міокарда, оксидативного стресу та міокардіального 

ремоделювання згідно з рекомендаціями Американського коледжу кардіології 

(ACC)/Американської кардіологічної асоціації (AHA)/Американського товариства 

серцевої недостатності (HFSA) 2022 року щодо серцевої недостатності є 

підвищена концентрація натрійуретичного пептиду BNP/NT-proBNP та 

високочутливого серцевого тропоніну (HS-cTn), які також є факторами ризику 

прогресування захворювання.  

Відомо, що комплекс тропонінів складається з трьох субодиниць (I, T і C) і 

відіграє важливу роль у кальцій-залежної регуляції скорочення та розслаблення 

м'язів [179, 180]. Саме тропонін І та Т синтезуються в міокарді, тому є 

кардіоспецифічними. Близько 5% тропоніну знаходиться у вільному стані в 

цитоплазмі, а найбільша кількість міститься в складі тропонінового комплексу в 

саркомери серця [179]. Було виявлено, що не тільки ішемія є причиною 

вивільнення тропоніну, цей процес відбувається при фізіологічної 

регенерації/оновленні кардіоміоцитів, підвищенні проникності клітинних 

мембран, незначних некротичних і апоптичних процесах при субклінічному 

перебігу запальних та ішемічних захворювань, надмірних фізичних 

навантаженнях і стресах [180-182]. Зокрема механічне розтягнення кардіоміоцитів 

здатне ініціювати каскад внутрішньоклітинних реакцій, що призводить до 

вивільнення cTnI та продуктів його розпаду в кровообіг [183]. 

На даний час існує достатньо даних про статеві відмінності щодо більш 

високих значень hs-cTn серед чоловіків порівняно з жінками [184]. Одним із 
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пояснень вищих рівнів cTn у чоловіків може бути більша маса лівого шлуночка. 

Але ж разом з тим прогностична цінність тропонінів у жінок виявилася сильнішою 

[185]. Разом з тим, вищі значення були позитивно пов'язані з віком, систолічним 

артеріальним тиском, загальним холестерином та СРП і обернено пропорційні 

холестерину ЛПВЩ [186].  

Ряд досліджень демонструють прогностичну цінність HS-cTn. Поряд з 

патологічними станами [187-190], кількісна оцінка рівня HS-cTnI у діапазоні 

низьких концентрацій або умовної норми практично здорових осіб визнана як 

додатковий прогностичний маркер у стратифікації кардіоризику в оцінці 

вирогідності виникнення ССЗ у майбутньому навіть при відсутності симпоматики 

[186, 191-194]. Отже сучасні дослідження доводять значущість визначення HS-

cTnI  для прогнозування  субклінічного залучення кардіоміоцитів в патологічний 

процес.  

N-кінцевий мозковий натрійуретичний пропептид (NT-proBNP) також має 

прогностичну цінність при серцево-судинних захворюваннях. BNP був вперше 

виділений з екстрактів свинячого мозку в 1988 році. Однак незабаром після його 

відкриття було показано, що найвищі концентрації BNP знаходяться в серці, де він 

діє як серцевий гормон [195]. Основним стимулом для синтезу та секреції пептиду 

BNP є стрес серцевої стінки [196]. Оскільки підвищене навантаження на серцеву 

стінку є спільним знаменником багатьох серцевих захворювань, то звідси 

випливає, що циркулюючі натрійуретичні пептиди можуть служити клінічними 

біохімічними маркерами цих станів. 

Недавні дослідження, зокрема 10-річне багатоцентрове популяційне 

когортне дослідження MESA, показало, що підвищений рівень NT-proBNP 

пов'язаний із субклінічним фіброзом та безсимптомною дисфункцією лівого 

шлуночка, а також обумовлений дією таких тригерних факторів як  

катехоламіни, ангіотензин II, ендотелін, гіпоксія, запалення [195, 197-200]. Є 

наукові дані, що пацієнти з першою стадією гіпертонічної хвороби з більш 
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високими рівнями NT-proBNP мають вищий серцево-судинний ризик порівняно з 

пацієнтами 2 стадії ГХ та нижчими рівнями NT-proBNP [202]. Причиною 

підвищення рівня NT-proBNP, як показали декілька досліджень, може бути 

прозапальна дієта та нез'ясовані на сьогодні фактори, зокрема серед жінок 

[202, 203], що потребує подальшого вивчення. Тому існує погляд, що клінічні 

показання до вимірювання NT-proBNP, ймовірно, розширюватимуться в загальній 

популяції в майбутньому. 

Дослідження Kiess A. зі спів. (2022 р.) надають надійні референтні значення 

віку для NT-proBNP та hsTnT для кожної статі, отримані з великої, здорової 

педіатричної когорти. Результати продемонстрували певні вікові особливості: 

значно вищі порогові значення для NT-proBNP у немовлят до статевого 

дозрівання, нижчі порогові значення у підлітків віком від 11 років. Рівні hsTnT є 

вищими у немовлят віком 3 та 6 місяців, у порівнянні з дорослими. У хлопців 

відзначено стійку тенденцію до зростання зі збільшенням статевого дозрівання і 

позитивну кореляцію з вагою та з рівнем ліпідів у сироватці крові [204]. На 

сьогодні ще не має пояснення взаємозв’язку між серцевими маркерами та віковим 

періодом, метаболічними показниками та ІМТ, що потребує подальших 

досліджень. 

Загально прийнятим маркером зниження серцевої діяльності залишається 

NT-proBNP. Хоча у більшості досліджень цей маркер асоціюється з розвитком 

серцевої недостатності (СН), зокрема педіатричної СН внаслідок структурних 

проблем або органічних уражень [205, 206], вивчення його рівня щодо ризику 

залучення міокарду при інших етіологічних чинниках, зокрема наявності 

хронічного запального процесу ШКТ є доцільним. 

Таким чином, системне, особливо низької інтенсивності, запалення відіграє 

вирішальну роль у виникненні та розвитку ССЗ. Кардіоспецифічні маркери NT-

proBNP та HSTn можуть бути використані для прогнозування порушень з боку 

ССС на тлі хронічних захворювань верхніх відділів органів травлення. 
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Враховуючи, що раніше маркери NT-proBNP та HSTn в даному аспекті не 

вивчались, проведене дослідження є актуальним і має наукову новизну.  
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1 Дизайн дослідження та біоетичні компоненти дослідження 

 

Дисертаційна робота проводилась упродовж 2020–2024 рр. на клінічній базі 

кафедри педіатрії ДУ «Інституту охорони здоров’я дітей та підлітків Національної 

академії медичних наук України» (директор – д. мед. н., проф. Даниленко Г. М.) та 

Комунального некомерційного підприємства «Міська дитяча клінічна лікарня 

№ 19» Харківської обласної ради (головний лікар – Ковалівська С. О.). Біохімічні 

та імуноферментні дослідження були проведені в лабораторії Державної установи 

«Інститут охорони здоров’я дітей та підлітків НАМН України». Дисертаційна 

робота виконана відповідно до плану науково-дослідних робіт кафедри педіатрії 

медичного факультету ХНУ імені В.Н. Каразіна за темою дослідження: «Клінічні 

прояви та еволюція серцево-судинних порушень у дітей з хронічною патологією 

кишково-шлункового тракту» (МФ2-19), № держ. реєстрації 0119U102002. 

Дослідження було затверджено комітетом з біоетики Харківського 

національного університету ім. В. Н. Каразіна (протокол етичної комісії № 5/1 від 

19.02.2025 р.). Дослідження проведено відповідно до вимог біоетики з 

дотриманням положень Гельсінської декларації (1964 р.), прийнятої Генеральною 

асамблеєю Всесвітньої медичної асоціації, Конвенції про права людини та 

біомедицину (Рада Європи, 1977 р.), Міжнародному кодексу медичної етики 1983 

р., відповідним положенням ВООЗ, та законам України, «Типового положення про 

комісію з питань етики», затверджених наказами МОЗ України № 523 від 

12.07.2012 р. та № 616 від 03.08.2012 р.. Дослідження мали мінімальні 

психологічні втрати з боку пацієнтів, діти та їх батьки були повністю 

проінформовані про мету, методи та об’єм досліджень, отримано інформовану 

згоду батьків/опікунів дітей віком до 14 років та згоду дітей віком від 14 років. 
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Відповідно до визначених задач дослідження було обстежено 162 підлітка 

віком від 10 до 18 років. Основна група сформована із 104 пацієнтів, у яких було 

діагностовано наступні варіанти ураження ШКТ: хронічний 

гастродуоденіт/гастрит, ГЕРХ, виразкова хвороба шлунка або дванадцятипалої 

кишки в стадії загострення з різною тривалістю перебігу захворювань. Група 

контроля включала 58 практично здорових підлітка без хронічної запальної 

патології ШКТ, які перебували в стаціонарі з приводу уточнення стану здоров’я. 

Встановлення діагнозу захворювання ШКТ та терапія призначалися 

відповідно до уніфікованого клінічного протоколу діагностики та лікування 

хвороб органів травлення у дітей (Наказ МОЗ No 59 від 29.01.2013) та 

Міжнародних клінічних протоколів Duodecim Medical Publications Ltd (Наказ МОЗ 

25.08.2023 № 1514, Наказ МОЗ України № 1422 від 29 грудня 2016 р.). 

Критерії для формування групи дослідження:  

1. вік пацієнтів від 10 до 18 років включно; 

2. наявність хронічного запального захворювання верхніх відділів ШКТ, 

верифікованого ендоскопічним методом (основна група дослідження); 

3. інформована добровільна згода батьків або опікунів і пацієнта на участь у 

дослідженні; 

4. дотримання рухового режиму помірної фізичної активності, виключення 

занять спортом. 

Критерії виключення: до дослідження не залучали дітей, які були молодші 

10 років, які мали хронічні захворювання інших органів та систем в стадії 

загострення, а саме: з органічними ураженнями ССС, ЦНС, з вродженими вадами 

розвитку, захворюваннями органів дихання, з гострими інфекційними процесами, 

хворих на ендокринну патологію (цукровий діабет, аутоімунний тиреоїдит, 

тиреотоксикоз) та у разі незгоди батьків чи пацієнта на участь у дослідженні. 

Дизайн дослідження:  
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І етап. Визначення характеру ураження ШКТ, у зв’язку з чим проведено 

клініко-інструментальні дослідження органів травлення 

(відеоезофагогастродуоденоскопія (ВЕГДС), внутрішньошлункова експрес PH-

метрія, визначення хелікобактерної інфекції (HР); лабораторні дослідження 

(загальний аналіз крові, біохімічні показники крові із визначенням рівня 

білірубіну та його фракцій, АЛТ, АСТ, амілази крові, холестерина та β-

ліпопротеїдів, біопсійний URE тест, ІФА тест на сумарні антитіла до Helicobacter 

pylori (HP). 

ІІ етап. Дослідження стану серцево-судинної системи та автономної 

нервової системи у підлітків з патологією верхніх відділів ШКТ включало ЕКГ у 

12 стандартних відведеннях, ехокардіографічне дослідження серця (Ехо-КГ), 

добове холтерівське моніторування ЕКГ (ХМ ЕКГ); анкетування пацієнтів із 

застосуванням опитувальників по А.М. Вейну, орто-кліностатичну пробу, аналіз 

варіабельності серцевого ритму (ВСР), визначення показника активності 

регуляторних систем (ПАРС).  

ІІІ етап.  Визначення та оцінка маркерів хронічного запалення та 

фіброзоутворення (імунохімічні дослідження: СРП (С - реактивний протеїн), HIF-

2α (hypoxia-inducible factor 2α), індексів AAR та Fib-4, CTGF (connective tissue 

growth factor). Визначення та оцінка кардіоспецифічних маркерів (NP-proBNP (N-

terminal pro-brain natriuretic peptide), HS-сTnI (Human High Sensitivity Cardiac 

Troponin I).  

ІV. Прогнозування серцево-судинних порушень у дітей з хронічною 

патологією верхніх відділів ШКТ. 

 2.2. Методи дослідження 

Дослідження включало клінічні, інструментальні, біохімічні, імунохімічні, 

розрахункові та статистичні методи. 
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2.2.1. Клінічні методи дослідження.  

Усім хворим провели загальне клінічне обстеження, що складалося зі збору 

скарг, анамнезу захворювання та життя, об’єктивного статуса. У всіх хворих 

вивчена клінічна симптоматика з детальним обстеженням серцево-судинної 

системи та органів черевної порожнини, яке включало огляд, аускультацію, 

вимірювання артеріального тиску, поверхневу та глибоку пальпацію, оцінку 

фізіологічних відправлень, виявлення запального процесу і визначення його 

ступеня. 

Фізичний розвиток підлітків оцінювався з урахуванням їх віку, статі,  

індексу маси тіла (ІМТ), який розраховувався за формулою «ІМТ = вага / зріст2 

(кг/м2)». Оцінка проводилася за допомогою перцентильних таблиць згідно з 

рекомендаціями «WHO Child Growth Standards» Всесвітньої організації охорони 

здоров’я (ВООЗ). Недостатня вага вважалася при значеннях ІМТ з 2-го перцентіля 

або нижче, нормальна вага – між 2 та 91 перцентілями, надмірна вага – від 91 до 

98 перцентіля, ожиріння – з 98 процентіля й вище.   

Функціональний стан вегетативної нервової системи та його вплив на 

показники діяльності ССС визначали за допомогою аналізу показників: а) 

вихідного вегетативного тонусу, який оцінювався по спеціальному опитувальнику  

(А.М.Вейн, 1998) (обстежені особи самостійно заповнювали опитувальник, 

критеріями позитивного результата вважався сумарний результат більше 15 

балів); б) вегетативне забезпечення діяльності визначали при виконанні активної 

кліноортостатичної проби (КОП) [207]. За результатами КОП визначали 3 

патологічні варіанти реакції гемодинаміки: із надмірним включенням 

симпатоадреналової системи (гіперсимпатикотонічний), із недостатнім 

включенням симпатоадреналової системи (асимпатикотонічний, 

гіпердіастолічний), змішані варіанти (симпатоастенічний, астеносимпатичний). 
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2.2.2. Інструментальні методи дослідження.  

З метою оцінки стану ШКТ всім пацієнтам було проведено ВЕГДС з 

використанням ендоскопічної відеосистеми Olympus CV-140 (Японія) та 

педіатричних ендоскопів Olympus GIF-P140 та PCF-140L (Японія). Дослідження 

виконувались протягом перших трьох діб з моменту госпіталізації, зранку, натще. 

Проводилась психологічна та, за необхідності, медикаментозна (процедурна 

седація) підготовка дітей к дослідженню. Дослідження проводилось згідно 

рекомендацій ESPGHAN (https://doi.org/10.1055/s-0042-111002). Оцінка 

результатів дослідження проводилась згідно міжнародних рекомендацій 

Кислотоутворююча функція шлунку оцінювалась за допомогою 

ендоскопічної рН-метрії із використанням апарату для визначення рН ІКЖ-2, 

одноелектродними зондами, що вводились крізь інструментальний канал 

ендоскопу та визначенням пристінкової рН у стравоході, тілі та антральному 

відділі шлунка.під візуальним контролем. Хелікобактерна інфекція визначалася 

сукупністю методів: уреазним тестом для визначення H.pylori в біоптаті (URE-test) 

та методом імуноферментного аналізу з визначенням сумарних антитіл  [208]. 

Оцінку змін слизової оболонки стравоходу при ГЕРХ проводили згідно 

класифікації Savari-Miller в модифікації G.N.J. Tytgat et. аl. (1990), шлунка та ДПК 

– згідно Сіднейсько-Х’юстонської класифікації хронічних гастритів. Відповідно 

до модифікованої Сіднейської класифікації запальних і деструктивних 

захворювань шлунка у дітей (Л.І. Аруїн, 1998) виділяли наступні ендоскопічні 

форми гастропатії: еритематозну, нодулярну, ерозивну, субатрофічну, змішану. 

При дослідженні слизової оболонки ДПК діагностували еритематозну, нодулярну, 

субатрофічну і ерозивну дуоденопатію. При виразковій хворобі ДПК виділяли 

чотири стадії виразкового процесу: свіжа (гостра) виразка, епітелізація 

(грануляції), рубцові зміни (або явища гастродуоденопатії) і ендоскопічна ремісія.  

Вивчення функціонального стану серцево-судинної системи (ССС) 

здійснювалось за даними показників стандартної ЕКГ, добового моніторування 
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ЕКГ. Електрокардіографії проводилася за допомогою багатоканального 

електрокардіографа ЕК –34-01 в стані спокою в 12 стандартних відведеннях, 

швидкість запису 50 мм/с. Застосовувалося стандартне положення електродів. 

Проводили оцінювання частоти серцевих скорочень (ЧСС), ритму, електричної 

вісі QRS, амплітуди зубців та тривалості інтервалів PR, QRS, ST, QT/QTc та ST та 

процесів реполяризації. Інтерпретовано згідно рекомендацій AHA/ACCF/HRS 

щодо стандартизації та інтерпретації електрокардіограми [208 - 212]. 

Добове моніторування ЕКГ було проведено за допомогою апарата CONTEC 

TLC5000 з програмним забезпеченням ECG Holter System_TF(OS) V5.5.2.5. 

Реєстрації ХМ одночасно проводилося у 12 загальноприйнятих відведеннях (I, II, 

III, aVF, aVL, aVR, V1-V6), положення електродів відповідало загальноприйнятим 

10 позиціям, швидкість запису 25 мм/с. Аналіз проводився з урахуванням 

щоденника самопочуття, який рекомендовано було вести всім пацієнтам протягом 

доби. Оцінка результатів здійснювалася на підставі трендів частоти серцевих 

скорочень, кривих відхилень сегментів SТ (елевація або більш депресія більш 0,1 

мВ) та зубця Т, таблиць погодинної реєстрації ЧСС та порушень ритму. 

Проводилася оцінка показників: середньодобової, середньоденної, мінімальної, 

максимальної ЧСС за добу, індексів тахікардії та брадикардії, динаміки змін 

сегменту ST, підрахунок щільності передчасних комплексів при їх виявленні та їх 

циркадного ритму, тривалості пауз ритму з урахуванням вікових особливостей, 

тривалості інтервалів QT/QTс (вимір тривалості інтервалу проводився 

тангенціальним методом, за формулами Bazett, Framingham).   

У процесі аналізу даних ХМ ЕКГ визначали часові та спектральні показники 

варіабельності серцевого ритму, оскільки ВСР відображає стан регуляторних 

систем, у тому числі щодо їх впливів на функціональний стан самого серця. 

Дослідження проводилося згідно стандартів використання показників ВСР у 

клінічній практиці, Американської асоціації серця та Північноамериканського 

товариства з кардіостимуляції та електрофізіології 1999 р., Американського 
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коледжу лікарів та Американського товариства внутрішніх хвороб 2001 р. 

[213, 214]. 

 

Таблиця 2.1 

Вибрані часові показники варіабельності серцевого ритму 

Показник Характеристика 

SDNN, мс Середньоквадратичне відхилення всіх інтервалів NN 

SDANN,мс Середнє квадратичне відхилення середніх значень інтервалів NN 

у всіх 5-хвилинних сегментах всього запису 

RMSSD,мс Квадратний корінь із середнього значення суми квадратів 

різниць між сусідніми інтервалами NN 

pNN50%, % Число NN50, поділене на загальну кількість всіх інтервалів NN 

HRVTi ширина базової лінії мінімальної квадратної різниці трикутної 

інтерполяції найвищого піку гістограми всіх інтервалів NN 

HRV triangular 

index 

Трикутний індекс HRV - загальна кількість всіх інтервалів NN, 

поділена на висоту гістограми всіх інтервалів NN, виміряна на 

дискретній шкалі з бінами 7 · 8125 мс 

CV Коефіцієнт варіації RR-інтервалів 

SDNN dn, мс Різниця між показником SDNN вдень та вночі 

RMSSD dn, мс Різниця між показником RMSSD вдень та вночі 

 

Середньоквадратичне відхилення інтервалу RR (SDNN) – відображує, 

насамперед, міру потужності всього спектра нейрогуморальних впливів на довгих 

записах та відновлення функціональних резервів організму. RMSSD – міра 

потужності високочастотних нейрогуморальних впливів, що ототожнюється з 

активністю парасимпатичної ланки автономної нервової системи. pNN50% та 

HRVTi – це також показник активності парасимпатичної ланки вегетативної 

регуляції. 
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Спектральний аналіз проводився з використанням швидкого перетворення 

Фур'є з розрахунком спектральної щільності потужності (мс2) для наступних 

частотних діапазонів: дуже низькі частоти (VLF) –0,0033-0,04 Гц, низькі частоти 

(НЧ) –0,04 Гц, високі частоти (ВЧ) –0,15 Гц, а також сумарна потужність спектру 

(мс2). Також були розраховані значення потужності низькочастотної і 

високочастотної складових спектра, виражені в нормованих одиницях (LFnu, 

HFnu) і відображають відносний внесок кожної компоненти в загальну 

потужність. 

 

Таблиця 2.2  

Вибрані показники частотної області варіабельності серцевого ритму 

Показник Характеристика Діапазон частот 

Аналіз 24 годинного запису 

TotP, ms2 Дисперсія всіх інтервалів NN ≤0,4 Гц 

ULF, мс2 Потужність в діапазоні ультранизьких частот  0,003 Гц 

VLF, мс2 Потужність у діапазоні дуже низьких частот 0,003–0,04 Гц 

LF, мс2 Потужність у діапазоні низьких частот 0,04–0,15 Гц 

HF, мс2 Потужність у діапазоні високих частот 0,15–0,4 Гц 

LF/HF Відношення потужності низької та високої частоти ̶̶ 

IЦ Індекс централізації (LF% + HF%) / VLF% ̶ 

 

Показник загальної потужності спектра (TotP) відображає сумарну активність 

вегетативних впливів на серцевий ритм, VLF характеризує активність 

симпатичного відділу та є чутливим індикатором управління метаболічними 

процесами, відображаючи енергодефіцитні стани, LF – маркер симпатичної 

модуляції, HF – активність парасимпатичного відділу ВНС. IЦ – індекс 

централізації показує, наскільки більш потужною є активність центрального 

контуру регуляції серцевого ритму стосовно автономного. Аналіз короткочасних 
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записів (5 хв) включав VLF, LF, LFnorm (потужність LF у нормалізованих 

одиницях LF/(загальна потужність-VLF)×100), HF, HFnorm (потужність HF у 

нормалізованих одиницях HF/(загальна потужність-VLF)×100), LF/HF. 

Для кількісної оцінки впливу вагусної та симпатичної нервової систем на 

фізіологію серця були використані нові кількісні характеристики, такі як 

можливості уповільнення та прискорення частоти серцевих скорочень (DC/AC - 

Acceleration and acceleration capacities). Вимірювання проводилося за допомогою 

оцінки 24-годинних записів в програмному режимі з використанням формули для 

кількісної оцінки здатності до прискорення та здатності до уповільнення: AC/DC = 

[X(0)+X(1)−X(−1)−X(−2)]/4. Значення здатності до уповільнення перевищують 0, а 

значення здатності до прискорення менше 0 [215, 216]. 

Для неінвазивної оцінки симпато-парасимпатичної активності 

статистичними та геометричними методами також використовували аналіз ВСР за 

допомогою ХМ ЕКГ за короткотривалими 5 хвилиними записами. За результатами 

ВСР нормальна реакція на КОП розцінювалися за критеріями: зростання ЧСС на 

(3-5)%, падіння загальної потужності спектра ВСР на (35-50)%,  відносне 

зростання потужності LF компоненти, відносне зменшення потужності 

компонентів HF, збільшення відношення LF/HF [217]. 

Комплексне оцінювання варіабельності серцевого ритму за показником 

активності регуляторних систем (ПАРС) проводили за алгоритмом (P.M. 

Баєвський і А.П. Берсенєва (1997)), що враховав показники гістограми й дані 

спектрального аналізу кардіоінтервалів та включав 5 критеріїв: сумарний ефект 

регуляції за показниками ЧСС; сумарну активність регуляторних механізмів за 

середнім квадратичним відхиленням (SDNN); вегетативний баланс за комплексом 

показників (RMSSD, HF, ІС); активність симпатичного вазомоторного центру, 

який регулює судинний тонус, за потужністю спектра повільних хвиль 1-го 

порядку (LF); активність надсегментарних рівнів регуляції за потужністю спектра 

повільних хвиль 2-го порядку (VLF) [218]. Для кожного з показників на підставі 



63 
 

показників контрольної групи визначалася зона норми в межах помилки 

середнього значення (Mean ± м) (0 балів); у межах М ± SD (стандартне 

відхилення) – зона помірних відхилень («+1» або «-1» бал); за межами ±2 SD – 

виражені відхилення від норми («+2» або «-2» бали). За сумою балів (модулів 

чисіл) визначалася величина ПАРС в балах від 1 до 10. Висновок про ступінь 

напруження регуляторних систем проводився за критеріями: стан норми або 

задовільної адаптації (ПАРС 1-2 бали); стан помірного функціонального 

напруження (ПАРС 3-4 бали); виражене фукціональне перенапруження (ПАРС 5-6 

балів); стан перенапруження або незадовільної адаптації (ПАРС 7-8 балів); стан 

виснаження регуляторних систем або зриву адаптації (9-10 балів). Відповідно 

отриманим даним підрахунку ПАРС, було відокремлено 3 зони функціональних 

станів (фізіологічна норма (1-3 бали), стан напруження адаптації (4-7), зрив 

адаптації (8-10 балів), відповідно три групи пацієнтів.  

Ультразвукове та допплерівське дослідження серця (Ехо-КГ, доплер-ЕхоКГ) 

проводилося в М- та В-режимах, а також у режимі постійнохвильового й 

кольорового сканування конвексним датчиком частотой 5 МГц на апараті 

цифрової системи ультразвукової діагностики SA-8000 Live (фірми «Medison», 

Корея) за стандартною методикою, що рекомендована Асоціацією ультразвукової 

діагностики (США). Морфологічні параметри серця вивчались в п’яти 

стандартних позиціях. Проводився аналіз зображень з виміром розмірів ЛП, 

діаметр ЛШ в діастолу, товщину міжшлуночкової перетинки (МШП) та задньої 

стінки ЛШ в діастолу, діаметр аорти на рівні аортальних стулок, діастолічний 

розмір, оцінювали стан та рух стулок мітрального та аортального клапану, 

кінетику стінок серця, оцінювались ударний об’єми – УО, фракція викиду – ФВ. 

Для оцінки морфо-функціональних показників застосовували нормативні дані 

дітей Харківського регіону (Рак Л.І. (Харків, 2012) [219]. 

2.2.3. Лабораторні методи дослідження.  
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Лабораторні дослідження включали загальний клінічний аналіз капілярної 

крові (гемоглобін, еритроцити, тромбоцити, підрахунок яких проводився на 

геманалізаторі Micros-60) за стандартною методикою. Біохімічні дослідження 

крові проводили уніфікованими методами на напівавтоматичному фотометрі 

стандартними наборами та складали з визначенням: печінкових проб 

(аспартатамінотрансферази (АСТ), аланінамінотрансферази (АЛТ)), загального 

холестерину ферментативним методом, загального білірубіну, бета-ліпопротеїдів, 

амілази. 

2.2.4. Імунохімічні методи дослідження.  

Визначення рівнів досліджуваних маркерів СРП, HIF-2α (hypoxia-inducible 

factor 2α), NP pro-BNP (N-terminal pro-brain natriuretic peptide), HS-сTnІ (Human 

High Sensitivity Cardiac Troponin I), CTGF (connective tissue growth factor)  

проводилося на базі Державної установи «Інститут охорони здоров’я дітей та 

підлітків НАМН України» методом імуноферментного аналізу (ІФА) із 

застосуванням комерційних наборів. 

Зразки крові для визначення HIF-2α, NP pro-BNP, СРП, HS Troponin І, CTGF 

отримували шляхом взяття крові з вени у вакуумні пробірки з розчином ЕДТА2 в 

об’ємі 4 мл. Після центрифугування плазму крові в кількості 1-1,5 мл відбирали в 

стерильну пробірку (еппендорф) об'ємом 1,5 мл. Зразки плазми зберігали в 

морозильній камері при температурі -80 градусів за цельсієм. 

Для визначення кількісного рівня СРП використовували стандартний набір 

«СРП – ІФА» ТОВ ХЕМА (номер в каталозі К250). Визначення СРП ґрунтується 

на використанні «сендвіч» - варіанта твердофазного імуноферментного аналізу. 

Одиниці вимірювання: mg/L. 

Концентрацію HIF-2α в сироватці вимірювали методом сендвіч-зв’язаного 

імуноферментного аналізу з набором Human ELISA (Elabscience, номер у каталозі: 

E-EL-H2468). Діапазон та одиниці вимірювання: 0,16-10 ng/mL. 
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Концентрація Human High Sensitivity Cardiac Troponin I в сироватці 

визначався за допомогою набору для наукових досліджень фірми MyBioSource, 

USA (каталог № MBS160766). Діапазон та одиниці вимірювання: 7-1500 ng/L. 

Дослідження вмісту в сироватці крові NT-proBNP проводилося за допомогою 

сендвіч-зв'язаного імуноферментного аналізу з використанням набору фірми 

FineTest, China (каталог № EH0350). Одиниці та діапазон вимірювання 39,063-

2500 pg/ml. 

Рівні CTGF в сироватці крові вимірювали за допомогою імуноферментного 

аналізу з використанням комерційного набору (Elabscience, номер у каталозі: E-

EL-H0828). Одиниці та діапазон вимірювання 62,5-4000 pg/ml. 

2.2.5. Розрахункові показники.  

За результатами лабораторних даних проводили визначення скринінгових 

індексів фіброзу печінки з використанням математичних підрахунків FIB-4 score 

(Fibrosis 4 Score) та AAR (коефіцієнт Де Рітіса), які розраховували за поданими 

формулами. 

FIB-4 score. Використовуються параметри: вік, АСТ, АЛТ, тромбоцити. 

Формула розрахунку: FIB-4 = вік (років)*АСТ/ (тромбоцити (10^9/л) * sqrt (АЛТ)) 

[220]. AAR індекс (коефіцієнт Де Рітіса). Використовуються параметри: рівень 

АСТ і АЛТ.  Формула розрахунку: АСТ/АЛТ [221].  

У випадках невідповідності отриманих показників нормативним значенням 

було передбачено дообстеження з метою виключення формування фіброзу 

печінки. Пацієнти з такими змінами в дослідження не увійшли.  

2.2.6  Методи статистичної обробки отриманих результатів 

Статистичну обробку отриманих результатів дослідження проводили з 

використанням пакету прикладних програм «Excel for Windows», програмного 

забезпечення OpenOffice та ліцензованої програми STATISTICA 6.1, STATA / SE 

12.0 для Windows; Перед статистичною обробкою всі дані були перевірені на 

нормальність розподілу даних за допомогою критерія Колмогорова-Смірнова. 
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Категорійні змінні, визначені як частота і відсоток, були представлені як кількість 

(%) та порівнювалися за допомогою точного тесту кутового перетворення Фішера 

(φ). Неперервні змінні з нормальним розподілом були представлені як середнє (М) 

та стандартного відхилення (SD), тоді як безперервні змінні з асиметричним 

розподілом були представлені як медіана (median) та діапазон (міжквартильний 

Q25-Q75 або діапазон minimum-maximum).  

Для визначення вірогідності відмінностей показників використовували 

параметричні (t-критерій Ст’юдента (р)), і непараметричні критерії (u-критерій 

Вілкоксона – Манна – Уітні для незалежних вибірок, критерій Краскела-Уолліса у 

разі порівняння ознак в трьох і більше вибірках). Для статистичного порівняння 

значень з номінальної шкалою три та більше рівнів використовували One-way 

ANOVA. Для розрахунку статистичної значущості — LSD test. Відмінності 

вважали вірогідними в разі р < 0,05. 

Для визначення зв’язків між незалежними змінними проводився 

кореляційний аналіз методом лінійної кореляції Пірсона при нормальному 

розподілі даних та рангової кореляції Спірмена (r) при ненормальному розподілі. 

Для визначення прогностичної значущості показників проводився множинний 

регресійний аналіз (R2). Побудова логістичних регресійних моделей 

здійснювалася методом покрокового виключення прогностичних чинників із 

визначенням мінімального набору предикторів за оцінюванням коефіцієнту 

детермінації R2, що показує частку впливу всіх предикторів моделі на залежну 

змінну та коефіцієнтів регресійної моделі для змінних DUMMY, якщо в 

номінальній шкалі було більше двох рівнів. Для оцінки діагностичної значущості 

кількісних ознак при прогнозуванні певних результатів використовувався метод 

аналізу ROC-кривих. Роздільне значення кількісного атрибута в точці cut-off 

визначалося найбільшим значенням критерія Юдена. Для визначення якості 

отриманої моделі прогнозування використовувався показник AUC (Area Under 

Curve) - чисельний показник площі під ROC-кривою. Значення площі від 0,9 до 1 
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відповідало видатної якості моделі, від 0,8-0,9 – відмінній якості моделі, 0,7-0,8 – 

прийнятній; 0,6-0,7 – поганій; 0,5-0,6 – незадовільній [222]. 

Критичний рівень значущості для перевірки статистичних гіпотез при 

порівнянні груп і логістичному аналізі приймали за р < 0,05. 
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РОЗДІЛ 3 

КЛІНІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА ХВОРИХ ПІДЛІТКІВ З ХРОНІЧНИМИ 

ЗАПАЛЬНИМИ ЗАХВОРЮВАННЯМИ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ ШЛУНКОВО-

КИШКОВОГО ТРАКТУ 

 

Під спостереженням перебувало 104 хворих підлітка віком від 10 років до 18 

років (середній вік 15,11±1,99 років), переважали особи чоловічої статі – 59,62 ± 

4,81 %, особи жіночої статі становили 40,38 ± 4,81 % (p < 0,01). Групу контролю 

склали 58 практично здорових підлітків (22 дівчаток, 36 хлопців; середній вік: 

14,74 ± 2,16 років), ідентичних з основною групою за віком та статтю, які 

знаходились у відділенні педіатрії та реабілітації інституту з приводу 

поглибленого обстеження стану здоров’я.  

Розподіл пацієнтів із захворюваннями ШКТ на групи проводили залежно від 

статі пацієнтів, віку хворих на момент спостереження, тривалості та клінічного 

варіанту захворювання, ендоскопічної картини ураження слизової оболонки 

органів травлення. Розподіл пацієнтів за статтю та віком обстежених наведено у 

таблиці 3.1. 
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Таблиця 3.1  

Розподіл обстежених за статтю та віком 

Групи дослідження Стать  

 

Всього  

Основна група 

 

Хлопчики Дівчата 

n % n % N % 

П
ер

іо
д

и
 

п
ід

л
іт

к
о

в
о

го
 

в
ік

у
 

Ранній підлітковий період  8 

 

12,90 8 

 

19,05 16 15,38 

Середній підлітковий 

період  

25 

  
40,32 18 

  

42,86 43 41,35  

Пізній підлітковий період  29 

 

46,77 16 

 

38,10 45 43.27 

 

Всього 

 

62 59,62 42 40,38 104 100  

Контрольна група 36 

 

62,07 22 

 

37,93 58 100 

Примітка: значення представлені: n – кількість, % 

  

В залежності від підліткового періоду обстежені діти основної групи були 

розподілені на три групи. Частка підлітків раннього підліткового періоду (вік 10 – 

12 років) склала 15,38 ± 3,54 %, частка пацієнтів середнього підліткового періоду 

(13 – 15 років) – 41,35  ± 4,89 %, пізнього підліткового періоду (вік 16 – 18 років) – 

43,27 ± 4,86 % дітей. Найбільший відсоток хворих на хронічну патологію ШКТ 

відповідав вікової категорії з 13-річного віку до 18-річного.  

Аналіз даних анамнезу захворювання показав, що спадкова обтяженість 

щодо захворювань з боку ШКТ була виявлена у 67,31 % підлітків (n = 70) по 

першій або другій лінії спорідненості. Обтяженість сімейного анамнезу щодо 

захворювань серцево-судинної системи була наявна у 19,23 % (n = 20) дітей, 

переважно дівчат, за цукровим діабетом 2 типу – у 14,52 % (n = 15) підлітків. 

 Основна та контрольна групи були співставлені за ІМТ, разом з тим, 

дефіцит маси тіла виявився у 22,12 % підлітків основної групи, надлишкова вага – 

у 13,46 %, ожиріння – у 5,77 % (табл. 3.2). 
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Таблиця 3.2  

Розподіл пацієнтів з урахуванням ІМТ та статі 

 

ІМТ Стать Всього 

n = 104 Хлопчики  

n = 62 

Дівчата 

n = 42 

n % n % N % 

Недостатня вага 12 19,35 11 26,19 23 22,12 

Нормальна вага 37 59,68 24 57,14 61 58,65 

Надлишкова вага 7 11,29 7 16,67 14 13,46 

Ожиріння 6 9,68 -   - 6 5,77 

Примітка: значення представлені: n – кількість, % 

 

В залежності від тривалості перебігу хронічної запальної патології ШКТ 

було сформовано 3 групи. До 1-ої групи увійшло 36 осіб з тривалістю 

захворювання до 1 року, до 2-ої (тривалість від року до трьох років) та третьої 

групи (тривалість захворювання ШКТ понад три роки) увійшло 34 пацієнта в 

кожну. Переважна більшість досліджених дітей (понад 60 %) мали термін 

захворювання більше року. Розподіл пацієнтів в залежності від тривалості 

перебігу захворювання представлений у таблиці 3.3. 

Таблиця 3.3  

Розподіл пацієнтів з урахуванням тривалості перебігу захворювання та 

варіанту захворювання ШКТ 

Примітка: значення представлені: n – кількість, %.  

 

Показник  

Клінічний варіант  

Всього 

n = 104 

ХГД 

n = 72 

ГЕРХ 

n =26 

ВХШ/ВХДПК 

n = 6 

n % n % n % n % 

Тривалість захворювання 

до 1 року 

28 38,89  7 26,92 3 50,00 38 36,54 

Тривалість захворювання 

від 1 року до 3-х років 

20 27,78 11 42,31 1 16,67 32 30,77 

Тривалість захворювання 

від 3-х років і більше 

24 33,33  8 30,77 2 33,33 34 32,69 
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Клініко-анамнестичне дослідження хворих показало наявність у хворих як 

скарг з боку травної системи, так і різноманітність поза гастроінтестинальних 

проявів (табл. 3.4). Серед скарг хворих с боку травної системи найчастіше 

спостерігався синдром абдомінального болю різної інтенсивності в 84,62 % 

випадків, рівною мірою у підлітків обох статей, та був притаманний для дітей всіх 

вікових періодів. Зв'язок появу болю з прийомом їжі виявився у 40,38 % пацієнтів, 

27,88 % підлітків відмічали біль натщесерце та нічний біль. За локалізацію 

больових відчуттів, більше половини пацієнтів вказували на епігастральну 

ділянку, 17,31 % пацієнтів – на мезогастральну ділянку, незначна частка мала біль 

в правому підребер’ї.  

Серед диспептичних проявів, які виявлялися у 88,46 % дітей, майже 

половина вказувала на наявність нудоти. Дана скарга достовірно частіше 

з’являлася у хворих дівчат (р < 0,05). Скарги на відрижку виявилися у 34,62 % 

дітей, печія  – у  29,81 % та переважно у хлопців (р < 0,05). На нудоту (12,50 % 

випадків) частіше вказували дівчата – підлітки (р < 0,05). Також у незначній 

частини пацієнтів обох статей виявилися скарги зниження апетиту, метеоризм, 

відчуття тяжкості або переповнення у шлунку, порушення стулу, симптом «плями 

на подушці».  

Таким чином, домінуючими гастроінтестинальними проявами у пацієнтів 

були синдром абдомінального болю, нудота та відрижка. 

Поза гастроінтестинальні прояви були представлені переважно ознаками 

неспецифічної інтоксикації та астено-невротичними скаргами, серед яких, швидка 

втомлюваність та нездужання, слабкість, емоційна лабільність, метеозалежність, 

зниження маси тіла, запаморочення, синкопе, цефалгії з піком проявів в 

середньому та старшому підлітковому періодах (р < 0,01). Частина пацієнтів 

виявила скарги кардіального (27,88 %), отоларингологічного та стоматологічного 

(відповідно 5,77 %; 6,73 %) характеру.  
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Таблиця 3.4 

Клінічні прояви у пацієнтів з патологією ШКТ з урахуванням статі 

 Стать Всього 

n = 104 Хлопчики  

n = 62 

Дівчата 

n = 42  

n % n % n % 

I. Гастроінтестінальні прояви  

A.Диспепсичні симптоми 53 85,48 39 92,86 92 88,46  

Нудота 22  35,481 26  61,901 48 46,15  

Відрижка 23 37,10 11  26,19 34 34,62  

Печія 24  38,712 7  16,672 31 29,81 

Неприємний присмак у роті (кислий 

присмак, гіркота) 

12 19,35 4 9,52 16 15,38  

Зниження апетиту 7  11,29 8  19,05 15 14,42  

Блювота 41  6,45 91  21,43 13 12,50  

Відчуття важкості або переповнення 

у шлунку 

6  9,68 4  9,52 10 10,58  

Метеоризм 8 12,90 1  2,38 9 8,65  

Порушення стулу  11  17,74 2  4,76 13 12,50  

Симптом «плями на подушці» 3 4,84 - - 3 2,88  

B. Больовий синдром  51  82,26 37  88,10 88 84,62  

Біль після їжі 25  40,32 17 40,48 42 40,38  

Біль натщесерце, нічний біль 16  25,81 13  30,95 29 27,88  

Біль переважно епігастральної 

локалізації 

40 64,52 29  69,05 69 66,35  

Біль мезогастральної локалізації 12  19,35 6  14,29 18 17,31  

Біль у пілородуоденальній області  

 

2  3,23 4  9,52 6 5,77  
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Таблиця 3.4 (продовження) 

 

Клінічна ознака 

Стать Всього 

n = 104 Хлопчики  

n = 62 

Дівчата 

n = 42  

n % N % N % 

II. Поза гастроінтестинальні прояви  

Кардіалгії 17 27,42 13 30,95 30 28,85 

Швидка втомлюваність та 

нездужання, слабкість 

11 17,74 9  21,43 20 20,19 

Задишка при фізичному 

навантаженні 

4  6,45 5 11,90 11 10,58  

Емоційна лабільність 8  12,90 6  14,29 14 13,46 

Синкопе, пресинкопальні  

стани в анамнезі 

6  9,68 5  11,90 11 10,58 

Головний біль 25  40,32 19  45,24 44 42,31 

Метеозалежність 10 16,13 5 11,90 15 14,42 

Запаморочення 7  11,29 10 23,81 17 16,35 

Зниження маси тіла 2  3,23 4 9,52 6 5,77 

Осиплість голосу, першіння в горлі 5 8,06 1  2,38 6 5,77 

Стоматит, ураження емалі зубів 4 6,45 3  7,14 7 6,73 

Примітка: значення представлені: n – кількість, % 
1 р < 0,05–відмінності у частоті проявів у хворих дівчат та хлопців  
2 р < 0,01–відмінності у частоті проявів у хворих дівчат та хлопців  
 

При зборі анамнезу особлива увага приділялася виявленню клінічних 

симптомів з боку серцево-судинної системи, даним щодо обтяженості сімейного 

анамнезу, зокрема раптової смерті серед родичів, наявність пресинкопальних 

станів. Серед скарг, що могли вказувати на порушення з боку серцево-судинної 

системи у підлітків, домінували скарги на біль в ділянці серця переважно 

колючого характеру (28,85 %),  швидка втомлюваність та нездужання (20,19 %), 

епізоди задишки при незначному фізичному навантаженні (10,58 %). 

За результатами обстеження у більшості пацієнтів було діагностовано 

хронічний гастродуоденіт в стадії загострення (n = 72; 69,23 %), ГЕРХ в поєднанні 
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з гастродуоденітом діагностовано у 25,0 % (n = 26) пацієнтів, виразкову хворобу 

шлунку або ДПК – у 5,78 % пацієнтів (n = 6). Частота виявлення ХГД у дівчат 

була достовірно вищою в порівнянні з хлопцями, однак випадків виразкової 

хвороби виявлено не було (табл. 3.5). 

Таблиця 3.5  

Розподіл пацієнтів з урахуванням варіанту захворювання ШКТ та статі 

Примітка: значення представлені: n – кількість; %± mρ 
1p < 0,05 – відмінності між часткою хворих дівчат та хлопців  
 

За результатами ВЕГДС пацієнти основної групи були розподілені на дві 

підгрупи: перша підгрупа – пацієнти (n = 42; 40,38 %) з ерозивно-виразковими 

змінами слизової оболонки шлунково-кишкового тракту, друга підгрупа – 

пацієнти з еритематозними змінами (n = 62; 59,62 %, р = 0,0002), яка склала 

достовірну більшість. Обидва ендоскопічні варіанти однаково були представлені 

серед хлопців та дівчат, в різних періодах підліткового віку та не залежили від 

тривалості перебігу захворювання. Однак, ерозивні ураження слизовою оболонки 

верхніх відділів ШКТ частіше маніфестували у складі ГЕРХ (50,00 %; р = 0,01).  

Ендоскопічні зміни у пацієнтів з ГЕРХ (n = 26; 25,0 %) включали I-II ст. за 

Savari-Miller слизової стравоходу. У хлопців частота виявлення рефлюкс-

езофагіту ІІ ст. була достовірно вищою, ніж у дівчат (р < 0,05). У частини 

пацієнтів діагностовано наявність ГЕР без езофагіту (n = 5; 4,81 %). У більшості 

пацієнтів з ГЕРХ та ХГД (n = 51; 82,26 %) зміни слизової оболонки ШКТ 

 

Показник  

Стать Всього 

n = 104 Хлопці 

n = 62 

Дівчата 

n = 42 

n %± mρ n %± mρ n %± mρ 

ХГД 38 61,291 ± 6,19 34 80,951 ± 6,06 72 69,23 ± 4,53 

ГЕРХ  18 29,03 ± 5,76 8 19,05 ± 6,06 26 25,00 ± 4,25 

ВХШ/ВХДПК 6 9,68 ± 3,76 ˗ ˗ 6 5,78 ± 2,29 
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розвивалося на тлі застійної гастродуоденопатії і дуодено-гастрального рефлюксу. 

При цьому маніфестація ДГР частіше виявлялась саме серед хворих хлопців та 

дітей віком від 15 років та старше. Поліп шлунково-стравохідного переходу мали 

три підлітка чоловічої статі, старшого підліткового віку, з вираженими 

деструктивними ураженнями ШКТ (рис. 3.1).  

 

А  Б  В  

Г  Д  Е  

Рисунок 3.1 А – лінійні ерозії дистального відділу стравоходу; Б – рефлюкс-езофагіт, 

лінійні ерозії дистального відділу стравоходу; В –поліпоподібне утворення стравохідно-

шлункового переходу; Г – дистальний катаральний езофагіт; Д – дуодено-гастральний рефлюкс; 

Е – ерозивне ураження воротаря шлунку  

 

В групі пацієнтів з ерозивно-виразковими змінами (n = 42; 40,38 %) 

спостерігалися наступні ендоскопічні варіанти: достовірно частіше виявлялися 

ерозії луковиці дванадцятипалої кишки (n = 29; 69,05%), ізольована ерозивна 

гастропатія була діагностована у 21,43 % (n = 9), ерозивний езофагіт – у 30,95 % 

випадках (n = 13), у 14,29 % (n = 6) – виразка шлунку та/або дванадцятипалої 

кишки. Шлунково-кишкову кровотечу (ШКК) ІА ступеня бульбарного відділу 
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згідно ендоскопічної класифікації було діагностовано у трьох пацієнтів. 

Ендоскопічна характеристика ураження ШКТ представлена в таблиці 3.6.  

 

Таблиця 3.6  

Ендоскопічна характеристика ураження ШКТ з урахуванням статі 

 

Ендоскопічна ознака 

Стать  

Всього 

n=104 

Хлопчики  

n=62 

Дівчата 

n=42 

n % n % n % 

Рефлюкс-езофагіт: I ст. (Savari-Miller) 

II ст (Savari-Miller) 

9 14,52 7 16,67 16 15,38 

91   14,52  11 2,38 10 9,62 

Еритематозна гастропатія 15 24,19 12 28,57 27 25,96 

Еритематозна гастродуоденопатія 

вогнищева 

3 5,84 4 9,52 7 6,73 

Еритематозна гастродуоденопатія 

поширена 

42 67,74  21 50,00 63 60,58 

Атрофічний антрум-гастрит 1 1,61 1 2,38 2 1,92 

Ерозивна гастропатія 5 8,06 4 9,52 9 8,65 

Ерозивна дуоденопатія 16 25,81 13 30,95 29 27,88 

Виразка шлунку (І ст) 2 3,23 - - 2 1,92 

Виразка  ДПК (І ст) 4 6,45 - - 4 3,85 

Поліп стравоходу 3 4,84 - - 3 2,88 

Ознаки лімфоїдної гіперплазії 5 8,06 3 7,14 8 7,69 

ГЕР без езофагіту 4 6,45  1 2,38 23 22,12 

ДГР 34 54,84 17 40,48 51 82,26 

ШКК ІА 3 4,84 - - 3 2,88 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 
1р <0,05 – відмінності у частоті ендоскопічних проявів у хворих дівчат та хлопців  
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За даними проведеної інтрагастральної PH-метрії підвищена кислоутворююча 

функція шлунку виявилася у 58,65 % (n = 61) у підлітків обох статей, збережена 

кислоутворююча функція шлунка – у  41,35 % (n = 43). В підгрупі із запальними 

змінами ШКТ деструктивного характеру достовірно частіше визначалася 

підвищена кислотоутворююча функції шлунку в порівнянні з пігрупою з 

катаральними змінами (73,81 % vs. 45,16 %; р = 0,002). Підвищена 

кислотоутворююча функція спостерігалася достовірно частіше у підлітків з ГЕРХ 

в порівнянні з пацієнтами з ХГД (73,08 % vs. 43,81 %; р = 0,0097). Всі пацієнти, у 

яких було діагностовано виразкову хворобу, мали гіперацидний стан секреції. 

Також треба відзначити збільшення частоти виявлення гіперацидного стану в 

залежності від тривалості перебігу захворювання, особливо при тривалості 

захворювання від 3-х років і більше (26,32 %; 66,67 % vs. 87,88 % відповідно 

віковим періодам). 

Helicobacter Pylori - позитивність була виявлена у 41,35 % (n = 43) дітей з 

хронічним запальним процесом ШКТ. У дітей основної групи з деструктивними 

змінами ШКТ 73,81 % випадків були асоційовані з HP інфікованістю, в той же час, 

в підгрупі з недеструктивними змінами HP-тест був переважно негативним 

(54,24 %; р < 0,05). Не було виявлено достовірної різниці у частоті інфікованості 

HP в залежності від клінічного варіанту захворювання верхнього відділу ШКТ. 

Оскільки хронічний запальний процес ШКТ, як правило, характеризується 

тривалим рецидивуючим перебігом, супроводжується порушенням моторної, 

секреторної функції, проявами мальдигестії та мальабсорбції, дисбіозом, 

спостерігається вторинне порушення біохімічного гомеостазу з появою змін в 

лабораторних тестах. Серед таких змін треба зауважити на анемію, причиною 

якою можуть бути як ерозивні зміни слизової ШКТ, так і порушення метаболізму 

заліза. Згідно з рекомендаціями AGA (2020) пацієнтам з залізодефіцитними 

станами пропонують провести неінвазивне тестування на Helicobacter pylori, як 

причини погіршення абсорбції заліза та збільшення його витрат. Helicobacter 
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pylori інфікованість також пов'язують з дисліпідемією, метаболічним синдромом і 

зниженням рівня білірубіну [223, 224, 225, 226].  

Отже, враховуючи відомі наукові факти, було проаналізовано окремі клініко-

лабораторні показники пацієнтів основної групи. Характеристика результатів 

лабораторних показників зведена в таблицях 3.7 – 3.10. 

 

Таблиця 3.7 

Характеристика вибраних показників клінічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням статі  

 

Показник  

Основна група, n = 104 

Хлопчики  

n=62 

Дівчата 

n=42 

Гемоглобін, 1012/л 143,891±15,89 128,851±15,35 

Еритроцити, 1012/л 4,891 ±0,54 4,471±0,49 

Тромбоцити, 109/л 240,75±47,86 252,02±57,83 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 
1p < 0,01– відмінності між показниками хворих хлопчиків та дівчат 

 

За результатами проведеного дослідження було виявлено достовірно вищій 

рівень гемоглобіну та еритроцитів у підлітків чоловічої статі (p = 0,000009) на 

відміну від дівчат. У частини підлітків (10,58 %; n = 11) з запальним процесом 

ШКТ була клінічно та лабораторно підтверджена залізодефіцитна анемія 1 – 2 ст.. 

Залізодефіцитна анемія достовірно частіше діагностувалася серед хворих дівчат 

(19,05 % vs. 4,84 %; p = 0,011) переважно з діагнозом хронічний гастродуоденіт, 

еритематозна гастродуоденопатія. Наявність анемії у дітей з катаральними 

гастродуоденітами в більшості випадків може свідчити на користь непрямих 

механізмів розвитку залізодефіцита внаслідок тривалого запалення слизової та 

порушення обміну заліза. Отже дівчата з катаральними формами ураження ШКТ 

складають групу ризику щодо розвитку анемії. 



79 
 

Зі збільшенням підліткового віку рівень гемоглобіну виявлявся достовірно 

вищим (р < 0,05) (табл. 3.8), але не було виявлено статистично вагомої різниці в 

показниках крові в залежності від тривалості захворювання.  

Рівень тромбоцитів достовірно не відрізнявся в залежності від статі, але був 

достовірно вищим в ранньому підлітковому періоді порівняно з іншими періодами 

(р < 0,05).  

 

Таблиця 3.8 

Характеристика вибраних показників клінічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням підліткового періоду 

 

Показник  

Підлітковий період 

Ранній 

підлітковий 

період, n = 16 

Середній 

підлітковий 

період, n = 43 

Пізній 

підлітковий 

період, n = 45 

Гемоглобін, 1012/л 130,3431±17,02 134,671±12,56 142,831±19,54 

Еритроцити, 1012/л 4,53±0,46 4,64±0,49 4,84±0,62 

Тромбоцити, 109/л 283,301 ± 46,83 240,171 ± 41,18 240,761 ± 58,57 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 
1p < 0,05– відмінності між показниками хворих в залежності від підліткового періоду 

 

Звертало увагу, що підлітки з ХГД, ГЕРХ та з недеструктивними процесами 

в ШКТ мали достовірно нижчі концентрації гемоглобіну та еритроцитів на відміну 

від хворих з деструктивними процесами, що може бути пояснено вторинним 

порушенням обміну заліза на тлі тривалого рецидивуючого запального процесу 

гастродуоденальної зони. 
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Таблиця 3.9 

Характеристика вибраних показників клінічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням клінічного варіанту 

 

Показник  

Клінічний варіант 

ХГД, 

n = 72 

ГЕРХ, 

n = 26 

ВХШ/ВХДПК, 

n = 6 

Гемоглобін, 1012/л 136,061±15,87 138,351±19,82 155,00±12,70 

Еритроцити, 1012/л 4,67 ±0,58 4,79 ± 0,51 5,01 ± 0,38 

Тромбоцити, 109/л 250,07 ± 52,09 242,46 ± 49,89 194,501 ± 50,81 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 
1p < 0,05– відмінності між показниками хворих в залежності від підліткового періоду 

 

Таблиця 3.10 

Характеристика вибраних показників клінічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням ендоскопічного варіанту 

 

Показник  

Ендоскопічний варіант 

Ерозивно-виразкові 

зміни, n = 42 

Недеструктивні зміни, 

n = 62 

Гемоглобін, 1012/л 142,731±16,43 134,191±17,11 

Еритроцити, 1012/л 4,851±0,54 4,621±0,56 

Тромбоцити, 109/л 222,48 ± 54,02 258,112 ± 46,98 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 
1p < 0,05 – відмінності між показниками у пацієнтів з деструктивними та недеструктивними 

ураженнями. 2p < 0,01 -  відмінності між показниками у пацієнтів з деструктивними та 

недеструктивними ураженнями.. 

 

Рівень тромбоцитів був достовірно вищим у хворих з недеструктивними 

змінами, а його найменші рівні виявилися серед пацієнтів з ВХШ/ВХДПК. 

Відомий факт, що активація тромбоцитів призводить до вивільнення прозапальних 

медіаторів та активації імунної відповіді, ініціювання процесів загоєння, що 

реалізуються шляхом вивільнення в гранулах різних медіаторів (в т.ч. ріст фактора 
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сполучної тканини (CTGF), стромальний фактор-1 альфа, фактор росту ендотелію 

судин (VEGF) тощо) може пояснити такі особливості кількості тромбоцитів у 

хворих з ендоскопічно різними патологічними станами [227, 228].  

Характеристика вибраних показників біохімічного аналізу крові 

представлена в таблицях 3.11-2.16. 

Аналіз печінкових тестів показав достовірно вищі рівні АСТ та загального 

білірубіну серед хворих хлопців, ніж у дівчат (р < 0,05). Вищі рівні холестерину та 

β-ЛП були виявлені у підлітків раннього пубертату у порівнянні з іншими 

періодами, в той час, як рівні амілази достовірно відрізнялися та були вищими у 

підлітків старше 15 років (р < 0,05). Вагомих відмінностей у біохімічних 

показниках з урахуванням тривалості захворювань виявлено не було (р > 0,05). 

 

 Таблиця 3.11 

Характеристика вибраних показників біохімічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням статі 

 

Показник  

Основна група, n = 104 

Хлопчики 

n=62 

Дівчата 

n=42 

Загальний білірубін, мкмоль/л 21,671±19,37 14,931±5,27 

Холестерин, ммоль/л 4,56±0,93 5,04±1,02 

β-ЛП, г/л 6,91±1,59 7,85±2,01 

АСТ, О/л 30,981±16,85 24,101±7,27 

АЛТ, О/л 24,15±13,53 21,23±13,57 

Амілаза, О/л 54,75±18,57 59,52±22,11 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 

р1 < 0,05 – відмінності між показниками хворих хлопчиків та дівчат 
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Таблиця 3.12 

Характеристика вибраних показників біохімічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням віку  

 

Показник  

Підлітковий період 

Ранній 

підлітковий 

період, n = 16 

Середній 

підлітковий 

період, n = 43 

Пізній 

підлітковий 

період, n = 45 

Загальний білірубін, мкмоль/л 13,87±7,16 16,74±11,19 22,75±20,03 

Холестерин, ммоль/л 5,321±0,86 4,391,2±0,69  4,972±1,16 

β-ЛП, г/л 8,331±1,63 6,661±1,48 7,70±2,06 

АСТ, О/л 33,77±22,37 25,37±8,17 28,92±14,92 

АЛТ, О/л 26,75±18,49 21,04±13,48 23,54±12,08 

Амілаза, О/л 58,88±16,46 51,082±15,65 61,712±23,92 

Примітка: значення представлені: mean ± SD. 1р < 0,05 – відмінності між показниками 

середнього та раннього підліткового періоду; 2p < 0,05 – відмінності між показниками пізнього 

та середнього підліткового періоду 

 

Таблиця 3.13 

Характеристика вибраних показників біохімічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням клінічного варіанту  

 

Показник  

Клінічний варіант 

ХГД, n = 72 ГЕРХ, n = 26 ВХШ/ДПК, n = 6 

Загальний білірубін, мкмоль/л 18,16±13,41 20,80±20,43 18,53±14,12 

Холестерин, ммоль/л 4,87±1,00 4,72±0,99 4,00±0,85 

β-ЛП, г/л 7,53±1,94 7,13±0,43 6,15±1,45 

АСТ, О/л 27,00±14,80 28,72±10,79 38,23±16,31 

АЛТ, О/л 21,681±12,82 23,49±13,72 33,811±17,72 

Амілаза, О/л 58,03±22,03 55,69±14,44 47,07±20,75 

Примітка: значення представлені: mean ± SD.  
1p < 0,05– достовірність відмінностей між показниками хворих з ВХШ та ХГД 
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Таблиця 3.14 

Характеристика вибраних показників біохімічного аналізу крові у підлітків із 

захворюваннями ШКТ з урахуванням ендоскопічного варіанту 

 

Показник  

Ендоскопічний варіант 

Ерозивно-виразкові 

зміни, n = 42 

Недеструктивні 

зміни, n = 62 

Загальний білірубін, мкмоль/л 19,64±19,01 18,57±13,67 

Холестерин, ммоль/л 4,77±0,96 4,80±1,02 

β-ЛП, г/л 7,62±1,70 7,30±1,91 

АСТ, О/л 31,14±18,97 26,03±8,89 

АЛТ, О/л 21,68±13,34 23,75±13,75 

Амілаза, О/л 57,32±16,39 56,68±3,18 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 

 

У хворих з різними нозологічними формами та ендоскопічними варіантами 

значущих відмінностей в рівні холестерину та β-ЛП не підтверджено (p > 0,05). 

АЛТ виявився вищим у пацієнтів з ВХШ і ВХДПК. Рівень АСТ також зберігав 

тенденцію до більш високих цифр у пацієнтів з ВХШ/ВХДПК (р = 0,063) та у 

пацієнтів з деструктивними змінами слизової за результатами ВЕГДС (р = 0,079). 

Відомо, що подібні дані щодо рівня печінкових трансаміназ були отримані у слині 

дорослих пацієнтів з пептичною виразкою [229]. 

 

Резюме до розділу 3. 

Серед підлітків 10-18 років в структурі патології ШКТ переважали хронічні 

гастродуоденіти, які частіше діагностувалися серед дівчат.  За даними ВЕГДС 

недеструктивні ураження були домінуючим ендоскопічним варіантом, ерозивні 

зміни слизової оболонки частіше маніфестували при ГЕРХ. У підлітків чоловічої 

статі частіше діагностували рефлюкс-езофагіт 2 ст. та ДГР, а також ускладнення, 
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такі як, ШКК та доброякісні новоутворення. У хворих з деструктивними змінами 

слизової оболонки верхніх відділів ШКТ гіперацидність виявлялася достовірно 

частіше, HP-позитивність спостерігалася у половині випадків. У пацієнтів із 

хронічними процесами ШКТ сімейний анамнез виявився обтяженим не тільки 

щодо захворювань з боку ШКТ, а й у 19,23% – щодо захворювань серцево-

судинної системи. Клінічні прояви були представлені різноманітними симптомами 

з боку інших органів та систем, серед яких, серцево-судинні спостерігались у 

28,85%. Ознаки залізодефіцитної анемії достовірно частіше виявлялися серед осіб 

жіночої статі з катаральними змінами слизової ШКТ. 

Загалом, клінічна картина захворювань відповідала класичним проявам 

патології верхніх відділів шлунково-кишкового тракту [5, 6]. 

 

 

Матеріали розділу відображені у наступних наукових працях 

[18, 63, 258, 261]. 
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РОЗДІЛ 4 

ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ ТА АВТОНОМНОЇ 

НЕРВОВОЇ СИСТЕМИ У ПІДЛІТКІВ З ХРОНІЧНИМИ ЗАПАЛЬНИМИ 

ЗАХВОРЮВАННЯМИ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ ШЛУНКОВО-КИШКОВОГО 

ТРАКТУ 

 

4.1 Характеристика морфо-функціональних змін серцево-судинної 

системи у хворих на хронічні запальні захворювання верхніх відділів ШКТ 

 

Аналіз проведеного клініко-анамнестичного дослідження показав, що у 

частки хворих були наявні скарги як загального неспецифічного характеру на 

швидку втомлюваність та слабкість (n=20; 20,19 %),так і специфічні – на задишку 

при незначному фізичному навантаженні (n=11; 10,58 %), біль у перикардіальній 

ділянці, які зафіксовано у 28,85% (n=30) хворих, нерегулярне або прискорене 

серцебиття (n=10; 9,62 %). У такої ж частини пацієнтів (n=10; 9,62 %) зафіксовані 

пресинкопальні або синкопальні епізоди без чітких причин протягом останніх 

п’яти років. Синкопальні стани, які переважно розвинулися при переході в 

ортостаз або в душному приміщення, були розцінені як вазовагального характеру, 

тобто обумовлені вегетативним дисбалансом, характерним для підліткового віку.  

За даними проведеного стандартного ЕКГ дослідження у 59 (56,73 %) 

пацієнтів виявлені різноманітні відхилення: синусова аритмія (n=54; 51,92 %), 

синусова тахікардія (n=4; 3,85%), брадикардія (n=18; 17,31 %), неповна блокада 

правої ніжки пучка Гіса (n=8; 7,69 %), синдром «уповільнення збудження правого 

надшлуночкового гребінця» (n=12; 11,54 %), міграція передсердного водія ритму 

(МВР) (n=7; 6,73%), які можуть вважатися фізіологічними для підліткового віку. 

Серед патологічних ознак встановлена наявність нижньо передсердних ритмів 

(n=3; 2,88 %) та порушень реполяризації міокарда шлуночків (n=6; 5,77 %). 
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Результати Ехо-КГ у 86 (82,69%) підлітків були в межах фізіологічної норми. 

Серед них малі структурні аномалії розвитку серця (МАРС) діагностовано у 94 

(90,38 %) дітей основної групи. При цьому у 18 (17,31 %) обстежених виявлено 

декілька варіантів комбінованих змін: МАРС в поєднанні із змінами стулок 

мітрального клапана у вигляді потовщення або міксоматозної дегенерації, МАРС 

із порушеннями внутрішньо-серцевої гемодинаміки з наявністю мітральної та/або 

трикуспідальної регургітації 1-2 ступенів, з розширенням кореня аорти, 

порожнини правого або лівого шлуночка. Пролапс мітрального клапана (ПМК) 

достовірно частіше діагностувався в групі дітей з запальною патологією ШКТ 

(p < 0,01) на відміну від підлітків контрольної групи. Результати Ехо-КГ 

представлені в таблицях 4.1.-4.2. 

 

Таблиця 4.1 

Морфофункціональні показники серця за результатами Ехо-КГ у підлітків  

Примітка: значення представлені: mean ± SD [min; median; max] 
1p<0,01– відмінності між показниками у хворих та групи контролю 
2p<0,05 – відмінності між показниками у хворих та групи контролю 

 

Показник  Основна група 

n=104 

Контрольна група 

n=58 

Діаметр аорти, 

см 

2,71±0,321 [2,0;2,60;3,57] 2,41±0,311 [2,0;2,40;3,00] 

Діаметр ЛП, см 2,60±0,281 [1,90;2,60;3,00] 2,39±0,301 [2,00;2,40;2,90] 

КДРлш, см 4,42±0,47 [3,57;4,41;5,60] 4,10±0,57 [3,28;4,13;4,90] 

Діаметр ПШ, см 1,54±0,42 [1,00;1,30;2,40] 1,66±0,49 [1,10;1,69;2,30] 

Товщина МЛШ 0,65±0,098 [0,50;0,60;0,90] 0,63±0,08 [0,50;0,60;0,77] 

Товщина МШП 0,62±0,11 [0,50;0,60;1,00] 0,62±0,11 [0,50;0,60;0,80] 

ФВлш, % 65,87±5,29 [54,70;65,00;77,00] 66,59±3,72 [60,70;65,85;74,00] 

УОлш, мл 56,52±13,30 [33,00;56,20;90,00] 52,07±19,25 [24,06; ;83,80] 
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Таблиця 4.2.  

Частота малих структурних аномалій серця у підлітків  

за результатами Ехо-КГ 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%).  
1p < 0,01 – відмінності між основною групою та групою контролю 

 

Діаметр лівого передсердя, діаметр аорти виявилися достовірно вищими в 

групі хворих дітей, з тенденцією до збільшення КДРлш (р = 0,09), що може бути 

пояснено нерівномірним розвитком структур серця в підлітковому віці та 

дисплазією сполучної тканини у окремих хворих. Незначне зниження фракції 

викиду лівого шлуночка (54-56 %) було діагностовано тільки у чотирьох пацієнтів 

(n=4; 3,85 %), два з яких із ГЕРХ, два з ХГД. 

При проведенні ХМ ЕКГ у пацієнтів виявлені різноманітні 

електрофізіологічні ЕКГ-феномени. З анамнезу пацієнтів відомо, що порушень 

електрофізіології серця у цих хворих не виявлялось під час попередніх обстежень. 

Для систематизації виявлених змін було використано рекомендації 

AHA/ACCF/HRS щодо стандартизації та інтерпретації електрокардіограми, 2021 

Resuscitation Guidelines, Resuscitation Council UK, модифікована класифікація 

аритмій за М.С.Кушаковським [208, 210].  

Середній час моніторування склалв 23,65±3,25 години. Максимальна ЧСС у 

хлопчиків основної групи склала 156,15±15,89 уд/хв., у дівчат – 160,50±12,56 

уд/хв., у підлітків контрольної групи – 157,94±14,65 уд/хв. (табл. 4.3). Середня 

Показник  Основна група, n=104 Контрольна група, n=58 

ПМК І ст. 74 (71,15)1 24 (41,38)1 

ПМК ІІ ст. 6 (5,77) - 

Зміни стулок МК 8 (7,69) 3 (5,17) 

Регургітація І, ІІ ст. на МК 8 (7,69) 4 (6,90) 

ПТК І ст 2 (1,92) - 

Регургітація, ТК І ст. 2 (1,92) - 

АХЛШ 94 (90,38) 50 (86,21) 
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добова ЧСС у хлопців основної групи була достовірно нижче, ніж у дівчат (75,55 

± 8,24 проти 82,04 ± 9,28; р < 0,003). Групу підлітків із змінами ХМ ЕКГ в 

більшості склали підлітки старше 15 років обох статей (75,36%). Виявлені 

результати були розподілені відповідно основних класах порушень (рис. 4.1).  

 

 
 

Рис. 4.1 Частота змін ГМ ЕКГ за основними класами порушень у підлітків 

основної групи 

 

 

Таблиця 4.3.  

Загальна характеристика показників ХМ ЕКГ 

Примітка: значення представлені: means ± SD.   
1р=0,008 – відмінності між частотою виявлених феноменів у дівчат та хлопців основної групи; 
2р=0,016  – відмінності частоти виявлених змін у дівчат та хлопців основної групи 

 

Зведена інформація щодо частоти зареєстрованих ЕКГ-феноменів у 

досліджених за даними ХМ ЕКГ представлена у таблиці 4.4. Найбільшу групу 

склали різноманітні феномени, пов’язані з порушенням утворення імпульсу 

 

Показник 

Основна група 

хлопчики дівчата Всього 

n=62 n=42 n=104 

Час моніторування (год.) 22,65±3,25 22,90±2,69 22,81±2,87 

Макс ЧСС 156,15±15,89 160,50±12,56 157,94±14,65 

Мін ЧСС 47,95±7,52 51,39±7,92 49,37±7,82 

Індекс синусової тахікардії 29,18±14,131 39,07±14,751 33,23±15,09 

Індекс синусової брадикардії 19,35±13,582 11,10±12,622 15,92±13,72 
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(71,15 %). Синусова тахікардія достовірно частіше виявлялася серед хворих дівчат 

(р<0,01), в порівнянні з хлопцями основної групи, що підтверджується також 

відмінністю індексу синусової тахікардії між хлопцями та дівчатами основної 

групи (29,18%±14,13 проти 39,07%±14,75; р < 0,008). Індекс синусової брадикардії 

виявлявся достовірно вищим серед хлопців (р < 0,05). 

У другу групу увійшли порушення серцевої провідності (17,31 %), в тому 

числі: поодинокі епізоди синоатріальної блокади (СА блокади) ІІ ступеню, що 

реєструвалися в нічний або ранковий час, СА блокади з повторюваною 

періодикою Венкебаха, атріовентрикулярні блокади (АВ блокади) І ступеню, АВ 

блокади ІІ ступеню Мобітц 1, зокрема на фоні тахікардії. 

Таблиця 4.4. 

Частота зареєстрованих ЕКГ-феноменів за даними ХМ ЕКГ  

з урахуванням статі  

 

Показник 

Основна група  Контрольна 

група хлопчики дівчата всього  

n=62 n=42 n=104 n=58 

І. Порушення утворення 

імпульсу 

44 (70,73) 30 (71,43) 74 (71,15)1 271 (46,55) 

Синусова тахікардія 4 (6,45)2 14 (33,33)2 18 (17,31) 5 (8,62) 

Синусова брадикардія 9 (14,52) 3 (7,14) 12 (11,54) - 

МВР 12 (19,35) 7 (16,67) 19 (18,27) 8 (13,79) 

НПР 9 (14,52) 8 (19,05) 17 (16,35) 1 (1,72) 

Прискорені ектопічні ритми - 1 (2,38) 1 (0,96) - 

СВЕ   > 50 /24 години 2 (3,23) 2 (4,76) 4 (3,85) - 

СВЕ   <  50 /24 години 22 (35,48) 14 (33,33) 36 (34,62) 7 (12,07) 

ШЕ (поодинокі) 16 (25,81) 12 (28,57) 28 (26,92) 6 (10,34) 

ШЕ  >30/год 2 (3,23) - 2 (1,92) - 

СВТ, ШТ пробіжки - 2 (4,76) 1 (0,96)  
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Таблиця 4.4. (продовження) 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%).   
1р<0,01 – відмінності між частотою виявлених феноменів в групі контроля та основної 
2р<0,01 – відмінності частоти виявлених змін у дівчат та хлопців основної групи 
3р<0,05 – відмінності між частотою виявлених феноменів в групі контроля та основної 
4р<0,05 – відмінності частоти виявлених змін у дівчат та хлопців основної групи 

 
 

Комбіновані порушення (12,50 %) ритму достовірно частіше виявлялася серед 

хворих дівчат (р < 0,05). Дев’ять підлітків мали граничні значення інтервалу QTс, 

 

Показник 

Основна група Контрольна 

група хлопчики дівчата всього  

n=62 n=42 n=104 n=58 

ІІ. Порушення серцевої 

провідності 

10 (16,13) 8 (19,05) 18 (17,31)3 4 (6,90)3 

СА блокада ІІ ст. (1 тип) 5 (8,06) 6 (14,29) 11 (10,58) 3 (5,17) 

СА блокада ІІ ст (2 тип) 1 (1,61) - 1 (0,96) - 

АВ блокада 1 ст.  2 (3,22) 1 (2,38) 3 (2,88) 1 (1,72) 

АВ блокада 2 ст. Мобітц 1 4 (6,45) 3 (7,14) 7 (7,69) - 

ІІІ. Комбіновані порушення 

ритму, феномени, синдроми  

4 (6,45)4 9 (21,43)4 13 (12,50) 4 (6,90) 

Подовження QT (клінічно 

значуще) 

- 1 (2,38) 1 (0,96) - 

Подовження QT (граничні 

значення)  

3 (4,84) 6 (14,29) 9 (8,65) 3 (5,17) 

Вкорочення PQ 1 (2,38) 2 (3,23) 2 (2,88) 1 (1,72) 

ІV. Порушення процесів 

реполяризації 

40 (64,52) 22 (52,38) 62 (59,62)1 18 (41,67)1 

РРШ 22 (35,48) 9 (21,43) 31 (29,81)1 6 (10,34)1 

Елевація сегменту  SТ 9 (14,52) - 9 (8,65) 7 (12,07) 

Депресія  сегменту  ST - 2 (4,76) 2 (1,92) - 

Зміни зубця Т 26 (41,94) 13 (30,95) 39 (37,50) 11 (18,97) 

Паузи ритму (RR≥1750 мс) 10 (16,13) 6 (14,29) 16 (15,38)3 3 (5,17)3 
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у однієї дитини максимальне значення QT/ QTс склало 485 мсек/567 мсек на ЧСС 

80 уд/хв та візульно відповідало патерну LQT3, що потребувало подальшого 

дообстеження щодо наявності вродженої каналопатії, дані сімейного анамнезу 

були відсутні. Значення дисперсії інтервалу QT в даному випадку знаходилося в 

межах допустимих значень (QTd – 20 мсек). Імовірність наявності LQT за 

розрахунком QT-calculator для пацієнта склала 99,6 % [11]. 

У випадку виявлення укороченого РQ інтервалу не було зафіксовано епізодів 

пароксизмальної тахікардії та не відповідало діагностичним критеріям CLC 

синдрома (рис. 4.2). 

 

 

Рис. 4.2 Фрагмент ХМ ЕКГ з наявністю феномену укороченого PQ (0,08 - 0,1 

с) із нормальною шириною комплексу QRS. 

 
Зміни інтервалу ST-T та зубця T були у 62 підлітків, серед яких домінували 

патерн ранньої реполяризації шлуночків (РРШ) та інверсія Т-зубця, в поодиноких 

випадках зустрічались елевація та депресія сегменту ST та сплощення зубця Т 

(рис. 4.3). 

 

Рис. 4.3 Фрагмент ХМ ЕКГ з наявністю патерна РРШ на фоні брадикардії 
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В групі порівняння у 58 підлітків при проведенні ХМ ЕКГ різноманітні ЕКГ-

феномени виявлялися у 50,00 % (29 осіб) обстежених, що було достовірно рідше 

ніж в основній групі (р < 0,05). Серед виявлених змін мали місце синусова 

тахікардія (8,62 %) та міграція водія ритму (13,79 %), що було дещо рідше ніж в 

основній групі, але не досягало рівня достовірності (табл. 4.4). Ектопічні 

комплекси та ритми реєструвалися у вигляді: шлуночкової мономорфної 

монотопної екстрасистолії (10,34 %), у двох випадках кількість ШЕ була більш 

100 на добу (максимальна кількість 737 комплексів / 24 години); 

суправентрикулярної екстрасистолії (12,07 %), поодинокі та кількістю менш 10 

екстрасистол за 24 години, у однієї особи вивлялися парні СВЕ. Порушення 

серцевої провідності у дітей групи порівняння реєструвалися достовірно рідше 

(р < 0,05), як і порушення реполяризації міокарда шлуночків при порівнянні з 

хворими однолітками (р < 0,01).  

Аналізуючи результати ХМ ЕКГ у підлітків основної групи згідно з 

рекомендаціями, можна вважати, що у 31,73% (n=33) пацієнтів запис був в межах 

фізіологічної норми (умовно, негативний тест) [231]. В групу з нормальними 

результатами увійшли також підлітки, у яких було виявлено різноманітні 

феномени: синусова аритмія, МВР, ектопічний передсердний ритм з відповідною 

ЧСС, СВЕ до 50 екстрасистол на добу, поодинокі ШЕ до 50 на добу, поодинокі СА 

блокади 2 ст. 1 типу, транзиторні АВ блокади 1 ст., граничні значення QTc, 

поодинокі нетривалі паузи в нічний час, які можуть спостерігатися за даними 

авторів у 15–25% здорових дітей [153]. У 68,27 % (n=71) підлітків результат ХМ 

ЕКГ вважали як позитивний тест. Виявлені зміни включали: НПР (з невідповідним 

ЧСС), СВЕ≥50/добу, ШE≥50/добу, прискорені ектопічні ритми, ШТ пробіжки, СА 

блокада 2 ст., АВ блокада 2 ст., Long QT, паузи ритму (більше допустимих за 

віком), негативні зубці Т, патерн РРШ. 

На наступному етапі було проаналізовано частоту виявлених ЕКГ-феноменів 

з урахуванням підліткового періоду. Найбільший відсоток виявлення ЕКГ 
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феноменів зареєстровані у пізньому підлітковому періоді, найменший – у 

ранньому підлітковому періоді (р < 0,01), що демонструє ріст 

електрофізіологічних змін з віком (табл. 4.5). Частота реєстрації ЕКГ змін не 

залежила від тривалості захворювання (р > 0,05), рівномірно проявлялася у трьох 

групах пацієнтів. 

Таблиця 4.5 

Частота порушень ритму у підлітків основної групи з урахуванням віку 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 
1р<0,01 – відмінності між частотою виявлених змін між пацієнтами раннього та середнього, 

пізнього підліткового періоду; між пацієнтами середнього та пізнього періоду. 

 

Частота виявлених електрофізіологічних феноменів ЕКГ даними ХМ ЕКГ з 

урахуванням типу ураження слизової оболонки ШКТ була достовірно вищою у 

пацієнтів з катаральними недеструктивними змінами, в порівнянні з отриманими 

результатами у пацієнтів з деструктивними (р < 0,01) (табл. 4.6). 

Таблиця 4.6  

Частота порушень ритму з урахуванням ендоскопічних змін ШКТ 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 1р<0,01 – відмінності між частотою 

виявлених змін у пацієнтів з деструктивними та недеструктивними варіантами. 

 

Результат ХМ ЕКГ 

 

Ранній 

підлітковий 

період  

Середній 

підлітковий 

період 

Пізній 

підлітковий 

період 

n=16  n=43 n=45  

Позитивний тест ХМ ЕКГ 5 (31,25%)1 26 (60,47%)1 n=40 (88,89%)1 

Негативний тест ХМ ЕКГ 11 (68,75%) 17 (39,53%) n=5 (11,11%) 

 

Показник 

 

Недеструктивні зміни   

 

Ерозивно-виразкові 

зміни  

n=62  n=42 

Позитивний тест ХМ ЕКГ 48 (77,42%)1 23 (54,76%)1 

Негативний тест ХМ ЕКГ 14 (22,58%) 19 (45,24%) 
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Таблиця 4.7 

Частота змін ХМ ЕКГ з урахуванням варіанту ураження ШКТ 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 

 

Аналіз змін з урахуванням типу патологічного процесу ШКТ показав також, 

що не було достовірних відмінностей між частотою виявлення змін ЕКГ в 

залежності від клінічного варіанту захворювання (табл. 4.7).  

Разом з тим, аналіз ЕКГ-феноменів за класами порушень виявив, що в групі 

дітей з ГЕРХ зміни з боку порушень утворення імпульсу реєструвалися достовірно 

частіше, ніж у дітей з ХГД (відповідно: 84,62 % проти 68,06 %; р<0,05), що 

співпадає з відомими фактами, описаними у дорослих пацієнтів. Пацієнти з 

нормальною кислоутворюючою функцією шлунку мали достовірно вищу частоту 

виявлених змін ХМ ЕКГ. У пацієнтів з інфікованістю Helicobacter Pylori та 

негативним тестом не було виявлено відмінностей у частоті проявів 

електрофізіологічних феноменів (табл. 4.8). 

Тип порушень Клінічний варіант ураження ШКТ 

ХГД 

n=72 

ГЕРХ  

n=26 

ВХШ/ВХДПК 

n=6 

Позитивний тест ХМ ЕКГ 52 (72,22) 16 (61,54) 3 (50,00) 

Негативний тест ХМ ЕКГ 20 (27,28) 10 (38,46) 3 (50,00) 
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Таблиця 4.8 

Частота змін ХМ ЕКГ з урахуванням секреторної функції шлунку та 

інфікованості Helicobacter Pylori 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 

 

 Аналіз результатів моніторування за критеріями доброякісності та 

потенційної недоброякісності аритмій, до останніх було включено: прискорені 

ектопічні ритми, пробіжки шлуночкової тахікардії, СА блокада 2 ст. 2 тип, АВ 

блокада 2 ст., Long QT (табл.), було зроблено висновки, що аритмії були 

доброякісними у 85,92 % випадків та потенційно недоброякісними у 14,08 % 

випадків серед підлітків основної групи (табл. 4.9), що співпадало з даними інших 

авторів [153, 231]. Клінічних проявів та гемодинамічних відхилень у пацієнтів з 

зареєстрованими серцевими аритміями не відзначалося. Частота їх виявлення у 

дітей з різними патологічними станами ШКТ достовірно не відрізнялася. Разом з 

тим, не було виявлено недоброякісних варіантів аритмій в групі контроля. 

 

Результат 

тесту 

Підвищена 

кислоутворююча 

функція шлунку 

n= 60 

Нормальна 

кислоутворююча 

функція шлунку 

n= 44 

Helicobacter 

Pylori 

позитивність    

n= 43 

Helicobacter 

Pylori 

негативність    

n=61 

Позитивний 

результат ХМ 

ЕКГ 

35 (58,33) 36  (81,82) 28 (65,12) 43 (70,49) 

Негативний 

результат ХМ 

ЕКГ 

25 (41,67) 8  (18,18) 15 (34,88) 18 (29,51) 
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Таблиця 4.9 

Частота доброякісних та потенційно недоброякісних порушень  

ХМ ЕКГ з урахуванням варіанту ураження ШКТ 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 
 

Аналіз факторів ризику показав, що старший підлітковий вік, наявність 

скарг з боку серцево-судинної системи та середньодобова ЧСС <70 уд/хв. суттєво 

впливають на частоту виявлення ЕКГ-феноменів (p < 0,05) (табл. 4.10). 

 

Таблиця 4.10  

Ризик формування порушень ритму у пацієнтів з патологією  

верхніх відділів ШКТ 

 

Фактор  OR 95% CI р 

Хлопці  0,771 0,27 – 2,10 0,626 

Дівчата 1,296 0,46 – 3,68 0,626 

Вік старше 15 років 8,55 2,22 – 32,91     0,003 

Скарги з боку ССС 6,16 1,79 – 21,16 0,004 

Спадковість щодо захворювань ССС     1,019 0,33 – 3,17 0,973 

Структурні, гемодинамічні зміни серця 1,07 0,29 – 3,93 0,923 

ЧСС сер.доб < 70 уд./хв. 8,029 0,98 – 65,93 0,050 

Примітка: ОR - odds ratio, 95% CI - confidence interval  

 

Тип аритмії Клінічний варіант ураження ШКТ Вcього пацієнтів з 

позитивним тестом 

n=71 

ХГД  

n=52 

ГЕРХ  

n=16 

ВХШ/ВХДПК 

n=3 

Доброякісний 

варіант аритмій   

45 (86,54) 13 (81,25) 2 (66,27) 60 (85,92) 

Недоброякісний 

варіант аритмій  

7 (13,46) 3 (18,75) 1 (33,33) 11 (14,08) 
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Оскільки у дітей основної групи діагностована супутня патологія, було 

проаналізовано вплив СВД пубертатного періоду, СДВЧГ та СНДСТ на 

формування електрофізіологічних змін серця. Досліджувану групу було розділено 

на підгрупи: А – пацієнти з наявністю супутньої патології та змінами ХМ ЕКГ; В – 

пацієнти з наявністю супутньої патології  та з нормальним результатом добової 

ЕКГ, С – пацієнти без супутньої патології та змінами ХМ ЕКГ, D – пацієнти без 

коморбідного стан супутньої патології та з нормальним результатом ХМ ЕКГ. 

Параметри в групах проаналізовано за методом відношення шансів (табл. 4.11). 

 

Таблиця 4.11  

Ризик формування порушень ритму у пацієнтів з урахуванням супутньої 

патології 

 

Фактор  OR 95% CI р 

СВД 1,611 0,580 – 4,477  0,360 

НДСТ 1,712 0,420 – 6,968 0,453 

СДВЧГ 0,402 0,125 – 1,290  0,126 

Поєднання трьох коморбідних станів 1,190 0,212 – 6,676 0.843 

Примітка: ОR - odds ratio, 95% CI - confidence interval  
 

 

Аналіз відношення шансів виникнення аритмій в групі пацієнтів з 

захворюваннями ШКТ з урахуванням наявності НДСТ, СДВЧГ та СВД показав, 

що перераховані супутні стани не мали достовірного впливу на частоту ЕКГ-

феноменів (р > 0,05), як окремо кожний, так й їх поєднання у одного пацієнта. 

Також не знайдено достовірного впливу супутньої патології на виникнення саме 

недоброякісних варіантів (табл. 4.12). 
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Таблиця 4.12 

Ризик формування недоброякісних порушень ритму у пацієнтів з 

урахуванням супутньої патології 

Фактор  OR 95% CI р 

СВД 0,686 0,179 – 2,629 0.582 

СДВЧГ 3,704 0,195 – 3,802 0.846 

НДСТ  0,864 0,868 – 15,799 0.740 

Поєднання трьох коморбідних станів 0,981 0,094 – 10,665 1,000 

Примітка: ОR - odds ratio, 95% CI - confidence interval  

 

Таким чином, проведений аналіз підтверджує можливий взаємозв’язок 

виникнення зазначених змін ХМ ЕКГ саме з хронічним запальним процесом ШКТ. 

Дослідження вказує на те, що у підлітків із запальною патологією ШКТ 

спостерігалися як суб’єктивні скарги з боку ССС (швидка втомлюваність, 

задишка, біль у перикардіальній області, серцебиття, синкопальні епізоди), так і 

численні електрофізіологічні відхилення на ЕКГ та ХМ ЕКГ.  

У багатьох випадках виявлені зміни можна віднести до фізіологічних 

варіантів, характерних для підліткового віку, проте значна частина пацієнтів 

демонструє патологічні ознаки (порушення провідності, комбіновані явища 

порушення ритму, зміни реполяризації), яка складає групу ризику та потребує 

подальшого спостереження та комплексної оцінки. Важливими факторами ризику 

є старший вік, наявність кардіальних скарг та нижчі показники середньодобової 

ЧСС, тоді як супутні патології не виявили значного впливу на частоту 

електрофізіологічних змін. 
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4.2. Функціональний стан автономної нервової системи у підлітків з 

хронічними запальними захворюваннями верхніх відділів шлунково-

кишкового тракту 

Більшість хворих, що страждають хронічними захворюваннями ШКТ, за 

даними різних авторів, мають симптоми вегетативної дисфункції. Особливо 

важливу роль стан вегетативної регуляції відіграє в формуванні 

гастроезофагеального рефлюксу. За даними літератури, хронічна пептична 

виразка шлунку та виразка дванадцятипалої кишки часто супроводжуються 

розладами вегетативної нервової системи [232, 233].  

В період статевого дозрівання, який характеризується функціональною 

нестабільністю регуляторних процесів, маніфестація запального процесу в ШКТ 

також відбувається в поєднанні з різною мірою виразністю вегетативних розладів 

[63, 116, 234], що сприяє порушенню тонусу нижнього стравохідного сфінктеру, 

моторно-евакуаторної функції стравоходу, шлунку, дванадцятипалої кишки, та 

секреторної функції шлунку. За даними багатьох авторів у дітей із патологією 

гастродуоденальної зони також серед різноманітних супутніх станів найчастіше 

зустрічається вегетативна дисфункція.   

 

4.2.1 Характеристика вихідного вегетативного тонусу, вегетативного 

забезпечення діяльності у дітей з хронічними запальними захворюваннями 

верхніх відділів шлунково-кишкового тракту 

 

Оцінка вегетативного гомеостазу у дослідженнях визначалася з урахуванням 

функціональних характеристик, початкового вегетативного тонусу та варіанту 

вегетативного забезпечення. Визначення кількісної оцінки вираженості ознак 

лабільності вегетативної нервової системи проводилася за допомогою 

«Опитувальника для виявлення ознак вегетативних змін» (А.М. Вейн). Отримані 

результати оцінки вегетативного статусу за даними опитувальника виявивила: 
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середній бал у хворих хлопчиків склав 22,48 ± 12,22 бала, у дівчат – 34,71 ± 12,25 

бала, що продемонструвало статистичну достовірність (р = 0,0001) відмінності 

цього показника між дівчатами та хлопцями (рис. 4.4). Позитивний результат 

тесту щодо наявності вегетативних змін було виявлено у 69,35 % (n=43) хлопців, 

та у 90,48 % (n=38) дівчат. За суб’єктивною оцінкою дівчат, вони більше 

відчували різноманітні симптоми вегетативної дисфункції, може бути пояснено 

більшою вразливістю до тривожності та емоційності в цьому віці [155, 156]. 

У підлітків контрольної групи позитивний тест Вейна виявився у 37,93 % 

(n = 22), середній бал склав 12,62 ± 10,72. Таким чином, показник вегетативних 

розладів за даними опитувальника А.М. Вейна виявився значно вищим у хворих 

підлітків, ніж у контрольній групі, що свідчить про наявність проявів СВД на фоні 

хронічного запалення гастродуоденальної зони.  

 

 

Рис. 4.4. Гістограма розподілу балів за результатами опитувальника «Вейна для 

ідентифікації вегетативних змін у підлітків основної групи». Стать 1 – хлопці, 

стать 2 – дівчата. 

 

Аналіз вихідного балансу між тонусом симпатичної та парасимпатичної 

нервової системи проводили в період відносного спокою за оцінкою вегетативного 

індексу Кердо (ВІК) [235]. За результатами індексу Кердо виявлено, що у 
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більшості хворих дівчат та хлопців переважав симпатикотонічний варіант 

(48,06 %; р < 0,01), ваготонічний тип був визначений у 35,58 % хворих, ейтонія 

спостерігалася у 16,35 % пацієнтів (табл. 4.13). 

 

Таблиця 4.13 

Характеристика вихідного вегетативного статусу у дітей з запальними 

захворюваннями ШКТ 

Примітка: значення представлені: n – кількість, % ± mp  
1р<0,05 – відмінності між групами В та С за ВІК. 
2р<0,01 – відмінності між групами А та С за ВІК 

 

Вихідний вегетативний тонус за ВІК достовірно відрізнявся у дітей в 

залежності від тривалості захворювання (рис. 3.5). У підлітків з тривалістю 

захворювання до року ВІК характеризувався переважанням ваготонічного 

варіанту (-6,089 ± 24,11), у хворих з більш тривалим перебігом, більше трьох 

років, відмічалося переважання симпатикотонічного варіанту (9,145 ± 15,66).  

 

 

Тип тонуса ВНС (ВІК) 

 

Основна група  

всього 

n=104 
хлопчики 

n = 62 

дівчата 

n = 42 

n %± mρ n %± mρ n %± mρ 

A. Ейтонічний тип 13 20,97 ± 5,17 4 9,52±4,53 17 16,35±3,63 

B. Ваготонічний тип  19 30,65±5,86 18 42,86±7,64 371 35,58±4,69 

C. Симпатикотонічний 

тип 

30 48,39±6,35 20 47,62±7,71 502 48,08±4,90 
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Рис. 4.5 Гістограма показників ВІК з урахуванням тривалості захворювання. 

Таблиця 4.14 

Характеристика вихідного вегетативного статусу у підлітків з урахуванням 

періоду підліткового віку та варіанту захворювання ШКТ 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%).  

р < 0,01 – відмінність між частотою  симпатикотонічного ВІК в ранньому, середньому та 

пізньому підлітковими періодами 

Характеристика Тип вегетативного тонуса (ВІК) 

Ейтонічний 

тип  

Ваготонічний 

тип  

Симпатикото

нічний тип 

Підлітковий період 

Ранній підлітковий період, n = 16 3 (18,75) - 13 (81,25)1 

Середній підлітковий період, n = 43 5 (11,63) 17 (39,53) 21 (48,84)1 

Пізній підлітковий період, n = 45 8 (17,78) 16 (35,56) 21 (46,67)1 

Клінічний варіант ураження ШКТ 

Хронічний гастродуоденіт, n = 72 10 (13,89) 26 (36,11) 36 (50,00) 

ГЕРХ, n = 26 3 (11,54) 11 (42,31) 12 (46,15) 

ВХШ/ВХДПК, n = 6 2 (33,33) 1 (16,67) 3 (50,00) 

Ендоскопічний варіант ураження ШКТ 

Недеструктивні зміни, n = 62 8 (12,90) 25 (40,32) 29 (46,77) 

Ерозивно-виразкові зміни, n = 42  7 (16,67) 11 (26,19) 24 (57,14) 
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Переважання симпатикотонічного варіанту ВІК в ранньому підлітковому 

віці можно пояснити фізіологічними особливостями автономного відділу НС 

данного періоду дитинства. Серед пацієнтів з ХГД та ГЕРХ не було достовірних 

відмінностей у частоті виявлення вихідного симпатикотонічного та ваготонічного 

тонусу. Однак треба зауважити, що у пацієнтів із деструктивними ураженнями 

мала місце превалювання симпатикотонії (p = 0,004). Характеристика вихідного 

вегетативного статусу у підлітків основної групи представлені в таблиці 4.14. 

Вегетативне забезпечення за даними кліноортостатичної проби (КОП) 

підлітків основної групи характеризувалося достовірно більшою кількістю 

патологічних варіантів реакції гемодинаміки в порівнянні із здоровими 

однолітками (65,38 % проти 34,48 %; р < 0,01). Серед патологічних варіантів 

переважали змішані реакції на КОП, симпатоастенічні та астеносимпатичні 

рівною мірою, саме у хлопців основної групи в порівнянні з дівчатами (32,26 % 

проти 11,90 %; р < 0,01).  

Проте слід відзначити, що нормальна фізіологічна реакція на КОП частіше 

визначалася серед дівчат в порівнянні з хлопцями основної групи (p < 0,01), 

напроти, патологічні варіанти частіше реєструвалися серед хворих хлопців 

(74,19 % проти 52,38 %; p < 0,05). Це можливо свідчить про кращі адаптаційні 

реакції з боку вегетативного забезпечення у дівчат за рахунок більш раннього 

фізіологічного дозрівання нервових структур. Результати активної КОП 

представлені в таблиці 4.15. 
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Таблиця 4.15 

Характеристика КОП у підлітків з урахуванням статі 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 
1p<0,05 – відмінності між показниками хлопців та дівчат основної групи 
2p<0,01– відмінності між показниками хворих та підлітками контрольної групи 
3p<0,01– відмінності між показниками дівчат та хлопців основної групи 

 

 

При порівнянні результатів КОП з урахуванням клінічного та 

ендоскопічного варіанту захворювання не виявлено статистично значущих 

відмінностей щодо переважання будь якого типу вегетативного забезпечення між 

групами пацієнтів (р > 0,05).  Патологічні реакції були рівною мірою представлені 

в групах з ГЕРХ та ХГД. Однак в групі підлітків з ВХ у 50,00 % випадків була 

діагностована недостатність вегетативного забезпечення. 

 

 

Варіанти реакції на КОП 

Основна група Всього  

 

n = 104 

Контроль  

 

n = 58 

 

хлопчики 

n = 62 

дівчата 

n = 42 

n %± 

mρ 

n %± 

mρ 

n %± 

mρ 

n  

 

%± mρ 

З нормальним  

вегетативним 

забезпеченням 

161 25,81 

±5,56 

201 47,62 

±7,71 

262 34,62 

±4,67 

382 65,52 

±6,24 

Із надмірним включенням 

симпатоадреналової 

системи 

14 22,58 

±5,31 

6 

 

14,29 

±5,40 

20 19,23 

±3,86 

4 

 

6,90 

3,33 

Із недостатнім 

включенням 

симпатоадреналової 

системи  

12 19,35 

±5,02 

11 26,19 

±6,78 

23 22,12 

±4,07 

8 13,79 

4,53 

Змішані варіанти 203 32,26 

±5,94 

53 11,90 

±5,00 

25 24,04 

±4,19 

8 13,79 

4,53 

Всього анормальних 

варіантів 

461 74,19 

±5,56 

221 52,38 

±7,71 

682 65,38 

±4,67 

202 34,48 

±6,24 
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 4.2.2 Аналіз варіабельності серцевого ритму 

Так як автономна НС безпосередньо модулює серцевий ритм, для 

неінвазивної оцінки симпато-парасимпатичної активності важливим є аналіз 

варіабельності серцевого ритму (ВСР) за допомогою ХМ ЕКГ [237].  

Нещодавні дослідження показали, що здатність уповільнювати і 

прискорювати частоту серцевих скорочень (DC/AC - Acceleration and acceleration 

capacities) є важливим показником симпато-вагусного балансу і прогностичним 

маркером ризику розвитку серцевої недостатності [215, 237]. Для того щоб 

виділити вагальний і симпатичний компоненти, що впливають на варіабельність 

серцевого ритму, були проаналізовані параметри спроможності до уповільнення і 

прискорення частоти серцевих скорочень (DC / AC).  Кількісні значення AC та DC 

представлені в таблиці 4.4. Здатність до уповільнення ритму була значно вища у 

хворих хлопців, ніж у дівчат (15,31 проти 13,08; p < 0,01), що може свідчити про 

переважання вагального компоненту в регуляції серцевого ритму у пацієнтів 

чоловічої статі. Найбільші значення DC були отримані у хлопців з неерозивними 

формами ХГД, та достовірно відрізнялися від значень у дівчат з 

недеструктивними формами ГЕРХ та ХГД (17,13 проти 12,58 та 12,27; p < 0,05). 

Середнє значення інтервалів R-R (mRR) було достовірно вищим у хлопців 

(810,87 мс проти 742 мс; p < 0,01), що також віддзеркалює переважання вагальною 

модуляції на серцевий ритм в порівнянні з дівчатами. Була отримана пряма 

кореляційна залежність середньої сили між mRR та такими морфологічними 

параметрами: діаметр аорти (r = +0,36, p < 0,05), діаметр ЛП (r = +0,31, p < 0,05), 

товщина МЛШ (r = +0,46, p < 0,05), що може свідчити про вплив типу модуляції 

серцевого ритму на процеси ремоделювання міокарду.  

Результати часового і спектрального аналізу варіабельності серцевого ритму 

представлені в таблицях 4.16 – 4.17. 
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 Таблиця 4.16 

Показники часового домену варіабельності серцевого ритма за 24-годиний 

період з урахуванням статі 

Примітка: значення представлені: n – кількість, means ± SD. 
1p<0,01 – відмінності між показниками хлопців та дівчат основної групи 

 

Проведений порівняльний аналіз показників ВСР виявив певні відмінності в 

групах досліджених. Cтандартне відхилення інтервалів NN (SDNN), що 

характеризує функцію автоматизму та сумарну ВСР, у хворих підлітків чоловічої 

статі мало достовірно вищі значення, ніж у дівчат контрольної групи (р < 0,05). В 

цілому, спостерігалася тенденція до більш високих значень SDNN в групі хворих 

 

Показник 

Основна група  

Всього 

n = 104 
хлопчики 

n = 62 

дівчата 

n = 42 

means ± SD means ± SD means ± SD 

m RR, мс 810,871 95,15 742,521 97,70 782,30 101,34 

DC 15,311 3,96 13,081 4,24 14,39 4,19 

AC -13,53 3,52 -12,18 3,80 -12,97 3,67 

Показники  часового домену варіабельності серцевого ритму 

SDNN 186,50 40,97 171,29 51,49 180,32 45,77 

SDANN 175,25 62,58 155,32 52,05 167,15 58,93 

RMSSD 70,66 36,37 61,73 27,80 66,95 33,14 

pNN50% 25,99 12,29 20,42 12,35 23,68 12,53 

HRVTi 388,98 86,88 365,54 101,20 379,46 92,91 

HRV triangular index 777,96 173,76 731,05 202,42 758,90 185,82 

CV 0,15 0,18 0,20 0,25 0,17 0,20 

SDNN dn 1,50 30,36 3,58 32,47 2,35 30,10 

RMSSD dn -29,99 27,09 -33,65 36,72 -31,48 31,13 
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однолітків в порівнянні з групою контролю (180,32 ± 45,77 проти 158,40 ± 29,56; p 

= 0,08). У хлопців основної групи зберігалася тенденція також до більш високих 

показників pNN50% (р = 0,077) в порівнянні з хворими дівчатами. Значення 

HRVTi та HRV триангулярний індекс були більш високими у хлопців основної 

групи, зокрема мали достовірну відмінність із дівчатами групи контролю 

(388,98 ± 86,88 проти 314,23 ± 80,12; p < 0,05).   

Значення SDNN, pNN50%, HRVTi та HRV триангулярний індекси 

відображають функцію разбросу ВСР, таким чином, демонструючі переважання 

парасимпатичного компоненту модуляції серцевого ритму. Отже, отримані дані 

свідчать про переважання активності вагальної ланки регуляції ВСР у хлопців із 

патологію верхніх відділів ШКТ. 

За результатами комплексного оцінювання ВСР за довготривалим записом 

ХМ та показником активності регуляторних систем (ПАРС, Р. М. Баєвський, 1979) 

були отримані наступні результати: тільки 5,77 % (n = 6) пацієнтів мали 

оптимальний рівень напруження регуляторних систем; 34,62 % (n = 36) підлітків 

знаходилися в стані помірного функціонального напруження регуляторних 

систем; виражене функціональне напруження з мобілізацією захисних механізмів 

було діагностовано у 29,81 % (n = 31) підлітків; стан перенапруження або 

незадовільної адаптації реєструвався в 24,04 % (n = 25) випадків; стан виснаження 

регуляторних систем з появою астенізації або зриву адаптації був виявлений у 

5,77 % (n = 6) підлітків (табл. 4.18). Відповідно отриманим даним підрахунку 

ПАРС, було відокремлено 3 зони функціональних станів. Всі варіанти 

функціональних станів зустрічалися рівною мірою серед підлітків чоловічої та 

жіночої статі (р > 0,05) (табл. 4.18).   
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Таблиця 4.17 

Характеристика ступеня напруження регуляторних систем у підлітків 

основної групи за даними ПАРС  

 

Ступінь напруження регуляторних систем Основна група 

n = 104 

n % 

Оптимальний рівень  6 5,77 

Помірне функціональне напруження 36 34,62 

Виражене функціональне напруження 31 29,81 

Стан перенапруження або незадовільної адаптації 25 24,04 

Стан виснаження регуляторних систем 6 5,77 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 

 

 

Таблиця 4.18 

Стан адаптації  у підлітків основної групи за даними ПАРС з 

урахуванням статі 

Зони функціональних станів Основна група Всього 

n = 104 хлопчики,  

n = 62 

дівчата,  

n = 42 

n % n % n % 

Фізіологічна норма 15 24,19 7 16,67 22 21,15 

Стан напруження адаптації   36 58,06 25 59,52 61 58,65 

Зрив адаптації 11 17,74 10 23,81 21     20,19 

Примітка: значення представлені: n – кількість (%). 
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Таким чином, проведені дослідження свідчать, що у більшості хворих 

(59,62 %) із хронічною запальною патологією ШКТ має місце стан вираженого 

напруження регуляторних систем або перенапруження, що свідчить про 

нездатність організму до забезпечення адекватної відповіді на тлі хронічного 

запалення, може призвести до виснаження функціональних резервів та 

уповільнення процесів відновлення, сприяючи хронізації процесу. У всіх підлітків 

(n = 21) з діагностованим зривом адаптації та виснаженням регуляторних систем 

мали місце порушення ритму різного характеру за даними ХМ ЕКГ, в тому числі, 

паузи ритму в нічний час більше фізіологічної норми (n = 7; 33,33 %) та 

порушення процесів реполяризації (n = 15; 71,43 %), що може свідчити як про 

порушення вегетативного гомеостаза, так і про метаболічні порушення серцевого 

м’язу.  

При оцінці результатів ПАРС були встановлені достовірно більш високі 

його значення у пацієнтів з неерозивною формою ГЕРХ (6,69 ± 1,89) в порівнянні 

з групою хворих на ХГД (5,07 ± 2,16; р = 0,049), та в порівнянні з хворими на 

виразкову хворобу (4,00 ± 1,41; р = 0,024). Отже пацієнти з ГЕРХ мали більш 

незадовільний стан регуляторних систем та недостатність пристосувальних 

механізмів до несприятливих факторів, що також може виступати причиною 

порушення функціонального стану серцево-судинної системи та більш частою 

реєстрацією електрофізіологічних ЕКГ-феноменів.   

Результати спектрального аналізу варіабельності ритму серця у 

досліджених представлені у таблиці 4.19.  
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Таблиця 4.19 

Показники спектрального аналізу серцевого ритма у підлітків основної групи 

за 24-годиний період 

Примітка: значення представлені: n – кількість, mean ± SD. 

 

Показник загальної потужності спектра TotP у хлопців основної групи 

(18986,03 ± 8753,75) виявився достовірно вищим за аналогічний показник у дівчат 

групи контролю (10102,31 ± 3777,79; р = 0,0103). В цілому, спостерігалася 

тенденція до більш високих значень ТotР серед хворих підлітків 

 

Показник 

Основна група Всього 

 хлопчики 

n=62 

дівчата 

n=42 

mean ± SD mean ± SD mean ± SD 

TotP, ms2 18986,03 8753,75 16622,77 11366,26 18019,24 9891,69 

TotP day, ms2 10997,67 5153,84 9195,63 5986,33 10260,47 5537,16 

TotP night, ms2 8707,33 4990,10 9281,19 13311,50 8942,09 9247,53 

ULF, Hz 12950,14 7440,42 11765,21 9203,39 12465,40 8160,26 

VLF, Hz 4215,85 1615,28 3331,63 2002,36 3854,12 1822,36 

LF, Hz 1000,62 476,70 856,16 512,97 941,52 493,18 

HF, Hz 819,47 1097,94 649,43 513,80 749,91 904,11 

LF/HF 1,84  0,74 1,79  1,01 1,82  0,850 

LF/HF Day ratio 2,28  0,93 2,21  0,99 2,25  0,95 

LF/HF Night ratio 1,58  0,73 1,52  1,03 1,55  0,86 

ULF % 66,19  11,73 66,05  14,06 66,13 12,65 

VLF % 23,95  7,41 23,49  9,38 23,76  8,22 

LF % 5,73  2,33 5,907  3,05 5,80  2,63 

HF % 4,13 3,97 4,25  2,97 4,18  3,57 

ІЦ 0,41  0,17 0,43  0,17 0,42  0,17 
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(18019,24 ± 9891,69) в порівнянні з групою контролю (13292,29 ± 5202,658; 

р=0,077), що може свідчити про стан вегетативної дисфункції або наявності 

ектопічних ритмів. 

Потужність хвиль ультранизької частоти (ULF) виявилася достовірно 

вищою серед підлітків з патологією ШКТ (12465,40 ± 8160,26) на відміну від 

дівчат контрольної групи (5771,63 ± 2776,19; р = 0,043), що відображає більшу 

активність вищих центрів регуляції серцевого ритму у хворих.  

Аналіз потужності хвиль дуже низької частоти (VLF), показав, що у хлопців 

основної групи значення були достовірно вищими (4215,85 ± 1615,28), ніж у 

дівчат як основної (р = 0,036), так і групи контролю (2928,02 ± 757,37; р = 0,038). 

Що може вказувати на більш високий рівень активності гуморально-метаболічних 

механізмів регуляції серцевого ритму саме серед підлітків чоловічої статі. 

Достовірних відмінностей в частотному спектрі у переважанні потужності 

хвиль повільної (LF) або хвиль швидкої (HF) регуляції в залежності від статі та 

між групами хворих та контролю не було виявлено. Однак, в активний період 

доби у хлопців основної групи було зареєстровано переважання низькочастотного 

компоненту при зниженні високочастотного (LF/HF Day ratio: 2,28 ± 0,93), в 

порівнянні з дівчатами групи контролю (1,54 ± 0,52; р = 0,026), що вказує на 

значний вплив швидкої регуляції на серцевий ритм та підвищення напруження 

адаптаційних процесів. Така ж тенденція щодо денного показника 

симпатовагального балансу зберігалася у дівчат основної групи (2,21 ± 1,03). В 

пасивний період доби спостерігалося зниження LF/HF Day ratio за рахунок 

зменшення симпатичного впливу НС та відповідає циркадності вегетативної 

регуляції. Загалом, баланс низько- і високочастотних компонетів регулювання у 

підлітків був зміщений у бік переважання симпатичної ланки. 

Позитивний кореляційний зв’язок був отриманий між певними 

спектральними і часовими показниками ВРС, що підтверджує їх подібне 

фізіологічне значення і характер регуляторних впливів на серцевий ритм (табл. 
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4.20). Профілі потужності компонентів високочастотного, RMSSD та pNN50% 

характеризувалися збільшенням в нічні години із зменшенням симпатичної 

модуляції, тому сила кореляції між ними висока. Також, у хворих була виявлена 

висока кореляція між показниками гуморальної регуляції: VLF та SDNN, 

pNN50%, що вказує на мобілізацію енергетичних і метаболічних резервів в нічний 

період. 

 

Таблиця 4.20 

Кореляційні зв’язки показників спектрального та часового доменів ВСР 

Показники ULF/24 VLF/24 LF/24 HF/24 

ЧСС сер.доб. -0,43 -0,58 -0,40 -0,21 

SDNN 0,89 0,84 0,65 0,45 

SDANN 0,61 0,55 0,36 0,19 

RMSSD  0,36 0,77 0,87 0,92 

pNN50% 0,41 0,88 0,84 0,65 

HRVTi  0,68 0,72 0,55 0,28 

HRV triangular 

index 

0,68 0,72 0,55 0,28 

ІЦ -0,04 0,20 0,54 0,79 

Примітка: значення представлені: ± r, кореляції значимі при p < 0,05 

 

При оцінці індексу централізації (ІЦ: 0,418 ± 0,17), що відбиває баланс між 

активністю сегментарного та надсегментарного контурів вегетативного 

управління серцем у підлітків з хронічною патологією ШКТ було зроблено 

висновок, що процес модуляції серцевого ритму характеризувався переважанням 

центральних впливів в управлінні, та свідчив про напруження функціонування 

системи. Отримані результати збігаються з даними інших авторів, що також 
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вказували на переважання вазомоторних та гуморальних ланок регуляції 

серцевого ритму над автономними у підлітків з різними патологічними станами. 

При проведенні активної ортокліностатичної проби гемодинаміка реакцій 

вивчалася за допомогою часового та спектрального аналізу шляхом порівняння 

потужностей складових спектра. Параметри спектрального та часового доменів 

фонової проби та ортопроби зведені в таблицю 4.21.  

Таблиця 4.21 

Параметри часового та спектрального доменів ВСР до та після активної 

ортостатичної проби у підлітків основної групи 

Показатели Група основна (n = 104) 

Вихідне 

значення 

Ортопроба  Різниця  p 

SDNN, mc 92,45 ± 41,31 73,33 ± 116,82 22,19 ± 115,35 0,117 

rMSSD, mc 65,26 ± 42,23 29,65 ± 16,87 36,19 ± 32,50 0,000 

pNN50% 25,36 ± 18,23 5,51 ± 5,74 19,86 ± 16,64 0,000 

VLF, mc2 2013,14 ± 2164,94 966,91 ± 1044,84 1046,23 ± 2176,32 0,0002 

LF, ms2 1008,30 ± 927,49 690,24 ± 529,36 318,06 ± 730,88 0,001 

HF, ms2 758,85 ± 1027,19 182,87 ± 214,06 575,99 ± 882,81 0,000001 

LF, norm, nu 43,05810 ± 19,66 62,13 ± 18,78 -19,06 ± 24,07 0,000 

HF, norm, nu 25,506 ± 13,87 15,25 ± 8,82 10,25 ± 13,24 0,000 

LF/HF 2,14 ± 1,44 5,32 ± 3,63 -3,18 ± 3,19 0,000 

TP, mc2 5016,54 ± 4910,69 2190,48 ± 2088,97 2826,06 ± ±4694,44 0,001 

Примітка: значення представлені: mean ± SD 

 

За оцінкою частотних характеристик ВСР у більшості пацієнтів (n = 61; 

58,65 %) спостерігалося надмірне зниження (більше 60 %) сумарної потужності 

спектра ВСР (TotP) та потужності всіх компонентів спектра (LF, HF, VLF) (рис. 1).   
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Рис. 4.6. Динаміка показників частотного домену до та після КОП у досліджених 

основної групи. TotP - total power; VLF – very low-frequency range; LF1 – power in 

the low-frequency range; HF – power in the high-frequency range, 1 – before and 2 – 

after the test 

 

Вегетативна регуляція під час КОП тільки у 24,04% (n = 25) хворих 

супроводжувалася підвищенням потужності VLF та свідчила про фізіологічну 

компенсаторну реакцію включення симпато-адреналової системи для підтримки 

адекватної гемодинаміки. Однак, у більшості підлітків 75,00% (n = 75) 

відзначалася недостатня реактивність гуморально-метаболічної ланки, що 

виражалася навпаки падінням потужностей дуже низьких частот (VLF).  

Зниження потужності низькочастотних складових було менш вираженим в 

порівняно з високочастотними (-320,81 ± 697,47 проти -563,139 ± 849,42; 

р = 0,017), що призвело до відносного переважання потужності HF хвиль під час 

проби та збільшення співвідношення LF/HF (рис. 4.7), що свідчить про нижчу 

реактивність парасимпатичного відділу в умовах стресового навантаження.  
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Рис 4.7. Порівняння ступеня зниження показників частотного домену та їх 

співвідношення під час КОП у досліджених основної групи. LFd – power difference 

before and after the test in the low frequency range; HFd power difference before and 

after the test in the high frequency range; LF/HF – ratio LF and HF, 1 – before and 2 – 

after the test 

Однак, у 38,46 % (n = 40) пацієнтів не отримано зниження сумарної 

потужності спектра (TotP) та його компонентів в положенні стоячи, та було 

визначено інверсію ортостатичних реакцій, що свідчить про недостатнє 

включення симпатоадреналової системи на навантажувальний тест у підлітків із 

хронічними захворюваннями ШКТ. Недостатність вегетативного забезпечення 

виявлялася рівною мірою у пацієнтів з деструктивними та недеструктивними 

варіантами ураження та різними клінічними варіантами (ХГД, ГЕРХ та ВХШ або 

ВХДПК) (р > 0,05). Серед пацієнтів із змінами адекватності функціонування 

нейрогуморальних механізмів регуляції кровообігу (надлишкове або недостанє) в 

40,38% (n = 42) випадків діагностовано СВД.  

Резюме до розділу 4. 

Вивчення характеру і частоти електрофізіологічних особливостей серцевої 

діяльності в групі підлітків на тлі загальної патології шлунково-кишкового тракту 

показало, що є мінімальні відмінності в порівнянні з групою контроля. Відомо, що 

підлітковий вік може самостійно супроводжуватися відхиленнями у 
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функціональному стані серцево-судинної системи [149, 150, 151]. Наше 

дослідження продемонструвало, що у дітей з ХГД та ГЕРХ у стадії загострення 

зміни ХМ ЕКГ реєструвалися достовірно частіше (72,46 %), зокрема порушення 

автоматизму, провідності та реполяризаційних процесів, ніж у дітей групи 

контролю (р < 0,05). Виявлені зміни збігаються з результатами Т.М. Міхєєвої та 

співавт. (2016), які встановили наявність аритмій у 40,00% хворих та різних 

серцевих блокад – у 15,60 % [148]. У дівчат основної групи частота виявлення 

синусової тахікардії виявилася вищою, ніж у хлопців, що може бути пояснено 

більш раннім та активним статевим дозріванням, нейрогуморальними змінами в 

організмі та більшою вразливістю до тривожності в цьому віці [155, 156]. 

За даними різних авторів, такі порушення серцевої провідності, як АВ 

блокади 1 ступеня, можуть реєструватися у 10 – 22 % здорових дітей та 

обумовлені домінуванням парасимпатичного впливу в даному віці [149, 150]. 

Результати популяційного кардіологічного дослідження серед здорових дітей 

шкільного віку, що включало 152332 особи, продемонстрували невисоку 

поширеність АВ блокади 2 ступеня, від 0,012 % серед дітей молодшої школи до 

0,070 % серед підлітків за даними стандартної ЕКГ [160]. Серед досліджених 

підлітків з патологією ШКТ виявлено значно більшу частоту реєстрації АВ блокад 

та наявність тахізалежних АВ блокад 1 та 2 ступенів, які не можна було пояснити 

виключно впливом вагальної стимуляції, що потребує додаткового обстеження. 

Слід зазначити також наявність в основній групі дітей не тільки фізіологічних 

варіантів СА блокад, а також несприятливих варіантів з безсимптомним 

перебігом, що також потребує додаткового обстеження щодо своєчасного 

розпізнавання дисфункції синусового вузла. 

Суправентрикулярная екстрасистолія, за даними різних авторів, 

реєструється з великою розбіжністю у відсотках серед дітей шкільного віку без 

патології серця, що також пов’язують з вегетативною дисфункцією. При цьому 

частота суправентрикулярної екстрасистолії за результатами досліджень не 
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перевищувала 20 екстрасистол за годину часу [157, 158, 159]. Niwa K. та співавт. 

повідомлялося, що частота передчасних скорочень шлуночків збільшується з 

0,16 % до 0,45 % разом із збільшенням віку, від молодшого шкільного віку до 

дітей старших класів відповідно [160].  

Нами не було доведено, що у дітей із захворюваннями гастродуоденальної 

зони передчасні комплекси реєструється частіше, ніж у здорових однолітків, але в 

окремих випадках частота суправентрикулярних і шлуночкових екстрасистол була 

вища 30 за годину, що також потребує подальшого спостереження. Також не 

доведено достовірної різниці у частоті проявів таких феноменів, як міграція водія 

ритму та синусова тахікардія у хворих дітей та групи контролю. 

Як відомо, синдром подовженого інтервалу QT асоційований з потенційно 

фатальними шлуночковими тахіаритміями, та його поширеність у популяції дітей 

невідома. Нові наукові дослідження продовжують аналізувати та розробляти 

методи діагностики несприятливих варіантів та стратифікації ризику. Ми виявили 

наявність у 8,70% підлітків граничних варіантів QT інтервалу, за якими потрібно 

продовжувати спостереження, а також одного пацієнта з високою вірогідністю 

наявність генетичного варіанта синдрома LQT, що потребує ретельного 

дообстеження. Тривалість електричної систоли серця у дітей з патологією ШКТ 

має суттєве значення у випадках, коли в подальшому планується лікування 

прокінетичними препаратами. 

За результатами дослідження, більшість порушень зустрічалося саме при 

ГЕРХ, що співпадає з даними досліджень серед дорослих [23, 35]. Випадків 

загрозливих життю аритмій в групах досліджених зафіксовано не було. Більшість 

аритмій було розцінено як доброякісні (85,51 %). Що співпадає з даними 

досліджень у дітей підліткового віку [151, 157]. Разом з тим, виявлені нами 

електрофізіологічні зміни та феномени (прискорені ектопічні ритми, тахізалежні 

блокади, ознаки дисфункції синусового вузла, подовження інтервалу QT, 

вкорочення PQ, зміни інтервалу ST-Т вимагають подальшого довгострокового 
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спостереження і не виключають потенційний ризик щодо розвитку 

недоброякісних аритмій при прогресуванні запального процесу 

гастроінтестинальної зони. 

Супутня патологія у вигляді НДСТ, СДВЧГ і СВД однаковою мірою 

впливала на частоту змін біоелектричної діяльності серця. В плані розглядання 

шансів виникнення порушень ритму аналіз показав, що жоден коморбідний стан 

не має достовірно більшого впливу на частоту ЕКГ проявів. Це свідчить більше на 

користь вливу хронічного запального процесу.  

Таким чином, діти з хронічною патологією гастродуоденальної зони можуть 

мати відхилення на ХМ ЕКГ, які більшою мірою відносилися до особливостей 

підліткового періоду. В той же час, звертають на себе увагу діти із скаргами 

кардіального характеру в т.ч. на стомлюваність, задишку, серцебиття і 

синкопальні стани в анамнезі і виявленими нами несприятливими 

електрофізіологічними змінами і феноменами, які мають бути дообстежені і 

складають групу ризику в плані подальшого залучення серцево-судинної системи 

при прогресуванні запального  

Окрім того, у підлітків з хронічною запальною патологією ШКТ 

спостерігається дисфункція вегетативної регуляції серцевого ритму за даними 

вегетативних проб та ВСР, що проявляється патологічними реакціями 

гемодинаміки та змінами показників ВСР.  Однак аналіз ряду публікацій вказує на 

суперечливі результати щодо автономної дисрегуляції серцевого ритму при 

захворюваннях травної системи. Дослідження відрізнялися різними методиками 

оцінки вегетативного статуса пацієнтів, віковими обмеженнями, розмірами 

вибірки та тривалістю моніторування. 

Так наукові праці, що базувалися на вегетативних тестах (опитувальник 

Вейна, розрахунок індексу Кердо, оцінка реакції на КОП тощо), повідомляли у 

дітей із ГЕРХ про переважання як симпатичної ланки ВНС, так і  парасимпатичної 

ланки приблизно в рівних долях, однак ендоскопічно позитивний ГЕРХ та 
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підвищення кислотності шлункового вмісту характеризувалися переважанням 

впливу СНС (М. І. Дац-Опока зі спів., 2017 р.).  За даними опитувальника Вейна у 

80% дітей з ХГД була діагностована вегетативна дисфункція (Т. М. Міхєєва зі 

спів., 2018 р.), та також переважання симпатичного тонусу ВНС за результатами 

індексу Кердо.  

Наші дані за оцінкою за Вейном узгоджуються з вищезазначеними 

публікаціями, ми також виявили вегетативні скарги у 69,35 % хворих хлопців, та у 

90,48 % дівчат, при цьому встановили, що дівчата частіше відчували різноманітні 

симптоми вегетативної дисфункції, що пояснюється їх психологічними 

особливостями. Оцінка індексу Кердо також підтвердила переважання 

симпатикотонічного варіанту у 50 % хворих з гастродуоденальною патологією. 

Окрім того, звертала увагу вихідна симпатикотонія переважно у пацієнтів з 

тривалістю захворювання більше трьох років та деструктивними змінами слизової 

оболонки ШКТ. Вегетативне забезпечення за даними КОП характеризувалося 

переважанням патологічних варіантів гемодинамічної реакції, які частіше 

реєструвалися серед хворих хлопців. Подібна перевага симпатичної регуляції над 

парасимпатичною та аномальні реакції на стресове навантаження підтверджує 

підвищене адаптаційне напруження в умовах хронічної патології. 

Деякі автори виявили, що модуляція серцевого ритму за результатами 

аналізу ВСР здійснюється за рахунок вагальної ланки у 43,5% підлітків із ГЕРХ. У 

дівчат з даною патологією та у дітей саме із кислими та змішаними ГЕР 

спотерігалося переважання симпатичної активності протягом доби (Л. М. 

Боярська та співавт., 2014 р.) [238]. За даними інших авторів мав місце зсув 

вегетативного гомеостазу у бік симпатичної регуляції у підлітків з патологією 

верхніх відділів ШКТ при наявності аритмії та без порушень ритму у порівнянні з 

контрольною групою [239, 240]. Посилення ваготонічної ланки у вихідному тонусі 

було відмічено у хворих на ХГД та ВХШ, симпатичної – у пацієнтів з рефлюксом 

[240]. 
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Однак результати ВСР у дорослих пацієнтів виявив превалювання 

парасимпатичної дисфункції в групі пацієнтів з ГЕРХ [20]. Дослідження серед 

пацієнтів віком від 35 до 45 років з рефлюкс-езофагітом також продемонструвало 

зниження симпатичної активності, що пов’язували зі збільшенням кількості та 

тривалості епізодів розслаблення нижнього стравохідного сфінктера [21]. 

Наше дослідження стану автономної нервової системи за результатами ВСР 

також вказувало на переважання активності вагальної ланки регуляції серцевого 

ритму, але саме у хлопців із патологією верхніх відділів ШКТ, незалежно від 

наявності аритмії. Ми дослідили вперше показники AC та DC у цієї категорії 

хворих, які підтвердили домінування вагального компоненту в модуляції 

серцевого ритму у пацієнтів чоловічої статі. Однак така закономірність була 

статистично вагомою тільки в порівнянні з дівчатами групи контролю, тому 

скоріше може бути пояснена гендерновіковою особливістю, пов’язаною із 

посиленням парасимпатичних впливів на серцевий ритм, особливо у осіб 

чоловічої статі, яке відомо з інших джерел [241]. 

Частотний аналіз виявив збільшену загальну потужність спектру (TotP) та 

компонентів ULF і VLF, що вказувало на більш високий рівень активності 

гуморально-метаболічних механізмів регуляції серцевого ритму саме серед хворих 

підлітків чоловічої статі та супроводжувалося зміщенням балансу регуляції у 

сторону центральних механізмів, що свідчило про напруження функціонування 

автономної системи регуляції та мобілізацію енергетичних та метаболічних 

резервів організму. При проведенні активної ортокліностатичної проби з одного 

боку виявлено надмірне зниження TotP у більшості пацієнтів (58,65 %), з іншого – 

інверсія ортостатичних реакцій (38,46 %), що свідчило про неадекватну реакцію 

симпатоадреналової системи.  

Дані ортостатичних реакцій узгоджуються з результатами інших 

досліджень, які вказують на порушення активації симпато-адреналової системи 

при зміні положення тіла у підлітків із хронічними захворюваннями ШКТ. 
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Особливо пацієнти з ГЕРХ демонстрували неадекватність вегетативної 

реактивності [240] .  

За нашими даними більшість підлітків (53,85 %) із хронічною запальною 

патологією ШКТ мали стан вираженого напруження регуляторних систем або 

перенапруження. Літературні дані також свідчать про стан напруження 

адаптаційно-пристосувальних механізмів, який  було виявлено у 76.3% пацієнтів з 

патологією ШКТ, серед яких 14% мали знижений рівень регуляції [240].  

Відомі наукові джерела стверджують, що довготривале перенапруження 

систем регуляції призводить до виснаження симпато-адреналової системи, що 

формує дезадаптивний варіант серцево-судинної регуляції [242]. Отже 

перенапруження регуляторних систем, порушення вегетативного контролю може 

впливати на загальний стан серцево-судинної системи та адаптивні можливості 

організму. 

 

Результати дослідження представлені у наступних працях 

[255, 262, 264, 266]. 
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РОЗДІЛ 5 

ПОКАЗНИКИ ХРОНІЧНОГО ЗАПАЛЕННЯ ТА ФІБРОЗОУТВОРЕННЯ 

ПРИ ХРОНІЧНИХ ЗАПАЛЬНИХ ЗАХВОРЮВАННЯХ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ 

ШЛУНКОВО-КИШКОВОГО ТРАКТУ 

 

5.1 Вміст гіпоксією індукованого фактора (HIF-2α) та С-реактивного 

протеїну у підлітків з хронічними запальними захворюваннями верхніх 

відділів шлунково-кишкового тракту. 

 

Нещодавні наукові дослідження патофізіологічних процесів, що лежать в 

основі прогресування запалення у ШКТ, виявили вплив такого фактора, як 

гіпоксією індукованого фактора HIF-2. При патологічних процесах, в умовах 

хронічного запалення, шляхи активації фактора транскрипції HIF-2 пов'язані не 

тільки з концентрацією кисню в тканинах, але і з підвищенням активних форм 

кисню (АФК) і активацією цитокінів з розвитком потужної запальної реакції 

[77, 243, 244]. Між запальними і гіпоксичними сигнальними шляхами 

спостерігається тісна взаємодія, що має важливе значення при розвитку різних 

варіантів запального процесу в тканинах.  

Наступним етапом нашого дослідження було вивчення рівня фактора HIF-2α 

у дітей з гастродуоденальними захворюваннями. 

Дослідження плазмових концентрації HIF-2α виявило достовірне їх 

підвищення у пацієнтів основної групи, у яких було діагностовано хронічну 

запальну патологію ШКТ (медіана 0,110 ng/mL [діапазон 0,019-0,760 ng/mL]) в 

порівнянні з групою контролю (медіана 0,044 ng/mL [діапазон 0,001-0,206 ng/mL]; 

p=0,001) (рис. 5.1).  
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Рис. 5.1 Плазмові концентрації HIF-2α (дані представлені у вигляді порівняння 

mean HIF-2α рівня основної групи – 1 з групою контролю – 2). 

 

При цьому у хворих хлопців рівень HIF-2α в крові був достовірно вищим, 

ніж у дівчат однолітків основної групи та у підлітків групи контролю (р = 0,001). 

Дані закономірності в контрольній групі не відзначалися (р = 0,695) (табл.5.1). 

 

Таблиця 5.1  

Плазмові концентрації HIF-2α у пацієнтів з урахуванням статі 

Показник 

 

Плазма рівень HIF-2α (ng/ml) 

 (медіана, діапазон) 

Основна група (n=70) 

Дівчата (n = 28) 0,083 [0,033 - 0,369] 

Хлопці (n = 42) 0,1101 [0,019 - 0,760] 

Група контролю (n=25) 

Дівчата (n = 14) 0,044 [0,020 - 0,134] 

Хлопці (n = 11) 0,061 [0,001 - 0,206] 

 

Примітка: 1р=0,030 - відмінності між показниками у хлопців та дівчат основної групи 
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Взаємозв’язку між віком пацієнтів1, ІМТ2 та рівнем HIF-2α виявлено не було 

(r1 = +0,16; r2 = -0,003; р>0,05). Також концентрації фактора HIF-2α у пацієнтів з 

обтяженим анамнезом щодо спадковості захворювань ШКТ та не обтяженим 

достовірно не відрізнялися (р>0,05).   

В залежності від виду патологічного процесу органів травлення достовірно 

вищими рівні HIF-2α в крові виявилися у пацієнтів з ГЕРХ та хронічним 

гастродуоденітом в порівнянні з контрольною групою (табл. 5.2). Разом з тим, 

концентрації HIF-2α у пацієнтів з виразковою хворобою шлунку не відрізнялися 

від групи контролю (р > 0,05). 

 

Таблиця 5.2  

Плазмові концентрації HIF-2α з урахуванням варіанту захворювання 

Клінічний варіант Рівень HIF-2α (pg/ml) в плазмі 

(медіана, діапазон) 

Хронічний  гастродуоденіт, n=56  0,1061 [0,019 - 0,720] 

ГЕРХ, n=11  0,1172 [0,053 - 0,760]  

ВХШ /ВХДПК, n=3 0,101 [0,08 0- 0,112] 

Група контроля, n=25 0,044 [0,001 - 0,206] 

Примітка: значення представлені: абс.(%) 
1р = 0,002– відмінності між показниками у пацієнтів з ХГД та групою контроля 
2р = 0,019– відмінності між показниками у пацієнтів з ГЕРХ та групою контроля 

 

З урахуванням ендоскопічної картини ураження верхніх відділів ШКТ 

встановлено, що у пацієнтів, як з деструктивними змінами1 ШКТ, так і з 

еритематозними змінами2, рівні HIF-2α були вищі у порівнянні з контрольною 

групою (р1 = 0,027; р2 = 0,009). Разом з тим достовірної різниці між двома 

підгрупами пацієнтів виявлено не було (р > 0,05) (табл. 5.3). 
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Таблиця 5.3  

Плазмові концентрації HIF-2α з урахуванням результатів ендоскопічного 

дослідження 

Показник Кількість 

випадків  

Плазма рівень HIF-2α (ng/ml) 

(медіана, діапазон) 

Розподіл пацієнтів за типом ураження слизової ШКТ 

1 підгрупа 

(ерозивно-виразкові зміни) 

28 (40,00) 0,0921,2 [0,033 - 0,760] 

2 підгрупа 

(еритематозні зміни) 

42 (60,00) 0,1253 [0,019 - 0,720] 

 

Розподіл пацієнтів за локалізацією ерозивних та виразкових змін  

 

Ерозивна дуоденопатія, або 

виразка ДПК 

16 (64,00) 0,092 [0,033 - 0,452] 

Ерозивний езофагіт 5 (20,00) 0,1104 [0,059 - 0,760] 

Ерозивна гастропатія, або 

виразка шлунку 

4 (16,00) 0,061 [0,040 - 0,101] 

Примітки: Значення представлені: абс.(%). 
1р>0,05 - відмінності між показниками 1 та 2 підгрупи пацієнтів 
2р = 0,027 – відмінності між показниками  підгрупи-1 пацієнтів та групи контролю 
3р = 0,001– відмінності між показниками  підгрупи-2 пацієнтів та групи контролю 
4р = 0,048– відмінності між показниками у пацієнтів з ерозивним езофагітом та ерозивною 

гастропатією 
 

В залежності від локалізації ерозивно-виразкових змін було виявлено 

достовірне зростання вмісту HIF-2α в групі пацієнтів з ерозивним езофагітом на 

відміну від пацієнтів, що мали подібні ураження слизової оболонки інших 

локалізацій  (р < 0,05) (рис. 5.2). Пацієнти з такими порушеннями моторно-

евакуаторної функції шлунка, як ДГР, мали достовірно нижчі концентрації HIF-2α 

у плазмі (медіана 0,083 ng/mL [діапазон 0,023-0,452]), на відміну пацієнтів, у яких 

не було виявлено ДГР (медіана 0,129 ng/mL [діапазон 0,019-0,760]; р = 0,009). 

Пояснення отриманих відмінностей між групами потребує додаткових наукових 

досліджень в майбутньому. 
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Рис.5.2 Плазмові концентрації HIF-2α в залежності від локалізації ерозивних та 

виразкових змін 

 

Аналіз рівня HIF-2α у пацієнтів з підвищеною кислоутворюючою функцією 

шлунку достовірно не відрізнявся від підлітків основної групи з нормальним 

типом секреції (р = 0,984). Також не було виявлено значимої різниці вмісту 

транскрипційного фактора між хворими, у яких діагностовано HP-асоційована 

патологія та хворих з негативними HP-тестами (р = 0,255). 

Аналіз кореляційних зв’язків рівня HIF-2α з урахуванням даних Ехо-КГ у 

пацієнтів з деструктивними ураженнями слизової верхніх відділів ШКТ виявив 

позитивний зв’язок концентрації HIF-2α з товщиною міокарду ЛШ (r = +0,91; 

p = 0,0017), МШП (r = +0,83; p = 0,010) та розміром ЛШ (r = +0,73; p = 0,06). 

Таким чином, вміст індукованого гіпоксією фактора HIF-2α вище у пацієнтів 

із хронічною запальною патологію верхніх відділів ШКТ в порівнянні з групою 

контролю. У хлопців з хронічним процесом гастродуоденальної зони рівень 

транскрипційного фактора HIF-2α вищій, ніж у дівчат основної групи та підлітків 

групи контролю. Не було виявлено кореляції між рівнем HIF-2α та віком, ІМТ 
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пацієнтів. Концентрація HIF-2α не залежила від наявності обтяженої спадковості 

щодо захворювань ШКТ.  

Хронічний гастродуоденіт та ГЕРХ характеризувалися більш високими 

рівнями концентрації HIF-2α в плазмі, ніж виразкова хвороба шлунку та 

дванадцятипалої кишки. Вміст HIF-2α достовірно не відрізнявся у хворих в 

залежності від типа секреторної функції шлунку та наявності хелікобактерної 

інфекції. У пацієнтів з наявним дуодено-гастральним рефлюксом рівень HIF-2α у 

плазмі був достовірно нижчим. Вміст HIF-2α в плазмі достовірно відрізнявся у 

пацієнтів в залежності від локалізації деструктивного процесу, та виявився вищим 

у підлітків з ерозивним езофагітом. 

Важливо зазначити, що сучасні дослідження надають також докази щодо 

потенційної ролі у запаленні С-реактивного протеїну як неспецифічного 

біомаркера різних захворювань, в тому числі серцево-судинних та шлунково-

кишкових. Повідомляють про приблизно 90 тканин, які здатні виробляти СРП, 

який переважно синтезується в правій частці печінки у відповідь на експресію ІЛ-

6 і, меншою мірою, на ІЛ-1β, ІЛ-17 і ФНП-α, а також на стресові сигнали, пов'язані 

з пошкодженням тканин [244]. Підвищені титри СРП у сироватці крові переважно 

були описані при гострій гастроінтестинальний патології, апендициті, перфорації 

та запальних захворюваннях кишківника, чого не спостерігалося у наших 

пацієнтів.  

Для оцінки вираженості хронічного запалення шлунково-кишкового тракту 

було проаналізовано рівні СРП з урахуванням клінічних даних хворих (табл. 5.4). 
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Таблиця 5.4 

Плазмовий рівень СРП у підлітків із захворюваннями ШКТ 

 

Результати дослідження рівня СРП в крові пацієнтів з хронічною запальною 

патологією ШКТ не виявили певних статистично значущих відмінностей, як в 

Показник СРП, мг/л 

(median: Q25 – Q75) 

Основна група  0,292 [0,105 – 0,764] 

Хлопчики 0,261 [0,102 – 0,612] 

Дівчата 0,369 [0,125 – 1,668] 

Підлітковий період 

Ранній підлітковий період 0,835 [0,135 – 1,746] 

Середній підлітковий період 0,372 [0,145 – 0,934] 

Пізній підлітковий 0,243 [0,097 – 0,444] 

Тривалість захворювання 

1 група 0,292 [0,135 – 0,553] 

2 група 0,317 [0,107 – 1,606] 

3 група 0,374 [0,092 – 1,668] 

Ендоскопічний варіант 

Ерозивно-виразкові зміни СО    0,260 [0,125 – 0,653] 

Недеструктивні зміни СО 0,308 [0,104 – 1,025] 

Клінічний варіант 

ХГД 0,262 [0,106 – 1,215] 

ГЕРХ 0,369 [0,107 – 0,467] 

ВХШ 0,612 [0,310 – 0,764] 

Контрольна група  0,448 [0,175 – 1,338] 
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порівнянні з групою контролю, так і у підгрупах пацієнтів за віком та клінічними 

параметрами (р > 0,05). 

 

5.2  Розрахункові індекси фіброзоутворення та вміст фактору росту 

сполучної тканини у досліджуваних. 

Аналіз скринингових тестів фіброзоутворення показав, що їх середні 

показники не виходили за межі порогових значень. Разом з цим, величина індексу  

FIB-4 з урахуванням гендерних та клінічних особливостей була достовірно 

більшою у підлітків основної групи в порівнянні з контрольною групою, у хворих 

чоловічої статі, віком від 15 років і старше, з тривалістю захворювання до одного 

року (р < 0,05), у пацієнтів з ерозивно-виразковими ураженнями  (р < 0,01) (табл. 

5.5–5.6). Значення індексу AAR виявилися вищими у хворих з нетривалим 

перебігом захворювання (р < 0,01).  

 

Таблиця 5.5  

 

Величини індексів AAR, FIB-4 та вміст CTGF у підлітків основної та 

контрольної групи 

Примітки: 1р=0,045 – відмінності між показником у хворих з відповідним показником 

контрольної групи.  

   

Показник AAR, од. 

(median: 

diapason) 

FIB-4, од. 

(median: 

diapason) 

CTGF, pg/ml 

(median:  

diapason) 

Основна група, 

n = 104  

1,21 

[0,93 – 1,56] 

0,361 

[0,28 – 0,46] 

588,63 

[510,65 – 714,54] 

Контрольна група, 

n = 58  

1,18 

[1,08 – 1,77] 

0,30  

[0,25 – 0,36] 

584,23 

[548,91 – 620,79] 
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Таблиця 5.6  

 

Величини індексів AAR, FIB-4 та вміст CTGF у підлітків з патологією верхніх 

відділів ШКТ  

 

Показник 

 

AAR, од. 

(median: diapason) 

FIB-4, од. 

(median: diapason) 

CTGF, pg/ml 

(median: diapason) 

Основна група, n = 104  

Хлопчики 1,19  

[0,68 – 3,36] 

0,373  

[0,18 – 1,29]  

600,69  

[315,61 – 1096,11] 

Дівчата 1,24  

[0,47 – 2,33] 

0,343  

[0,16 – 0,80] 

576,140 

[306,9 – 1650,0] 

Підлітковий період  

Ранній підлітковий 

період 

1,11 

 [0,68 – 3,36]  

0,224 

 [0,16 – 0,49] 

595,410 

[308,44 – 1586,96] 

Середній 

підлітковий період 

1,24 [0,47 – 3,10] 0,334  

[0,18 – 0,71] 

567,035 

[306,90 – 1096,11] 

Пізній підлітковий 1,24  

[0,68 – 2,44] 

0,394  

[0,18 – 1,29] 

602,00 

[342,04 −1650,00] 

Тривалість захворювання 

1 група 1,341  

[0,47 – 3,36] 

0,421  

[0,24 – 1,29] 

579,195 

[307,99 – 828,19] 

2 група 1,311  

[0,72 – 2,43] 

0,37  

[0,16 – 0,70] 

565,540 

[306,90 – 1650,00] 

3 група 1,271  

[0,68 – 2,33] 

0,311  

[0,16 – 0,49] 

614,41 

[356,21 – 1096,11] 

Ендоскопічний варіант 

Ерозивно-

виразкові зміни     

1,342 

 [0,72  – 3,17] 

0,432  

[0,21 – 1,29] 

552,38 

[306,90 – 1650,00] 

Недеструктивні 

зміни 

1,182 

[0,47 – 3,36] 

0,332 

 [0,17 – 0,63] 

597,69  

[307,99 – 1586,96] 
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Таблиця 5.6 (продовження) 

Примітки: 1р<0,01 – відмінності між показниками в залежності від тривалості захворювання; 
2р<0,05 – відмінності між показниками у пацієнтів з деструктивними та недеструктивними 

ураженнями; 3р<0,05 – відмінності між показниками FIB-4 хворих хлопчиків та дівчат; 4р<0,01 – 

відмінності між показниками FIB-4 в залежності від підліткового періоду;  
5р<0,05 – відмінності між показниками FIB-4 у пацієнтів з ВХШ/ВХДПК та ХГД 

 

 

Крім відомих неінвазивних індексів AAR, FIB-4, багатьма дослідниками 

вивчається роль CTGF (Connective tissue growth factor), який є центральним 

медіатором ремоделювання тканин та фіброзоутворення. Відомо, що біологічна 

функція CTGF полягає в опосередкування як фізіологічної регенерації тканин, так 

і патологічного фіброзу за допомогою проліферації фібробластів, активації 

ангіогенезу та утворення грануляційної тканини, зокрема модулювання розвитку 

фіброзу у серці [245-247].  

Рівень CTGF за результатами наших досліджень не відрізнявся в підгрупах 

досліджуваних, однак мав тенденцію до вищих показників у пізньому 

підлітковому періоді переважно серед дівчат (р = 0,094) (табл. 5.6). 

 

Резюме до розділу 5.  

Наше дослідження показало, що рівні HIF-2α у плазмі крові підлітків з 

хронічними запальними захворюваннями ШКТ перевищували рівні контрольної 

групи, що відображає активацію гіпоксією індукованих і запальних сигналів. 

Значно вищі рівні HIF-2α у хлопців свідчать про гендерні особливості патогенезу, 

Показник AAR, од. 

(median: 

diapason) 

FIB-4, од. 

(median: 

diapason) 

CTGF, pg/ml 

(median:   

diapason) 

Клінічний варіант 

ХГД 1,24 

[0,466 – 3,363] 

0,363  

[0,158 – 0,804] 

585,920 

[306,90 – 1586,96] 

ГЕРХ 1,20 

[0,719 – 3,100] 

0,37 

[0,164 – 1,293] 

576,140 

[315,61 – 1650,00] 

ВХШ 1,20 

[0,825 – 1,794] 

0,643  

[0,278 – 0,645] 

637,230 

[598,85 – 760,64] 
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і вони можуть утворювати групу ризику щодо розвитку несприятливих варіантів 

перебігу захворювання та ускладнень. Результати узгоджуються з 

епідеміологічними даними систематичного огляду з 2014 по 2023 рік у США, які 

показали дещо вищу поширеність ГЕРХ серед чоловіків, одночасно, жінки із 

симптомами ГЕРХ частіше страждають на неерозивні форми, а чоловікі із 

тривалими симптомами ГЕРХ частіше розвивають стравохід Барретта [31]. 

Чоловіки також частіше страждають на виразку дванадцятипалої кишки [32].  

Фактори ризику розвитку патології шлунково-кишкового тракту, такі як 

обтяжена спадковість, вік, ожиріння або надмірна вага, не впливали на рівень HIF-

2α у плазмі крові. 

 Дослідженням встановлено, що серед захворювань, пов'язаних з активацією 

HIF-2α, є не тільки ГЕРХ, що відповідає даним Rhonda F. Souza і колег, а також 

ХГД. Концентрація HIF-2α була найвищою у пацієнтів з ГЕРХ. Слід зазначити, що 

не було виявлено достовірних відмінностей у рівнях HIF-2α між пацієнтами з 

виразковою хворобою та контрольною групою. Подібні результати отримано 

рядом дослідників. Так, Hiroshi Hashimoto і колеги виявили, що саме рівень 

субодиниці HIF-1α, а не  HIF-2α, має тенденцію до підвищення під час активної 

стадії виразки [103]. Kayla J. Steinberger та ін. в недавньому дослідженні зробили 

наступні висновки: HIF-1α деградує швидше, ніж HIF-2α, а під час хронічних 

епізодів гіпоксії відбувається перехід від HIF-1α до HIF-2α. Експресія HIF-1α 

швидко погіршується при реоксигенації тканин, тоді як HIF-2α залишається 

підвищеною під час реоксигенації [12]. Ці особливості HIF-2α можуть пояснити 

його підвищення при рецидивуючому хронічному запаленні шлунково-кишкового 

тракту. 

Ендоскопічна картина ураження слизової оболонки шлунково-кишкового 

тракту у підлітків не завжди корелювала з суб’єктивною клінічною картиною.  

Особливістю результатів вмісту HIF-2α у плазмі крові у підлітків було те, що 

найвищі рівні реєструвалися при ерозивних ураженнях стінки стравоходу, що 
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може вказувати на локалізовану підвищену активацію запальних процесів у 

стравоході. 

Рівень HIF-2α не залежав від кислотної секреції чи Helicobacter pylori-

інфікованості. Хоча ряд досліджень продемонстрував роль інфекції Helicobacter та 

факторів її вірулентності у розвитку патології шлунково-кишкового тракту та 

канцерогенезу [65, 249], результати нашого дослідження не виявили відмінностей 

у концентрації HIF-2α у пацієнтів з HP-асоційованим та НР-негативним 

захворюванням. Ці результати узгоджуються з висновками Pavle Matak et al., які 

вивчали рівні HIF-1 і HIF-2 в зразках біопсії пацієнтів з гастритом з інфекцією H. 

pylori і виявили, що епітеліальна експресія HIF-2 навіть поступово знижувалася з 

тяжкістю гастриту, пов'язаного з H. pylori, і тому навряд чи буде залежати від HIF-

2 [102]. 

Аналіз рівня С-реактивного білка не показав статистично значущих 

відмінностей між хворими та контрольною групою, а також між підгрупами 

пацієнтів за віком та клінічними показниками (р>0,05). Відомо, що СРП є 

неспецифічним біомаркером, тоді як HIF-2α може відображати більш специфічні 

патофізіологічні механізми запалення ШКТ. 

Розрахункові індекси AAR, FIB-4 хоча знаходилися в межах порогових 

значень, виявилися вище у хворих на патологію верхніх відділів ШКТ, у осіб 

чоловічої статі та при ерозивно-виразкових ураженнях. Рівень CTGF не 

демонстрував достовірних відмінностей між підгрупами, але мав тенденцію до 

підвищення у пізньому підлітковому періоді, особливо серед дівчат. 

Загалом, результати дослідження свідчать про комплексну взаємодію 

запальних та гіпоксичних процесів, що мають важливе значення для формування 

коморбідних станів. 

 

Матеріали розділу представлено у наступних публікаціях [256, 257, 259].
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РОЗДІЛ 6 

КАРДІОСПЕЦИФІЧНІ МАРКЕРИ У ХВОРИХ З ХРОНІЧНИМИ 

ЗАПАЛЬНИМИ ЗАХВОРЮВАННЯМИ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ ШЛУНКОВО-

КИШКОВОГО ТРАКТУ 

 

Для оцінки можливого ризику залучення в патологічний процесс міокарда 

при запальних процесах верхніх відділів ШКТ за умов відсутності клінічних і 

інструментальних ознак ураження серця використовували дослідження плазмових 

концентрацій HS-cTnT та NT-proBNP. 

Рівні HS-cTnI виявилися в межах відомих референтних значень, але 

показники у хворих підлітків були достовірно вищими у порівнянні з групою 

контролю (відповідно 217,65 [165,90 – 313,70] ng/L; 167,10 [133,40 – 198,40] ng/L, 

р < 0,01). Середні концентрації NT-proBNP у плазмі хворих були співставлені з 

групою контроля (Табл. 6.1). 

Таблиця 6.1  

Плазмові концентрації HS-cTnI та NT-proBNP у підлітків з запальними 

захворюваннями верхніх відділів ШКТ 

Показник Основна група,  

n = 60 

Контрольна група,  

n = 28 

 

HS-cTnI (ng/L) 

median [Q25 – Q75] 

 

217,651 [165,90 – 313,70] 

 

167,10 [133,40 – 198,40] 

 

NT-proBNP (pg/ml) 

median [Q25 – Q75] 

33,30 [16,15 – 54,75] 27,10 [12,70 – 45,00] 

 
Примітка: 1p < 0,01 - відмінності між показниками хворих та групи контролю 

 

Рівень HS-cTnI не залежав від віку  (r = -0,09; p > 0,05), статі підлітків 

(р > 0,05)  та тривалості захворювання (r = -0,19; p > 0,05) (табл. 6.2).  
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Таблиця 6.2  

Плазмові концентрації HS-cTnI та NT-proBNP у хворих з запальними 

захворюваннями ШКТ з урахуванням статі, віку, тривалості захворювання 

Показник HS-cTnI (ng/L) 

median, Q25 – Q75 

  NT-proBNP (pg/ml) 

median, Q25 – Q75 

Стать 

Хлопчики 216,65 [165,85 – 317,45] 35,05 [16,80 – 54,75] 

Дівчата 218,50 [185,85 – 284,10] 41,30 [23,30 – 62,00] 

Підлітковий період 

Ранній підлітковий період 203,10 [159,20 – 296,70] 59,70 [24,45 – 242,90] 

Середній підлітковий період 226,70 [179,50 – 321,10] 40,30 [18,40 – 53,00] 

Пізній підлітковий 211,70 [165,90 – 313,60] 29,75 [15,80 – 53,80] 

Тривалість захворювання   

1 група 217,65 [188,30 - 302,00] 40,30 [14,50 – 53,80] 

2 група 217,65 [161,50 – 275,60] 41,30 [15,80 – 75,30] 

3 група 217,65 [177,40 - 290,60] 26,30 [18,40 – 43,60] 

 

Найбільш високі концентрації HS-cTnI визначалися при ХГД та ГЕРХ  

(210,70 [165,90 – 299,35] ng/L; 290,60 [161,20 – 389,30] ng/L, відповідно) у 

порівнянні з групою контролю (167,10 [133,40 – 198,40] ng/L, р < 0,05) (табл.5.3). 

При ВХШ/ДПК достовірної різниці вмісту високочутливого тропоніну не 

знайдено (225,30 [171,70 – 235,30] ng/L, р > 0,05) (рис. 6.3). 
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Таблиця 6.3  

Плазмові концентрації HS-cTnI та NT-proBNP з урахуванням варіанту 

захворювання ШКТ 

 

 

 

 

Рис. 6.1  Плазмові концентрації HS-cTnI у пацієнтів 1- ХГД, 2 – ГЕРХ, 3 – 

ВХШ/ВХДПК, 4 – група контролю 

Незалежно від ендоскопічної картини ураження, концентрація HS-cTnІ 

виявилася достовірно вищою, ніж в контрольній групі (p < 0,01) (рис. 6.2). При 

наявності деструктивних змін рівень HS-cTnI склав 230,15 [179,50 – 313,80] ng/L, 

Показник HS-cTnI (ng/L) 

median, Q25 – Q75 

  NT-proBNP (pg/ml) 

median, Q25 – Q75 

Ендоскопічний варіант 

Ерозивно-виразкові зміни 230,15 [179,50 –313,80] 44,65 [12,85 –78,50] 

Недеструктивні зміни 214,20 [165,00 – 313,60] 32,20 [18,85 – 53,00] 

Клінічний варіант 

ХГД 210,70 [165,90 – 299,35] 27,80 [16,50 – 62,00] 

ГЕРХ 290,60 [161,20 – 389,30] 41,90 [18,45 – 51,15] 

ВХШ 225,00  [171,70 – 235,30] 32,90 [15,80 – 50,00] 
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при катаральних формах – 214,20 [165,00 – 313,60] ng/L. Це свідчить про 

підвищення ризику залучення кардіоміоцитів в патологічний процес на тлі 

хронічного запалення верхніх відділів ШКТ, можливо за рахунок субклінічного 

запалення та апоптотичних процесів, обумовлених активацією фактора HIF-2α. 

 

 

Рис. 6.2  Плазмові концентрації HS-cTnI у пацієнтів з деструктивними 

ураженнями (1), недеструктивними ураженнями (2), група контролю (3) 

 

Ми не виявили відмінностей щодо рівней NT-proBNP у пацієнтів в 

залежності від статі, а також від віку та тривалості захворювання (р > 0,05) (табл. 

6.2). Однак рівень NT-proBNP був достовірно вищим у пацієнтів із 

деструктивними ураженнями ШКТ у порівнянні з контрольною групою 

(44,65 [12,85 – 78,50] pg/ml vs. 27,10 [12,70 – 45,00] pg/ml, р < 0,05), та мав 

тенденцію до більш високих значень у пацієнтів з підвищеною 

кислотоутворюючою функцією шлунку (41,95 [17,10 – 75,30] pg/ml, р = 0,05). 

(Табл. 6.3). Також рівень NT-proBNP мав тенденцію до підвищення при 

збільшенні розмірів ЛП (r = +0,99; p = 0,059) у пацієнтів з деструктивними 

ураженнями слизової ШКТ. У осіб з катаральними змінами слизової верхніх 

відділів ШКТ був виявлений позитивний зв’язок NT-proBNP зі збільшенням 

фракції викиду ЛШ (r = +0,44; p = 0,05). 
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Також нами було проаналізовані та порівняні концентрації кардіальних 

маркерів серед пацієнтів, у яких були виявлені скарги з боку серця та зміни при 

проведенні ХМ ЕКГ, із тими пацієнтами, у яких тест ХМ ЕКГ виявився в межах 

фізіологічної норми (табл. 6.4). 

 

Плазмові концентрації HS-cTnI та NT-proBNP у хворих з урахуванням скарг 

та результатів ХМ ЕКГ 

Таблиця 6.4  

Ознака HS-cTnI  
(ng/L) 

median, Q25 – Q75 

NT-proBNP  
(pg/ml) 

 median, Q25 – Q75 
Скарг з боку ССС немає 220,10 [179,50 - 296,70] 22,60 [12,40 – 41,40] 

Скарги з боку ССС 208,20 [157,10 - 277,60] 53,001 [42,50 – 85,00] 

ХМ ЕКГ з порушеннями 

ритму 

159,20 [197,00 - 277,60] 50,001 [32,20 – 70,50] 

ХМ ЕКГ – без порушень 161,20 [213,20 - 275,60] 27,80 [10,70 – 41,40] 

Примітка: 1p < 0,01 - відмінності між показниками хворих  

 

Незважаючи на те, що у пацієнтів  рівень NT-proBNP залишався в межах 

референтних значень, при наявності змін ХМ ЕКГ маркер був достовірно вищим, 

ніж у пацієнтів з нормальним результатом ХМ ЕКГ (50,00 [32,20 – 70,50] pg/ml 

проти 27,80 [10,00 – 41,40] pg/ml; р < 0,05) (рис. 6.3), що співпадає з результатами 

інших дослідників, які показали зв’язок підвищеного рівня NT-proBNP з 

надшлуночковими та шлуночковими аритміями [250-253]. При цьому вагомої 

статистичної різниці у концентраціях HS-cTnІ в даних групах виявлено не було 

(р > 0,05).   
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Рис. 6.3  Плазмові концентрації NT-proBNP у пацієнтів зі змінами ХМ ЕКГ (1), без 

змін ХМ ЕКГ (0). 

 

Резюме до розділу 6. 

Підвищені концентрації HS-cTnI є значущими для діагностики важких 

кардіальних станів (коронарні синдроми, кардіогенний шок, серцеву 

недостатність, міокардити, шлуночкові та суправентрикулярні тахіаритмії, 

інфільтративні захворювання, стресова кардіоміопатія тощо) [190, 192]. В той же 

час кількісна оцінка HS-cTnI у діапазоні низьких концентрацій у загальній 

популяції вважається незалежним предиктором для прогнозування залучення 

кардіоміоцитів в патологічний процес. Встановлено, що вищі його значення в 

межах умовної норми, тобто між нижньою межею виявлення та 99-м перцентилем, 

допомагають прогнозувати ризик розвитку несприятливих серцево-судинних 

подій у майбутньому навіть за відсутності кардіальної симпоматики.[191]. 

NT-proBNP є загально прийнятим маркером серцевої недостатності, але 

сучасні дослідження доводять діагностичну та прогностичну значущість 

визначення рівнів NT-proBNP для доклінічної ідентифікації ураження міокарду.  

[197-200, 205, 206, 250-253].  
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Тому, результати дослідження, які виявили достовірні відхилення вмісту 

кардіоспецифічних маркерів, переважно HS-cTnT, у хворих з гастродуоденальною 

патологією верхніх відділів ШКТ, можуть свідчити про можливий ризик 

залучення міокарда та формування гастро-кардіального синдрому. 

Звертає на себе увагу тенденція до зростання рівнів NT-proBNP в окремих 

групах підлітків із запальними захворюваннями ШКТ, а саме при ерозивних 

ураженнях гастродуоденальної зони, ГЕРХ, наявності кардіальних скарг та 

порушень ритму за даними ХМ ЕКГ, що може свідчити про  ризик формування 

коморбідності з боку серця вже в підлітковому віці. 

 

Матеріали розділу представлено у наступних публікаціях [265, 267] 
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РОЗДІЛ 7 

ПРОГНОЗУВАННЯ СЕРЦЕВО-СУДИННИХ ПОРУШЕНЬ У ХВОРИХ 

З ХРОНІЧНИМИ ЗАПАЛЬНИМИ ЗАХВОРЮВАННЯМИ ВЕРХНІХ 

ВІДДІЛІВ ШЛУНКОВО-КИШКОВОГО ТРАКТУ 

 

 Отримані нами дані свідчать про зміни рівня транскрипційного фактора 

HIF-2α в крові пацієнтів у хворих на хронічну запальну патологію ШКТ. Відомо, 

що через активацію HIFs, запускається масивний каскад транскрипції з 

підвищенням рівня цитокінів. Також сучасними науковими роботами була 

показана роль прозапальних цитокінів у модуляції серцевих іонних каналів, 

впливу на процес деполяризації, розвиток запальних каналопатій, що сприяє 

виникненню порушень ритму та навіть розвитку LQTS [26, 105]. З іншого боку, 

експресія HIF-2, пов'язана зі вливом на метаболізм серцевого м’язу та спонтанним 

розвитком кардіоміопатії [106, 108, 254]. Одночасно, активація HIF в серці 

забезпечує захист від ішемії. Однак, якщо активація HIF тривала, або надмірна за 

рівнем, то вона може призвести до скорочувальних розладів і кардіоміопатії. 

З урахуванням даних щодо рівня кардіоспецифічних біомаркерів HS-cTnI та 

NT-proBNP, при хронічному процесі гастродуоденальної зони, ми провели аналіз 

кореляційних взаємозв’язків досліджуваних маркерів в різних підгрупах хворих із 

урахуванням статі, віку дітей, тривалості захворювання, спадковості, клінічного 

варіанту та ендоскопічного варіанту, типу секреторної функції та НР-

інфікованості, наявності змін на Ехо-КГ та ХМ ЕКГ, особливостей вегетативного 

забезпечення, ПАРС, та виявили наступні закономірності.  

Рівень HIF-2α мав позитивний кореляційний зв’язок з підвищенням рівня 

HS-cTnІ у підлітків, які мали обтяжений сімейний анамнез щодо захворювань 

ШКТ (r = +0,33; p = 0,073), при тривалості захворювання більше 3-х років 

(r = +0,59; p = 0,044) у пацієнтів обох статей та незалежно від варіанту ураження, 
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пацієнтів чоловічої статі з деструктивними змінами слизової оболонки верхніх 

відділів ШКТ (r = +0,75; p = 0,0306) та із ГЕРХ (r = +0,87; p = 0,0252), у хворих на 

ГЕРХ (r = +0,66; p = 0,05) переважно у підлітків 12 − 15 років,  тільки у хворих на 

ГЕРХ, що мали зміни на ХМ ЕКГ (r = +0,98; p = 0,0933) та у пацієнтів зі змінами 

Ехо-КГ (r = +0,91; p = 0,0038). Кореляційних взаємозв’язків HIF-2α з HS-cTnІ в 

залежності від типу секреторної функції, НР-інфікованості та ПАРС виявлено не 

було (рис. 7.1). 

 

 

Рис.7.1 Кореляційні взаємозв’язки між HIF-2α та HS-cTnІ, HIF-2α та NT-proBNP з 

урахуванням клінічних та демографічних особливостей 

 

Рівень NT-proBNP був позитивно пов’язан з рівнем HIF-2α та у пацієнтів 

обох статей (хлопці: r = +0,58; p = 0,0007, дівчата: r = +0,74; p = 0,0025), у 

підлітків, які мали обтяжений сімейний анамнез щодо захворювань ШКТ 

(r = +0,72; p = 0,00002), у хворих на ГЕРХ  (r = +0,95; p = 0,0009) та віком старше 

12 років (r = +0,98; p = 0,0005), у хворих на ХГД (r = +0,48; p = 0,0034) в ранньому 
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та середньому  підлітковому періодах (відповідно r = +0,93; p = 0,0071) (r = +0,58; 

p = 0,019). Маркери були позитивно пов’язані між собою у пацієнтів з 

деструктивними змінами слизової оболонки ШКТ незалежно від тривалості 

захворювання та статі (p = 0,08). У пацієнтів із катаральними змінами слизовой 

оболонки ШКТ позитивний зв’язок виявився тільки у хлопців (r = +0,42; 

p = 0,0487). Також позитивний зв’язок виявлений у пацієнтів з підвищеною 

кислотоутворюючою функцією шлунку (r = +0,90; p = 0,0003), незалежно від 

наявності HP-інфікованості, у хворих, що мали зміни на ХМ ЕКГ (r =+ 0,84; 

p = 0,0008) та не залежили від стану ПАРС (рис. 7.1). 

Проведено кореляційний аналіз рівнів HS-cTnI та NT-proBNP в крові хворих 

підлітків. Виявлено позитивний взаємозв’язок в залежності від тривалості 

захворювання (тривалість більше 3-х років: r = +0,64; p = 0,013), клінічного 

варіанту (ГЕРХ: r = +0,75; p = 0,0032), типу ураження слизової оболонки 

(деструктивні зміни: r = +0,47; p = 0,0363), від спадковості щодо захворювань 

ШКТ (r =+0,46; p = 0,0058). 

Таким чином, було виділено основні фактори, які пов’язані з рівнями 

кардіоспецифічних маркерів: чоловіча стать, спадковість щодо ШКТ захворювань, 

тривалість захворювання більше 3-х років, клінічний діагноз − ГЕРХ, 

деструктивні ураження слизової оболонки ШКТ, підвищена кислотоутворююча 

функція шлунку (тільки для NT-proBNP), наявність змін Ехо-КГ та ХМ ЕКГ. 

З урахуванням особливостей кореляцій в групах в залежності від статі, 

особливості клінічних проявів, ураження слизової оболонки, для оцінки всіх 

змінних та факторів, незалежно пов’язаних з HIF-2α, CTGF, NT-proBNP та HS-

cTnІ, була проведена багатовимірна покрокова логістична регресія (табл. 7.1-7.2).  
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Таблиця 7.1 

Залежність рівня CTGF та HIF-2 від клінічних, біохімічних та імунохімічних 

показників у підлітків із захворюваннями ШКТ  

(множинна крокова регресія) 

Незалежні змінні 

Перемінна змінна 

CTGF HIF-2 

коефіцієнт 

регресії 
Т-критерій 

коефіцієнт 

регресії 
Т-критерій 

Константа 949,619 5,522 -0,2162 -0,977 

Стать -77,543 -2,134 — — 

Вік  -23,293 -2,386 — — 

Тривалість  — — 0,0453 3,805 

Клінічний варіант (ХГД) 103,234 2,333 — — 

Ендоскопічний варіант 

(деструктивний)  

-72,839 -1,341 0,334 4,206 

Тип секреції — — — — 

НР-позитивність   -0,337 -5,127 

Гемоглобін, 1012/л — — — — 

Еритроцити, 1012/л — — — — 

Загальний білірубін, 

мкмоль/л 

— — — — 

Холестерин, ммоль/л — — -0,374 -6,896 

β-ЛП, г/л 11,064 1,190 0,158 6,389 

Амілаза, О/л   -0,016 -5,606 

AAR  — — — — 

FIB-4 — — — — 

CTGF — — 0,0028 6,907 

HIF-2 — — — — 

СРП — — 0,0781 2,432 

Примітка: 

 

Dependent: CTGF    

Multiple R = 0,590  

R2 = 0,348; F = 3,102 

р = 0,0231           

Dependent: HIF-2    

Multiple R = 0,971  

R2 = 0,944; F = 12,741  

р = 0,00303          
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Рівняння: CTGF = 949,619 – 77,543*Стать (чоловіча) – 23,243*Вік – 

72,839*Ендоскопічний варіант + 103,234*ХГД + 11,064* β-ЛП 

Множинний коефіцієнт кореляції (Multiple R) побудованої моделі складає 

0,59, що вказує на середню силу взаємозв'язку між досліджуваними факторами на 

рівні значущості моделі р = 0,0231. Коефіцієнт детермінації R2 дорівнює 0,34, 

тобто 34,8 %, варіативності рівня CTGF, фіброзоспецифічного маркера, 

пояснюється впливом таких факторів: вік пацієнта та стать (зі зменшенням віку та 

у жінок прогнозуються вищі рівні фактора), клінічний варіант ураження 

(передбачувана активація маркеру фіброзу буде більш ймовірно у пацієнтів з ХГД 

та при еритематозних формах запалення), та при порушення ліпідного обміну 

(табл. 7.1). 

 

Рівняння: HIF-2 = 0,2162 + 0,0453*Тривалість + 0,334*Ендоскопічний 

варіант (деструктивний) – 0,337*НР-інфікованість – 

0,374*Холестерин + 0,158*β-ЛП – 0,016*Амілаза + 

0,0028*CTGF + 0,0781*СРП 

Множинний коефіцієнт кореляції (Multiple R = 0,971) побудованої моделі э 

високим, що вказує на сильний взаємозв'язок між досліджуваними факторами на 

рівні значущості моделі р = 0,0003. Коефіцієнт детермінації R2 дорівнює 0,944, 

тобто 94,4 %, варіативності змінної транскрипційного фактора HIF-2, пояснюється 

впливом таких факторів: тривалості захворювання, ендоскопічного варіанту 

ураження (деструктивний тип), показниками стану ліпідного обміну, підвищення 

фактора росту сполучної тканини, СРП, та не буде передбачатися наявністю 

інфікованості НР та змінами функціонального стану підшлункової залози (табл. 

7.1). 
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Таблиця 7.2 

Залежність рівня HS-cTnІ та NT-proBNP від клінічних, біохімічних та 

імунохімічних показників крові у підлітків із захворюваннями ШКТ 

(множинна крокова регресія) 

Незалежні змінні 

Перемінна змінна  

HS-cTnІ NT-proBNP 

коефіцієнт 

регресії 
Т-критерій 

коефіцієнт 

регресії 
Т-критерій 

Константа 2985,31 2,793 -741,80 -2,727 

Стать -228,77 -2,084 — — 

Вік  — — — — 

Тривалість 43,68 3,209 19,45 3,620 

Клінічний варіант (ГЕРХ) — — 267,51 7,690 

Ендоскопічний варіант — — — — 

НР-позитивність — — -76,75 -3,221 

Тип секреції -128,06 -1,813 388,98 13,974 

Гемоглобін, 1012/л — — — — 

Еритроцити, 1012/л -554,00 -2,38045 438,47 6,079 

Загальний біллірубін, 

мкмоль/л 

— — 10,21 13,050 

Холестерин, ммоль/л 237,86 2,358 -229,50 -8,827 

β-ЛП, г/л -50,91 -1,81834 111,95 10,338 

Амілаза, О/л 4,52 1,29426 — — 

AAR  -1003,60 -4,31408 -611,62 -6,958 

FIB-4 1119,51 2,22845 -1819,26 -7,563 

СРП -149,28 -4,614 234,82 4,899 

Примітка: 

 

Dependent: рівень HS-cTnІ 

Multiple R = 0,941 

R2 = 0,886; F = 6,24  

р = 0,00798 

Dependent: NTproBNP          

Multiple R = 0,9955;  

R2 = 0,991; F = 39,999;  

р = 0, 00141     
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Рівняння моделі:  

HS-cTnІ = 2985,31 − 228,77*Стать (чоловіча) + 43,68*Тривалість – 

128,064*Тип секреції – 554,00*Еритроцити + 237,86*Холестерин − 50,91*β-

ЛП + 4,52*Амілаза − 1003,60*AAR + 1119,51*FIB-4 − 149,28*СРП (рис. 7.2) 

Множинний коефіцієнт кореляції (Multiple R = 0,941) побудованої моделі э 

високим, що вказує на сильний взаємозв'язок між досліджуваними факторами на 

рівні значущості моделі р = 0,00798. Коефіцієнт детермінації R2 дорівнює 0,886, 

тобто 88,60 %, варіативності змінної HS-cTnІ, кардіоспецифічного маркера, 

пояснюється впливом таких факторів: статі (передбачається ріст маркера у 

пацієнтів жіночої статі), тривалістю захворювання, рівнем еритроцитів крові, 

показниками стану ліпідного обміну, функціональним станом підшлункової 

залози, процесом фіброзоутворення, тоді, як на 11,4% припадають інші 

невраховані фактори (табл. 7.2). 

 

Рис. 7.2 Профілі факторів щодо прогнозованих значень HS-cTnI в плазмі 

крові пацієнтів з хронічною патологією ШКТ згідно регресійної моделі 
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Рівняння моделі:  

NTproBNP = − 741,80 + 19,45*Тривалість + 267,51*Клінічний варіант 

(ГЕРХ) – 76,75*НР-позитивність + 388,98*Тип секреції + 

438,47*Еритроцити + 10,21*Загальний білірубін – 229,50*Холестерин + 

111,95*β-ЛП  – 611,62*AAR – 1819,26*FIB-4 + 234,82*СРП  (рис. 7.3) 

Множинний коефіцієнт кореляції побудованої моделі (Multiple R = 0,9955) э 

високим, що вказує на сильний взаємозв'язок між досліджуваними факторами на 

рівні значущості моделі р = 0,00141. Коефіцієнт детермінації R2 дорівнює 0,991 

тобто 99,1 %, варіативності змінної NTproBNP, кардіоспецифічного маркера, 

пояснюється впливом таких факторів: тривалістю захворювання більше 3-х років, 

наявністю ГЕРХ, типом секреторної функції (передбачається ріст маркера у 

пацієнтів з підвищенням секреторної функції шлунку), та рівнем еритроцитів 

крові, білірубіну, показниками стану ліпідного обміну, процесом 

фіброзоутворення, рівнем СРП (табл. 7.2).  

 

Рис. 7.3 Профілі факторів щодо прогнозованих значень NT-proBNP в плазмі 

крові пацієнтів з хронічною патологією ШКТ згідно регресійної моделі 
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Результати дослідження продемонстрували, що хронічний процес в 

гастродуоденальній зоні при ГЕРХ та ХГД є HIF-асоційованим та 

супроводжується змінами кардіоспецифічних маркерів в крові хворих, тому було  

досліджено взаємозв’язок між рівнем HIF-2 у сироватці крові і рівнями NT-

proBNP та HS-cTnI. 

При оцінці залежності ймовірності підвищення NT-proBNP від рівня HIF-2 

ROC-аналіз показав: площа AUC під кривою ROС становила 0,714 ± 0,09 з 95% 

СІ: 0,538 – 0,890 (табл. 7.3). Отримана модель виявилася статистично значущою 

(р = 0,017 для AUC ≠ 0,5). Порогове значення HIF-2 в точці Cutoff становило 0,20 

ng/mL.  Зі значенням HIF-2, яке більше або дорівнює цьому значенню, 

прогнозувалося підвищення рівня NT-proBNP. За найбільшим значенням індексу 

Юдена (0,391), чутливість і специфічність методу склали 53,8 % і 85,3 % 

відповідно. 

 

Таблиця 7.3  

Статистичні характеристики ROC-кривої 

Area under the ROC curve, AUC 0,714 

Standard Error, SE 0,090 

95 % Confidence interval, CI 0,538 – 0,890 

Significance level P (AUC = 0,5) < 0,017 

Youden index 0,391 

 

При оцінці залежності ймовірності підвищення рівнів NT-proBNP в плазмі 

крові в залежності від рівня HIF-2 за допомогою ROC-аналізу була отримана 

наступна крива (рис. 7.4). 
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Рис. 7.4 ROC-крива, що характеризує залежність ймовірності підвищення  NT-

proBNP від рівня HIF-2 в плазмі крові хворих з патологією ШКТ. 

 

Нижче наведено підмножину порогових точок, що показують, як 

змінюються чутливість і специфічність моделі (табл. 7.4). 

 

Таблиця 7.4  

Координати кривої ROC-моделі та критерій значень 

 

Граничне значення 

(Cutoff, ng/mL) 

Чутливість 

% 

Специфічність 

% 

Індекс Юдена 

0,76 7,7 100 0,077 

0,72 7,7 97,1 0,048 

0,68 15,4 97,1 0,125 

0,62 23,1 97,1 0,202 

0,60 23,1 94,1 0,172 

0,45 30,8 94,1 0,249 

0,33 38,5 91,2 0,297 

0,29 38,5 88,2 0,267 
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Таблиця 7.4 (продовження) 

 

Граничне значення 

(Cutoff, ng/mL) 

Чутливість 

% 

Специфічність 

% 

Індекс Юдена 

0,25 38,5 85,3 0,238 

0,24 46,2 85,3 0,315 

0,20 53,8 85,3 0,391* 

0,16 53,8 82,4 0,362 

0,15 53,8 79,4 0,332 

0,13 53,8 70,6 0,244 

0,11 61,5 58,8 0,203 

0,08 100 38,2 0,382 

Примітка: * найвище значення критерія Юдена 

 

При оцінці залежності ймовірності підвищення HS-cTnI від рівня HIF-2 

ROC-аналіз показав: площа під кривою ROС становила 0,508 ± 0,34 з 95% СІ: 0,24 

– 0,33. Отримана модель виявилася статистично не значущою (р = 0.22 для AUC ≠ 

0,5). При оцінці залежності ймовірності підвищення рівнів HS-cTnI в плазмі крові 

в залежності від рівня HIF-2 за допомогою ROC-аналізу була отримана наступна 

крива (рис. 7.5). 
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Рис. 7.5 ROC-крива, що характеризує залежність ймовірності підвищення HS-cTnI 

від рівня HIF-2 в плазмі крові хворих з патологією ШКТ. 

 

Не зважаючи на наявність активного запального процесу ШКТ, не було 

виявлено статистично достовірного збільшення плазмового вмісту СРП у 

пацієнтів основної групи, як не було отримано достовірних моделей ROC-кривих 

залежності зміни кардіоспецифічних маркерів від підвищення рівня СРП. При 

оцінці залежності ймовірності підвищення NT-proBNP від рівня СРП ROC-аналіз 

показав: площа (AUC) під кривою ROС становила 0,627 ± 0,09 з 95% СІ: 0,453 – 

0,801. Отримана модель також виявилася статистично не значущою (р = 0,48 для 

AUC ≠ 0,5).  

При оцінці залежності ймовірності підвищення HS-cTnI від рівня СРП ROC-

аналіз показав: площа під кривою ROС становила 0,772 ± 0,062 з 95% СІ: 0,65 – 

0,89. Отримана модель виявилася статистично значущою (р = 0,001 для AUC ≠ 

0,5). Однак спостерігалася зворотна закономірність внаслідок негативного 

кореляційного взаємозв’язку між СРП та HS-cTnI, а нижчі результати тесту 

відповідали вищим значенням  HS-cTnI. Найбільшим значенням індексу Юдена 
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(0,438), чутливість і специфічність методу склали 93,8 % і 50,0 % відповідно. В 

результаті ROC-аналізу були отримані наступні криві (рис. 7.6). 

 

 

Рис. 7.6 ROC-крива, що характеризує залежність ймовірності підвищення 

NT-proBNP та HS-cTnI від рівня СРП в плазмі крові хворих з патологією ШКТ. 

 

Оскільки одним з порушень функціонального стану ССС при захворюваннях 

ШКТ виявилися аритмії, та відмічалася достовірна різниця у плазмовому рівні NT-

proBNP серед пацієнтів з позитивним та негативним тестом ХМ ЕКГ, було 

проаналізовано критичні значення NT-proBNP.  

При оцінці залежності ймовірності виявлення аритмії від рівня NT-proBNP 

використовували ROC-аналіз. Площа під кривою ROС становила 0,779 ± 0,027 з 

95% СІ: 0,726 – 0,833 (табл. 7.5). Отримана модель виявилася статистично 

значущою (р = 0,0001 для AUC ≠ 0,5). 

Порогове значення NT-proBNP в точці Cutoff становило 43,2 pg/ml. Зі 

значенням NT-proBNP, яке більше або дорівнює цьому значенню, прогнозувалося 

ймовірність наявності аритмії. Відповідно до найвищого значення індексу Юдена 

(0,576), чутливість і специфічність методу склали 66,7 % і 90,9 % відповідно. 
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Таблиця 7.5 

Статистичні характеристики ROC-кривої 

Area under the ROC curve, AUC 0,779 

Standard Error, SE 0,027 

95 % Confidence interval, CI 0,726 – 0,833 

Significance level P (AUC = 0,5) < 0,0001 

Youden index 0,793 

 

При оцінці залежності ймовірності діагностування аритмії від рівня NT-

proBNP за допомогою ROC-аналізу була отримана наступна крива (рис. 7.7). 

 

Рис. 7.7 ROC-крива, що характеризує ймовірності наявності аритмій від рівня NT-

proBNP в плазмі крові хворих з патологією ШКТ. 

 

Нижче наведено підмножину порогових точок, що показують, як 

змінюються чутливість і специфічність моделі (табл. 7.6). 
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Таблиця 7.6  

 

Координати кривої ROC-моделі та критерій значень 

 

Граничне значення 

(Cutoff, pg/ml) 

Чутливість 

% 

Специфічність 

% 

Індекс Юдена 

0,1 100,0 0.00 0,000 

1,1 100,0 18,2 0,182 

10,7 95,2 36,4 0,316 

12,4 95,2 45,5 0,407 

12,8 90,5 45,5 0,360 

26,3 85,7 54,5 0,402 

35,7 71,4 63,6 0,350 

42,5 66,7 81,8 0,485 

43,2 66,7 90,9 0,576*  

43,6 61,9 90,9 0,528 

50,0 52,4 90,9 0,433 

284,3 09,5 90,9 0,004 

572,6 09,5 100,0 0,095 

716,0 04,8 100,0 0,048 

Примітка: * найвище значення критерія Юдена 

 

Оскільки результи кореляційного аналізу показали, що при наявності 

деструктивного варіанту ураження слизової гастродуоденального тракту мав місце 

позитивний зв’язок між рівнем транскрипційного фактора та  кардіоспецифічного 

маркера NT-proBNP, нами було провено ROC-аналіз в окремій групі пацієнтів з 

даним типом ураження. При оцінці залежності ймовірності підвищення NT-

proBNP в групі пацієнтів із деструктивними змінами слизової оболонки ШКТ від 

рівня HIF-2 в плазмі крові ROC-аналіз показав: площа (AUC) під кривою ROС 

становила 0,85 ± 0,18 з 95% СІ: 0,50 – 1,0 (табл. 7.7). Отримана модель виявилася 

статистично значущою (р = 0,048 для AUC ≠ 0,5). 
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Порогове значення HIF-2 в точці Cutoff становило 0,08 ng/mL.  Зі значенням 

HIF-2, яке більше або дорівнює цьому значенню, прогнозувалося підвищення 

рівня NT-proBNP у пацієнтів з деструктивним ураженням слизової оболонки. За 

найбільшим значенням індексу Юдена (0,60), чутливість і специфічність методу 

склали 100,0 % і 60,0 % відповідно. 

Таблиця 7.7  

Статистичні характеристики ROC-кривої 

Area under the ROC curve, AUC 0,85 

Standard Error, SE 0,18 

95 % Confidence interval, CI 0,5 – 1,0 

Significance level P (AUC = 0,5) < 0,048 

Youden index 0,60 

 

При оцінці залежності ймовірності підвищення рівнів NT-proBNP в плазмі 

крові пацієнтів з деструктивними змінами слизової оболонки ШКТ в залежності 

від рівня HIF-2 за допомогою ROC-аналізу була отримана наступна крива (рис. 

7.8). 

 

Рис. 7.8 ROC-крива, що характеризує залежність ймовірності підвищення  NT-

proBNP від рівня HIF-2 в плазмі крові хворих з деструктивними змінами ШКТ. 
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Нижче наведено підмножину порогових точок, що показують, як 

змінюються чутливість і специфічність моделі (табл. 7.8). 

Таблиця 7.8  

Координати кривої ROC-моделі та критерій значень 

 

Граничне значення 

(Cutoff, pg/ml) 

Чутливість 

% 

Специфічність 

% 

Індекс Юдена 

0,76 16,7 100 0,167 

0,45 33,3 100 0,33 

0,33 50,0 100 0,500 

0,11 66,7 80 0,467 

0,10 66,7 70 0,367 

0,09 66,7 60 0,267 

0,08 100 60 0,600* 

0,06 100 40 0,400 

Примітка: * найвище значення критерія Юдена 

 

При оцінці залежності ймовірності підвищення NT-proBNP від рівня СРП в 

групі пацієнтів із ерозивно-виразковими змінами слизової оболонки ШКТ ROC-

аналіз показав: площа (AUC) під кривою ROС становила 0,78 ± 0.32 з 95% СІ: 0,15 

– 1,0, однак отримана модель виявилася статистично не значущою (р = 0,38 для 

AUC ≠ 0,5).  

Базуючись на відомих фактах, що при наявності довготривалого запального 

процесу зростає ризик фіброзоутворення, та ініціюється експресія CTGF, який 

одночасно є біомаркером карідофіброзу, визначило наступним етапом проведення 

аналізу ROC-кривих залежності кардіоспецифічних маркерів від значень  

показників індексів та маркеру фіброзу. 

При оцінці взаємозв’язку між плазмовим рівнем HS-cTnI від значення 

індекса AAR аналіз ROC-кривої продемонстрував: площа AUC під кривою ROС 

становила 0,77 ± 0,056 з 95% СІ: 0,66 – 0,88. Отримана модель виявилася 

статистично значущою (р = 0,0001 для AUC ≠ 0,5). Порогове значення AAR в 
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точці Cutoff становило 1,83. Зі значенням AAR, яке більше або дорівнює цьому 

значенню, прогнозувалося підвищення рівня HS-cTnI. За найбільшим значенням 

індексу Юдена (0,513), чутливість і специфічність методу склали 67 % і 85 % 

відповідно (табл. 7.9).  

Таблиця 7.9 

Статистичні характеристики ROC-кривої 

Area under the ROC curve, AUC 0,77 

Standard Error, SE 0,056 

95 % Confidence interval, CI 0,66 – 0,88 

Significance level P (AUC = 0,5) < 0,0001 

Youden index 0,513 

 

При оцінці залежності ймовірності підвищення рівнів HS-cTnI в плазмі крові 

в залежності від рівня AAR за допомогою ROC-аналізу була отримана наступна 

крива (рис. 7.9). 

 

Рис. 7.9 ROC-крива, що характеризує залежність ймовірності підвищення 

HS-cTnI від показника AAR в плазмі крові хворих з патологією ШКТ. 
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Нижче наведено підмножину порогових точок, що показують, як 

змінюються чутливість і специфічність моделі (табл. 7.10). 

 

Таблиця 7.10  

Координати кривої ROC-моделі та критерій значень 

 

Граничне значення 

(Cutoff) 

Чутливість 

% 

Специфічність 

% 

Критерій Юдена 

≤ 0,72 100 0 0 

1,40 83,3 61,5 0,448 

1,83 66,7 84,6 0,513* 

2,30 50,0 92,3 0,423 

3,10 16,7 100 0,167 

Примітка: * найвище значення критерія Юдена 

 

При аналізі залежності ймовірності підвищення HS-cTn від значення FIB-4 в 

групі пацієнтів із гастроінтестинальною патологією ROC-аналіз показав: площа 

(AUC) під кривою ROС становила 0,558 ± 0,094 з 95% ДІ: 0,374 – 0,742, та 

отримана модель виявилася статистично не значущою (р = 0,54). 

Ймовірна залежність між рівнем NT-proBNP, індексами AAR, FIB-4 та 

фактором CTGF виявлено не було, що демонструють отримані ROC-криві (рис. 

7.10). 
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Рис. 7.10 ROC-криві, що характеризує залежність ймовірності підвищення 

NT-proBNP від показників AAR, FIB-4 та CTGF в плазмі крові хворих з 

патологією ШКТ. 

   

Резюме до розділу 7. 

Проведений математичний аналіз виявив взаємозалежність показників 

низькоінтенсивного запалення, переважно HIF-асоційованого, індексів AAR, FIB-

4, фактору роста сполучної тканини з кардіоспецифічними маркерами. Отримано 

множинні кореляційні взаємозв'язки між фактором HIF-2α та HS-cTnI, NT-proBNP 

з урахуванням демографічних та клінічних особливостей, що говорить про 

значущість цих параметрів у формуванні гастрокардіального синдрома. 

Дослідження виявило тісний позитивний кореляційний зв'язок між активацією 

HIF-2 і зміною рівня HS-cTnI в крові в окремих підгрупах хворих, що може 

свідчити про можливий ризик залучення міокарда в подальшому в умовах HIF-2α 

– асоційованого запалення у хворих на тлі захворювань верхніх відділів ШКТ, а 

саме:  у пацієнтів з тривалістю захворювання понад 3 роки, з обтяженим сімейним 

анамнезом щодо захворювань ШКТ, при наявності деструктивних змін слизової 

оболонки у осіб чоловічої статі, у хворих на ГЕРХ. 
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Це припущення підтверджується позитивною кореляцією вмісту NT-proBNP 

з рівнем HIF-2α у пацієнтів обох статей, зокрема у хворих на ГЕРХ, що свідчить 

про взаємозв’язок між гіпоксичними процесами та порушенням функціонального 

стану серця, особливо у підлітків з тривалою хронічною патологією (більше 3 

років) та з деструктивними змінами слизової. Отже факторами потенційного 

ризику розвитку кардіологічних ускладнень є: обтяжений сімейний анамнез 

захворювань ШКТ, тривалість захворювання більше 3 років, ГЕРХ, деструктивні 

ураження слизової оболонки ШКТ, підвищена кислоутворююча функція шлунку.  

Виділено основні чинники, які зумовлюють зміни вище зазначених 

показників. Багатовимірна регресія показала, що варіабельність рівнів HIF-2α, HS-

cTnI та NT-proBNP, а також CTGF, як маркера фіброзоутворення, зумовлена 

сукупністю клінічних, біохімічних та імунохімічних ознак. Високі коефіцієнти 

детермінації (R² = 94–99 %) підтверджують сильний вплив тривалості 

захворювання, клінічного варіанту (зокрема ГЕРХ), типу ураження слизової та 

порушень ліпідного обміну на рівні кардіоспецифічних маркерів. 

Виявлено статистично значущий прямий зв'язок між рівнями HIF-2 та 

NT-proBNP. При пороговому значенні HIF-2 ≥ 0,20 нг/мл ймовірність підвищення 

NT-proBNP зростає (AUC = 0,714, p = 0,017). У групі хворих з деструктивними 

змінами слизової оболонки оптимальний поріг для HIF-2 становив 0,08 нг/мл 

(AUC = 0,85, p = 0,048), що було пов'язано з ризиком підвищення NT proBNP (при 

100 % чутливості та 60 % специфічності). 

Пороговий рівень NT-proBNP ≥ 43,2 пг/мл є значущим прогностичним 

маркером ризику розвитку аритмій у пацієнтів із захворюваннями шлунково-

кишкового тракту (AUC = 0,779, р < 0,0001). При цьому чутливість становить 

66,7 %, а специфічність - 90,9 %. Різниця в рівнях NT-proBNP між групами з 

позитивним і негативним тестом ХМ ЕКГ та з урахуванням скарг з боку серця 

підтверджує клінічну значимість цього маркера для оцінки функціонального стану 

серця при захворюваннях шлунково-кишкового тракту.  
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На відміну від попередніх досліджень [244], проведений аналіз не виявив 

статистично значущого підвищення СРП, як і достовірного впливу СРП на рівень 

кардіоспецифічних маркерів. 

Таким чином, формування гастрокардіальної коморбідності у підлітків з 

патологією верхніх відділів ШКТ відбувається на тлі активації HIF-2α (зв’язок з 

NT-proBNP, р < 0,05) та підвищення ризику фіброзоутворення (зв’язок HS-cTnI та 

індексу AAR, р < 0,05). 

 

 

 

Матеріали розділу представлено у наступних публікаціях [265, 267] 
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ВИСНОВКИ 

 

У роботі надано нове вирішення актуальної задачі сучасної медицини, а 

саме: удосконалення діагностики порушень серцево-судинної системи у підлітків 

з хронічною запальною патологією верхніх відділів шлунково-кишкового тракту 

шляхом визначення інформативних прогностичних предикторів їх розвитку на 

підставі вивчення регуляторно-адаптивних можливостей серцево-судинної 

системи, показників системного запалення та фіброзоутворення, вмісту 

кардіоспецифічних маркерів. 

1. На сучасному етапі у підлітків 10-18 років серед клінічних варіантів 

патології верхніх відділів ШКТ переважають хронічні гастродуоденіти (69,23 %), 

частіше серед дівчат, рефлюкс-езофагіт та ДГР (25,00 %) – частіше у хлопчиків. 

Недеструктивні ураження були домінуючим ендоскопічним варіантом, а ерозивно-

виразкові зміни слизової ШКТ частіше маніфестували з ГЕРХ (50,00%) та на тлі  

гіперацидності (73,81 % vs. 45,16 %; р = 0,002).  

2. Клінічні прояви з боку ССС виявилися у 28,85% обстежених, за 

даними інструментальних досліджень – зміни мають 71,15 % хворих. Серед них у 

14,08 % підлітків визначаються загрозливі щодо прогресування в дорослому віці 

недоброякісні порушення ритму (прискорені ектопічні ритми, пробіжки 

шлуночкової тахікардії, синоатріальні та атріовентрикулярні блокади 2 ст., 

комбіновані синдроми/феномени, паузи ритму). Частота порушень з боку серця 

зростає в групі хворих у підлітків старше 15 років, переважно на тлі катарального 

запалення гастродуоденальної зони та ГЕРХ. 

3. Розвиток хронічної патології ШКТ супроводжується дисфункцією 

вегетативної регуляції серцевого ритму з переважанням вихідної симпатикотонії, 

анормальними реакціями гемодинаміки (65,38 %) та змінами в спектральних 

показниках ВСР, зміщенням балансу регуляції у бік центральних механізмів, 

інверсією ортостатичної реакції (38,46 %) і недостатністю активації 
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симпатоадреналової системи, перенапруженням або виснаженням регуляторних 

систем (59,62 %). Автономна дисрегуляція супроводжує розвиток серцево-

судинних порушень при патології верхніх відділів ШКТ, але не є фактором 

залучення міокарду у патологічний процес.  

4. Встановлено зростання вмісту транскрипційного фактору HIF-2 у 

хворих з патологією верхніх відділів ШКТ,  вищі рівні HIF-2 спостерігаються у 

пацієнтів чоловічої статі, хворих на ГЕРХ (ерозивна форма). У пацієнтів з 

деструктивними ураженнями концентрації HIF-2 корелюють зі збільшенням 

розмірів ЛШ (r =+0,73; p = 0,06), товщини міокарду ЛШ (r = +0,91; p = 0,0017) та 

МШП (r = +0,83; p = 0,010). Несприятливими чинниками активації HIF-2-

асоційованого запалення у хворих з патологією верхніх відділів ШКТ є: тривалість 

процесу, ендоскопічний його варіант (наявність деструкції), підвищення вмісту β-

ЛП, СРП крові та СTGF (R2 = 94.4 %, р < 0,001). 

5. Рівні HS-cTnI виявилися достовірно вищими у хворих підлітків 

порівняно з групою контролю, переважно при ХГД та ГЕРХ. Середні концентрації 

NT-proBNP у плазмі були співставні з контрольною групою, однак виявилися 

більшими при наявності змін ХМ ЕКГ, переважно на тлі ерозивно-виразкових 

уражень слизової оболонки та підвищеної кислотоутворюючої функції шлунку. 

Концентрації СРП та СTGF в крові пацієнтів залишались на рівні показників 

групи контролю.  

6. Інформативними прогностичними предикторами збільшення вмісту 

HS-cTnI стали: жіноча стать, тривалість захворювання, наявність анемії, рівні 

СРП, холестерину, амілази крові, величини індексів AAR та FIB-4 (R2 = 88,6 %, 

р < 0,01). Несприятливими чинниками щодо зростання рівня NT-proBNP 

виявилися: тривалий процес, ГЕРХ та підвищена кислотоутворююча функція 

шлунку, підвищення вмісту β-ЛП, білірубіну (R2 = 99,1 %; р < 0,01).  

7. Формування гастрокардіальної коморбідності у підлітків з патологією 

верхніх відділів ШКТ асоційовано з активацією індукованого гіпоксією фактора 
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HIF-2α, що підтверджується зв’язком його з кардіоспецифічним маркером NT-

proBNP, р < 0,05) а також можливим розвитком фіброзоутворення, про що 

свідчить позитивний зв’язок індексу AAR з кардіоспецифічним маркером HS-cTnI 

(р < 0,05). 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. З метою раннього виявлення формування коморбідності з боку серця 

підліткам на тлі хронічного запалення верхніх відділів ШКТ, які мають 

фактори ризику: вік 15 років і старше, жіноча стать, обтяжений сімейний 

анамнез щодо захворювань гастродуоденальної зони, скарги з боку ССС, 

тривалість захворювання більше 3 років, ГЕРХ, ерозивно-виразкові 

ураження слизової оболонки ШКТ, підвищена кислоутворююча функція 

шлунку, рекомендовано визначення показників ліпідного спектру, загального 

біллірубіну, розрахункового індекса AAR, СРП та проведення Ехо-КГ. 

2. Для визначення ризику розвитку аритмій у пацієнтів із захворюваннями 

шлунково-кишкового тракту рекомендовано оцінити вміст NT-proBNP. З 

метою пронозування рівня NT-proBNP рекомендовано проводити розрахунок 

з використанням математичної моделі за розробленою методикою:  

NTproBNP = − 741,80 + 19,45*Тривалість + 267,51*Клінічний варіант – 

76,75*НР-інфікованість + 388,98*Тип секреції + 438,47*Еритроцити + 

10,21*Загальний білірубін – 229,50*Холестерин + 111,95*β-ЛП – 

611,62*AAR – 1819,26*FIB-4 + 234,82*СРП , де  

тривалість захворювання ШКТ: роки; 

клінічний варіант: ГЕРХ = 1, ХГД = 0; 

НР-інфікованість: позитивність-1, негативність-0; 

тип секреції: підвищена – 1, нормальна – 0; 

еритроцити, 1012/л; 

згальний білірубін, мкмоль/л; 

холестерин, ммоль/л; 

β-ЛП, г/л; 

AAR, FIB-4: у.о.; 

СРП: мг/л. 
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При отриманні порогового рівня NT-proBNP ≥ 42,5 пг/мл доцільно провести 

холтерівське моніторування ЕКГ.  

3. У підлітків з хронічними запальними процесами верхніх відділів ШКТ за 

умов наявності факторів ризику: тривалість захворювання більше 3-х років, 

ГЕРХ, анемія, гіперхолестеринемія, значення індексу AAR ≥ 1,83 у.о., з 

метою виявлення ризику залучення міокарда та формування коморбідності з 

боку серця, рекомендовано визначення плазмового рівня HS-cTnI. 
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