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ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА МОРФОМЕТРИЧНИХ ПОКАЗНИКІВ СЕРЦЯ ПРИ ЗАСТОСУВАННІ 
КРІОЕКСТРАКТУ ПЛАЦЕНТИ ТА КРІОЕКСТРАКТУ СЕЛЕЗІНКИ НА МОДЕЛІ АУТОІМУННОГО 

МІОКАРДИТУ ЗА ДАНИМИ УЛЬТРАЗВУКОВОГО ДОСЛІДЖЕННЯ

Аутоімунні захворювання (АІЗ) вражають приблизно 10% населення світу. Оскільки АІЗ є системними розладами, 
із них, ураження серця є поширеним явищем. Неодмінну роль у розвитку міокардиту відіграють складні та аномальні 
аутоімунні механізми. Незважаючи на високу смертність та інвалідізацію, в даний час для лікування міокардиту до-
ступне лише симптоматичне лікування. Нашу увагу привернуло вивчення ефективності застосування біотехнологіч-
них препаратів, які не містять клітин, що піддаються дії низьких температур при їх отриманні (кріоекстракти) або 
при тривалому зберігання. 

Мета роботи – охарактеризувати морфологічний стан серця при застосуванні кріоекстракту плаценти та кріо-
екстракту селезінки на моделі аутоімунного міокардиту (АІМ) за даними ультразвукового дослідження.

Матеріали та методи дослідження. Дослідження ефективності кріоекстракту плаценти (КЕП) та кріо-
екстракту селезінки (КЕС) при АІМ проведені на 35 шурах-самцях масою 200–220 г, рандомізованих на 5 груп. Соногра-
фічне дослідження серця проводили а допомогою ультразвукового ехотомоскопу «Сономед 500» («Полі-Спектр», Украї-
на) у В- та М-режимах з використанням лінійного датчика 7,5L38 з частотою 7,5 МГц на 28 день експерименту.

Результати та їх обговорення. В результаті проведеного дослідження встановлено, що на тлі розвитку АІМ у 
щурів відмічено статистично вірогідне збільшення (р<0,001) на 47,0% кінцево-систолічного діаметра лівого шлуночка 
(КСД) до 5,5±0,17 мм, що вказувало на виражену дилатацію серця. Товщина міжшлуночкової перегородки в діастолу 
(ТМПД) збільшилася на 30,0% порівняно з інтактними тваринами (р<0,001), що свідчить про гіпертрофію серцевого 
м’яза в результаті запалення при АІМ. Також спостерігалося зниження відносної товщини стінки лівого шлуночка на 
12,0% (р=0,04), що вказує на структурні зміни в серцевому м’язі. Об’ємні показники, такі як кінцево-діастолічний об’єм 
та кінцево-систолічний об’єм (КСО), показали тенденцію до збільшення (р>0,05), що свідчить про дилатацію лівого 
шлуночка при АІМ без лікування. 

Введення КЕП призвело до зниження товщини міжшлуночкової перегородки (ТМПД) на 18,7% порівняно з контролем 
(р=0,001), що свідчить про ефективність у відновленні структурних змін серця при АІМ. При застосуванні КЕС спосте-
рігалося зменшення КСО на 31,7% (р=0,016), що свідчить про значне покращення функції лівого шлуночка.
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Висновки. Введення КЕП знизило ТМПД на 18,7% (р=0,001) відносно групи нелікованих тварин, що свідчить про ефек-
тивність у відновленні структурних змін серця при АІМ, перевищуючи ефект кордарону (зменшення ТМПД на 9,9%, 
р=0,01). КЕС також знизив ТМПД на 12,1% (р=0,006), що підтверджує його потенціал як альтернативного препарату. 
Лікування КЕП зменшило КСО на 62,0% (р<0,001), що підкреслює його кардіопротекторний ефект. КЕС знизив КСО на 
31,7% (р=0,016), підтверджуючи терапевтичний ефект, хоча менш виражений, ніж у КЕП.

Ключові слова: аутоімунний міокардит, ультразвукорве дослідження, кінцево-діастолічний діаметр, кінцево-си-
столічний діаметр, товщина міжшлуночкової перегородки.

Fedir Hladkykh, Tetyana Liadova, Mykola Chyzh, Mariia Matvieienko, Roman Komorovsky. COMPARATIVE 
CHARACTERISTICS OF PLACENTAL AND SPLEEN CRYOEXTRACT EFFECTS ON HEART MORPHOMETRIC 
PARAMETERS IN AN AUTOIMMUNE MYOCARDITIS MODEL ASSESSED BY CARDIAC ULTRASOUND

Autoimmune diseases (AIDs) affect approximately 10% of the global population. As these conditions are often systemic, 
heart involvement is a frequent complication. In particular, myocarditis is closely linked to complex and abnormal autoimmune 
mechanisms. Despite its high mortality rate and potential for severe cardiac damage, treatment for myocarditis remains limited to 
symptomatic management. This prompted us to explore the effectiveness of biotechnological drugs, specifically cryoextracts – non-
cellular products developed using low-temperature processing and designed for long-term storage.

The aim of the study is to characterize cardiac structure, with a focus on left ventricular morphology as assessed by ultrasound, 
when using placenta cryoextract and spleen cryoextract in a model of autoimmune myocarditis (AIM).

Materials and methods. The effectiveness of CEP (cryoextract of placenta) and CES (cryoextract of spleen) in AIM was studied 
on 35 male rats weighing 200-220 g, randomized into 5 groups. Ultrasound examination of the heart was performed using the 
Sonomed 500 ultrasound echotomoscope (Poli-Spectrum, Ukraine) in B-mode and M-mode with a linear probe (7.5L38, 7.5 MHz) 
on the 28th day of the experiment. 

Results and Discussion. The study found that in rats with AIH, there was a statistically significant increase (p<0.001) in 
the left ventricular end-systolic diameter (LVD) by 47.0%, reaching 5.5±0.17 mm, indicating pronounced cardiac dilation. The 
thickness of the interventricular septum in diastole (IVST) increased by 30.0% compared to intact animals (p<0.001), indicating 
myocardial hypertrophy due to inflammation in AIH. There was also a 12.0% decrease in the relative wall thickness of the left 
ventricle (p=0.04), suggesting structural changes in the myocardium. Volumetric parameters, such as the end-diastolic volume and 
end-systolic volume (ESV), showed a tendency to increase (p>0.05), indicating left ventricular dilation in AIH without treatment.

The introduction of CEP led to a decrease in the thickness of the interventricular septum (IVS) by 18.7% compared to the 
control (p=0.001), which indicates its effectiveness in restoring structural changes of the heart in AIM. When using CES, a decrease 
in the CSO by 31.7% (p=0.016) was observed, which indicates a significant improvement in left ventricular function.

Conclusions. СEP administration reduced IVST by 18.7% (p=0.001), demonstrating its effectiveness in restoring structural 
changes in the heart in AIH, surpassing the effect of Cordarone (IVST reduction of 9.9%, p=0.01). СES also reduced IVST by 12.1% 
(p=0.006), confirming its potential as an alternative drug. СEP treatment decreased ESV by 62.0% (p<0.001), highlighting its 
cardioprotective effect. СES reduced ESV by 31.7% (p=0.016), confirming its therapeutic effect, although less pronounced than that 
of СEP.

Key words: autoimmune myocarditis, ultrasound examination, end-diastolic diameter, end-systolic diameter, interventricular 
septal thickness.

Вступ. Історично склалося так, що вірусні інфек-
ції мали складний зв’язок із різними аутоімун-
ними захворюваннями (АІЗ), такими як системний 
червоний вовчак, ревматоїдний артрит, синдром 
Шегрена, системний васкуліт, целіакія та розсіяний 
склероз та ін. [1, 2]. З’являється все більше доказів 
того, що зараження коронавірусом типу 2 гострого 
респіраторного синдрому (SARS-CoV-2) пов’язане 
з розвитком аутоімунних явищ. Кілька досліджень 
повідомляли про наявність аутоантитіл у пацієн-
тів з коронавірусною хворобою 2019 (COVID-19) 
з різною частотою: антинуклеарні антитіла (ANA) 
у 35,6%, анти-Ro/SSA у 25%, ревматоїдний фактор 
у 19%, вовчаковий антикоагулянт у 11% і антитіла 
проти інтерферону (IFN)-I у 10% [1, 3, 4, 5]. 

Порушення кровообігу, що потребує застосу-
вання вазопресорів, може співіснувати з дихаль-
ною недостатністю у 71% пацієнтів із COVID-19, які 
проходять штучну вентиляцію легень [6]. Пряме 
ураження міокарда призводить до міоперикардиту, 
дисфункції міокарда та підвищення рівня серце-
вого тропоніну у 20% пацієнтів [7], що імітує сеп-
тичну кардіоміопатію через цитокінові шторми [8, 

9]. Це слід диференціювати від гострого коронар-
ного синдрому з огляду на протромботичний стан 
[10] або тампонаду серця внаслідок перикардіаль-
ного випоту [11, 12], що потребує термінового кар-
діологічного втручання [13]. 

Аутоімунні захворювання (АІЗ) вражають 
приблизно 10% населення світу. Оскільки АІЗ 
є системними розладами, із них, ураження серця 
є поширеним явищем. Запальні процеси та окис-
лювальний стрес призводять до некроза кардіомі-
оцитів з подальшим порушенням електропровід-
ності і структурним ремоделюванням. Крім того, 
хронічне запалення є патофізіологічною основою 
зв’язку АІЗ з вегетативною дисфункцією, включа-
ючи симпатичну гіперактивацію та зниження пара-
симпатичної функції [14]. 

Запальна кардіоміопатія, що характеризується 
інфільтрацією запальних клітин у міокард і висо-
ким ризиком погіршення серцевої функції, має 
гетерогенну етіологію. Запальна кардіоміопатія 
переважно опосередковується вірусною інфек-
цією, але також може бути спричинена бактеріаль-
ними, протозойними або грибковими інфекціями, 
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а також широким спектром токсичних речовин 
і ліків та системними імуноопосередкованими 
захворюваннями. Незважаючи на численні дослі-
дження, запальна кардіоміопатія, ускладнена дис-
функцією лівого шлуночка, серцевою недостатні-
стю або аритмією, асоціюється з несприятливим 
прогнозом. Наразі незрозуміла причина, чому деякі 
пацієнти одужують без залишкового ураження міо-
карда, тоді як у інших розвивається дилатаційна 
кардіоміопатія [15].

Неодмінну роль у розвитку міокардиту відігра-
ють складні та аномальні аутоімунні механізми. 
Незважаючи на високу смертність і та інвалідіза-
цію, в даний час для лікування міокардиту доступне 
лише симптоматичне лікування [16].

Нашу увагу привернуло вивчення ефективності 
застосування біотехнологічних препаратів, які не 
містять клітин, що піддаються дії низьких темпе-
ратур при їх отриманні (кріоекстракти) або при 
тривалому зберігання. Об’єктом дослідження було 
обрано безклітинні кріоконсервовані біологічні 
засоби [17] вітчизняного виробництва – кріоекстр-
акт плаценти (КЕП), кріоекстракт селезінки (КЕС). 
У попередніх дослідженнях показана ефективність 
застосування безклітинних препаратів при низці 
АІЗ – аутоімунному енцефаломієліті [18], аутоі-
мунному міокардиті [19], аутоімунному артриті 
[20], аутоімунному гепатиті [21] та мембранозній 
нефропатії [22].

Мета дослідження – охарактеризувати мор-
фологічний стан серця при застосуванні кріо-
екстракту плаценти (КЕП) та кріоекстракту селе-
зінки (КЕС) на моделі аутоімунного міокардиту 
(АІМ) за даними ультразвукового дослідження.

Матеріали та методи дослідження. Експери-
ментальні дослідження проведені у відповідності до 
Європейської конвенції про захист хребетних тва-
рин, що використовуються для дослідних та інших 
наукових цілей» (м. Страсбург, 1986 р.), Директиви 
2010/63/EU Європейського Парламенту і Ради 
Європейського Союзу «Про захист тварин, що вико-
ристовуються з науковою метою» (м. Брюссель, 
2010 р.), наказу Міністерства освіти і науки, молоді 
та спорту України «Про затвердження Порядку 
проведення науковими установами дослідів, екс-
периментів на тваринах» № 249 від 01.03.2012 р., 
наказу Міністерства охорони здоров’я України «Про 
затвердження Порядку проведення доклінічного 
вивчення лікарських засобів та експертизи мате-
ріалів доклінічного вивчення лікарських засобів» 
№ 944 від 14.12.2009 р., Загальних етичних прин-
ципів експериментів на тваринах, ухвалених Пер-
шим національним конгресом України з біоетики 
(м. Київ, 2001 р.).

Комплексну програму досліджень розглянуто 
та погоджено Комісією з питань етики та біоетики 

медичного факультету Харківського національ-
ного університету імені В.Н. Каразіна МОН України 
(витяг з протоколу № 4/3 від 11 грудня 2024 р.).

АІМ моделювали за методикою Павленко Г.П. 
[23] шляхом внутрішньоочеревинного (в/о) вве-
дення щурам кардіотропної антигенної суміші, яка 
складалась з повного ад’юванта Фрейнда (ПАФ) [24, 
25] (Thermo Fisher Scientific, США) та розчину анти-
гену, отриманого з гомогенату алогенного серця 
у співвідношенні 1:4. Серця гомогенізували у 0,9 % 
розчині NaCl з розрахунку 1 мл/100 мг, центрифу-
гували впродовж 5 хв при 1000 об./хв., відбирали 
супернатант та змішували з ПАФ. Отриману карді-
отропну антигенну суміш вводили щурам 4 рази по 
1,0 мл/кг маси тіла на 1, 5, 9 та 13 дні експерименту 
[23, 24, 26]. КЕП та КЕС вводили в/м на 14, 17, 20, 
23 та 26 дні експерименту. В якості референс-пре-
парату обрано інгібітор реполяризації міокарда з α 
та β-блокуючою дією кордарон в дозі 10 мг/кг [27, 
28], який вводили внутрішньовенно (в/в) на ізо-
тонічному (5,0%) розчині глюкози за аналогічною 
схемою. 

Дослідження ефективності КЕП та КЕС при АІМ 
проведені на 35 шурах-самцях масою 200–220 г, 
рандомізованих на 5 груп:

І (негативний контроль) – інтактні щури (n=7), 
яким на 14, 17, 20, 13 та 26 дні експерименту в/м 
вводили 0,9 % розчин NaCl в дозі 1,0 мл/кг маси 
тіла щура;

ІІ – щури зі змодельованим АІМ (n=7) без ліку-
вання (контрольна група), яким на 14, 17, 20, 13 та 
26 дні експерименту в/м вводили 0,9 % розчин NaCl 
в дозі 1,0 мл/кг;

ІІІ – щури зі змодельованим АІМ (n=7), яким на 
14, 17, 20, 13 та 26 дні експерименту в/в вводили 
референс-препарат кордарон в дозі 10 мг/кг [27];

ІV – щури зі змодельованим АІМ (n=7), яким на 
14, 17, 20, 13 та 26 дні експерименту в/м вводили 
КЕП у дозі 2,5 мл/кг [29];

V – щури зі змодельованим АІМ (n=7), яким на 
14, 17, 20, 13 та 26 дні експерименту в/м вводили 
КЕС у дозі 5,0 мл/кг [30];

Сонографічне дослідження серця проводили 
а допомогою ультразвукового ехотомоскопу «Соно-
мед 500» («Полі-Спектр», Україна) у В- та М-режи-
мах з використанням лінійного датчика 7,5L38 
з частотою 7,5 МГц на 28 день експерименту, також 
визначали частоту серцевих скорочень (ЧСС) за 
хвилину. Під час дослідження тварини перебували 
під інгаляційним наркозом.

Ультразвукове сканування проводили в пло-
щині, перпендикулярній поверхні грудної клітки 
з парастернального доступу по довгій осі серця. 
При дослідженні в М-модальному режимі вимірю-
вали структури порожнин серця – діаметри та дис-
танції [31, 32, 33]: 
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 – кінцево-діастолічний діаметр (КДД) лівого 
шлуночка (ЛШ), мм;

 – кінцево-систолічний діаметр ЛШ (КСД, мм);
 – товщину міжшлуночкової перегородки в діа-

столу (ТМПД, мм);
 – товщину міжшлуночкової перегородки в си-

столу (ТМПС, мм);
 – товщину задньої стінки ЛШ в діастолу 

(ТЗСД, мм);
 – товщину задньої стінки ЛШ в систолу 

(ТЗСС, мм).
Після вимірювання зазначених параметрів ана-

томічних структур у автоматичному режимі прове-
дено розрахунок морфометричних та функціональ-
них характеристик серця (табл. 1).

Статистичну обробку одержаних результатів 
проведено з використанням прикладної програми 
для роботи з електронними таблицями «Microsoft 
Office Excel 2010. Оцінку характеру розподілу вели-
чин в кожній групі вибіркової сукупності прово-
дили з використанням W-критерію Шапіро-Вілка 
(Shapiro-Wilk test, n < 50). Однорідність дисперсій 
визначали за критерієм Левена (Levene's test). Для 
оцінки значущості виявлених відмінностей дослі-
джуваних показників за різних умов експерименту 
проводили статистичний аналіз з використанням 
параметричних або непараметричних критеріїв.

При нормальному розподілі незалежних вели-
чин відмінності між групами визначали попарно за 
t-критерієм Ст’юдента. При ненормальному розпо-
ділі принаймні однієї з груп незалежних величин 
відмінності між ними визначали попарно за непа-
раметричним ранговим U-критерієм Манна-Уітні 
(Mann-Whitney). Отримані значення порівнювали 
з критичними при рівні вірогідності вище 95,0 % 
(p < 0,05), вище 99,0 % (p < 0,01), вище 99,5 % 
(p < 0,005) та вище 99,9 % (p < 0,001) та робили 
висновок про ймовірність похибки.

Цифрові дані у разі нормального розподілу 
величин наведені у вигляді “M±m” (M±SE), де 
M – середнє арифметичне значення, m (SE) – стан-
дартна похибка середнього арифметичного або  
М (95 % ДІ: 5 % – 95 %), де 95 % ДІ: – 95 % довір-
чий інтервал (Confidence interval – СІ). При ненор-
мальному розподілі отриманих величин дані пред-
ставлено у вигляді Ме [LQ; UQ], де Ме – медіана, 

Таблиця 1
Формули для розрахунку морфометричних показників ЛШ

Показник Формула розрахунку Одиниці виміру
Кінцево-діастолічний об’єм (КДО) (7 × (0,1 × КДД)3) / (2,4 + (0,1 × КДД)) мл
Кінцево-систолічний об’єм (КСО) (7 × (0,1 × КСД)3) / (2,4 + (0,1 × КСД)) мл

Відносна товщина стінки ЛШ (ВТС) ВТС = ТЗСД × 2) / КДД ум. од.
Маса міокарда ЛШ (ММ), формула 

Devereux R.B. [34]
0,832 × 

((ТМПД + КДД+ ТЗСД)3 – КДД3) +0,6 г

[LQ; UQ] – верхня межа нижнього квартиля (lower 
quartile – LQ) та нижня межа верхнього квартиля 
(upper quartile – UQ) [35].

Результати дослідження та їх обговорення. 
Дослідження впливу кріоекстрактів плаценти та 
селезінки, а також кордарону на діаметри лівого 
шлуночка (ЛШ) серця щурів з АІМ на 28 день екс-
перименту показало, що кінцево-діастолічний 
діаметр (КДД) ЛШ у тварин з АІМ без лікування 
збільшився до 6,6±0,23 мм, але різниця була не ста-
тистично вірогідною (р=0,2) відносно показників 
інтатних щурів (табл. 2). На тлі застосування КЕП 
та КЕС не відмічено значущого зростання КДД ЛШ, 
але в усіх випадках зміни не досягли статистичної 
значущості порівняно з контрольною групою.

Що стосується кінцево-систолічного діаметра 
(КСД) ЛШ, то у нелікованих щурів з АІМ спостеріга-
лося значне збільшення показника до 5,5±0,17 мм 
(р<0,001), що вказує на виражену дилатацію ЛШ. 
У групах, де проводилося лікування (АІМ+корда-
рон, АІМ+кріоекстракти), спостерігалося значне 
зниження цього показника (див. табл. 2). Отримані 
результати свідчать, що кордарон та досліджувані 
кріоекстракти мають значний вплив на розміри 
ЛШ серця щурів з АІМ, зокрема знижуючи КСД ЛШ 
(див. табл. 2). Однак КДД не змінився значно після 
застосування цих засобів, що вказує на те, що їх 
вплив більше виражений на систолічну функцію 
серця.

У щурів з АІМ без лікування за результатами уль-
трасонографічного дослідження показано, що тов-
щина міжшлуночкової перегородки збільшилась 
на 30,0% відносно показників інтактних тварин та 
становила 0,91 [0,87; 0,96] мм (табл. 3), що вказує 
на те, що запалення і пошкодження серцевого м’яза 
викликають гіпертрофію міжшлуночкової перего-
родки. Це збільшення було статистично значущим 
(р<0,001), і можна припустити, що це є свідченням 
виражених патологічних змін у серці, пов’язаних 
з АІМ.

У групі щурів, які отримували кордарон, ТМПД 
становила 0,82 [0,74; 0,86] мм. Порівняно з кон-
трольною групою, це зменшення було статистично 
значущим (р=0,01, зміна на 9,9%), що свідчить про 
деяку ефективність кордарону у зменшенні гіпер-
трофії серцевого м’яза при АІМ (див. табл. 3). 
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Таблиця 2
Вплив кріоекстрактів плаценти та селезінки, кордарону на діаметри лівого шлуночка серця щурів 

з аутоімунним міокардитом на 28 день експерименту, мм (M ± m (95 % ДІ), N=35)

Досліджуваний показник, 
одиниці вимірювання

Умови експерименту
І (1) група ІІ (2) група ІІІ (3) група ІV (4) група V (5) група

Інтактні щури
Контроль

(АІМ без 
лікування)

АІМ
+ кордарон

АІМ
+ кріоекстракт 

плаценти

АІМ
+ кріоекстракт 

селезінки
n 7 7 7 7 7

Кінцево-діастолічний 
діаметр (КДД) лівого 
шлуночка (ЛШ), мм

6,2±0,14
(95 % ДІ:
6,0–6,5)

6,6±0,23
(95 % ДІ:
6,2–7,1)

р1=0,2 [6,4%]

6,8±0,14
(95 % ДІ:
6,6–7,1)

р2=0,5 [3,0%]

6,9±0,13
(95 % ДІ:
6,5–7,3)

р2=0,4 [4,2%]
р3=0,7 [1,1%]

6,5±0,13
(95 % ДІ:
6,3–6,8)

р2=0,8 [1,2%]
р3=0,2 [3,9%]

Кінцево-систолічний 
діаметр ЛШ 

(КСД, мм)

3,7±0,15
(95 % ДІ:
3,4–4,0)

5,5±0,17
(95 % ДІ:
5,1–5,8)
р1<0,001 
[47,0%]

4,4±0,09
(95 % ДІ:
4,3–4,6)
р2<0,001 
[18,9%]

4,0±0,09
(95 % ДІ:
3,8–4,1)
р2<0,001 
[27,6%]
р3=0,003 
[10,7%]

4,9±0,14
(95 % ДІ:
4,6–5,1)
р2<0,001 
[22,7%]
р3<0,001 
[30,3%]

Примітки.
р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; 
[%] – значення розбіжностей показників у відсотках;
Індексами 1, 2, 3 вказано номер групи, з показниками якої проведено зрівняння.

Таблиця 3
Вплив кріоекстрактів плаценти та селезінки, кордарону на розміри стінок лівого шлуночка серця 

щурів з аутоімунним міокардитом на 28 день експерименту, мм (M ± m (95 % ДІ)  
або Ме [LQ; UQ], N=35)

Досліджуваний показник, 
одиниці вимірювання

Умови експерименту
І (1) група ІІ (2) група ІІІ (3) група ІV (4) група V (5) група

Інтактні щури
Контроль

(АІМ без 
лікування)

АІМ
+ кордарон

АІМ
+ кріоекстракт 

плаценти

АІМ
+ кріоекстракт 

селезінки
n 7 7 7 7 7

Товщина міжшлуночкової 
перегородки в діастолу 

(ТМПД), мм

0,70 [0,67; 0,75] 0,91 [0,87; 0,96]
р2<0,001 
[30,0%]

0,82 [0,74; 0,86]
р2=0,01 [9,9%]

0,74 [0,72; 0,76]
р2=0,001 
[18,7%]

р3=0,09 [9,8%]

0,80 [0,77; 0,85]
р2=0,006 
[12,1%]

р3=0,45 [2,4%]

Товщина міжшлуночкової 
перегородки в систолу 

(ТМПС), мм

1,2±0,03
(95 % ДІ:
1,2–1,3)

1,3±0,07
(95 % ДІ:
1,2–1,5)

р1=0,3 [7,4%]

1,1±0,02
(95 % ДІ:
1,1–1,2)

р2=0,03 [13,6%]

1,3±0,02
(95 % ДІ:
1,2–1,3)

р2=0,5 [3,6%]
р3<0,001 
[11,5%]

1,3±0,04
(95 % ДІ:
1,2–1,4)

р2=0,7 [2,4%]
р3=0,006 [9,6%]

Товщина задньої стінки ЛШ 
в діастолу 
(ТЗСД), мм

1,0±0,02
(95 % ДІ:
1,0–1,1)

1,0±0,03
(95 % ДІ:
0,9–1,0)

р1=0,1 [6,8%]

1,0±0,02
(95 % ДІ:
0,9–1,0)

р2=0,7 [1,5%]

1,0±0,05
(95 % ДІ:
0,9–1,0)

р2=0,5 [4,1%]
р3=0,6 [2,6%]

1,0±0,03
(95 % ДІ:
0,9–1,0)

р2=0,8 [1,4%]
р3=1,0 [0,1%]

Товщина задньої стінки ЛШ 
в систолу (ТЗСС), мм

1,5±0,03
(95 % ДІ:
1,5–1,6)

1,7±0,04
(95 % ДІ:
1,7–1,8)
р1=0,001 
[13,3%]

1,8±0,03
(95 % ДІ:
1,5–1,6)
р2=0,001 
[11,8%]

1,6±0,03
(95 % ДІ:
1,6–1,7)

р2=0,001 [5,9%]
р3=0,05 [6,7%]

1,6±0,03
(95 % ДІ:
1,6–1,7)

р2=0,06 [5,9%]
р3=0,05 [6,7%]

Примітки.
р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; 
[%] – значення розбіжностей показників у відсотках;
Індексами 1, 2, 3 вказано номер групи, з показниками якої проведено зрівняння. 
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Що стосується групи щурів, які отримували 
КЕП, то ТМПД в діастолу становила 0,74 [0,72; 0,76] 
мм, що виявило статистично значуще зменшення 
порівняно з показниками щурів контрольної групи 
(р=0,001, зміна на 18,7%). Це свідчить що КЕП має 
властивості відновлення структурних змін у серці, 
викликаних АІМ. Однак порівняння з іншими гру-
пами не дало значущих відмінностей (р=0,09, змен-
шення на 9,8%), що може вказувати на те, що КЕП 
не є ефективнішим за кордарон (зменшення ТМПД 
на 9,9%, р=0,01) у відновленні цих змін.

У групі щурів, які отримували КЕС, ТМПД ста-
новила 0,80 [0,77; 0,85] мм. Це також виявило ста-
тистично значуще зменшення порівняно з кон-
трольною групою (р=0,006, зміна на 12,1%), хоча 
порівняння з щурами, яким вводили кордарон, не 
показало значущих відмінностей (р=0,45). Це може 
свідчити про те, що ефективність КЕС не сильно 
відрізняється від ефективності кордарону.

Дослідження також показало зміни товщини 
міжшлуночкової перегородки в систолу (ТМПС), 
яка є ще одним важливим показником стану сер-
цевого м’яза. У щурів, що не отримували лікування, 
ТМПС становила 1,3±0,07 мм. У групі щурів, які 
отримували кордарон, цей показник зменшився 
до 1,1±0,02 мм, що було статистично значущим 
(р=0,03, зміна на 13,6%), що свідчить про певну 
ефективність цього препарату у зменшенні гіпер-
трофії серцевого м’яза при АІМ (див. табл. 3). 
У групі, яка отримувала КЕП, цей показник був 
1,3±0,02 мм, що не дало статистично значущих 
відмінностей від контрольної групи (р=0,5, зміна 
на 3,6%), але поступався за ефективністю корда-
рону, на що вказували статистично вірогідні зміни 
(р<0,001, різниця 11,5%). У групі щурів, які отриму-
вали КЕС, ТМПС становила 1,3±0,04 мм, що також 
не показало статистично значущих відмінностей 
порівняно з контрольною групою (р=0,7, різниця 
на 2,4%).

Проведена нами оцінка товщини задньої стінки 
ЛШ в діастолу (ТЗСД) показала, що у щурів кон-
трольної групи вказаний показник залишалася на 
рівні 1,0±0,03 мм, що вказує на те, що не відбулося 
значних змін у серцевому м’язі. У групах, які отри-
мували лікування (кордарон, КЕП та КЕС), ТЗСД ЛШ 
не змінилася суттєво в порівнянні з контрольною 
групою. Що стосується товщини задньої стінки ЛШ 
в систолу (ТЗСС), то у щурів групи контролю цей 
показник статистично вірогідно (р<0,001) збіль-
шився на 13,3% відносно показників інтактних 
щурів та становив 1,7±0,04 мм (див. табл. 3). У гру-
пах, які отримували кордарон, КЕП та КЕС, ТЗСД 
залишалась майже на тому ж рівні, з незначними 
змінами, що вказує на те, що ці препарати можуть 
не мати вираженого впливу на зміни цього показ-
ника на тлі АІМ щурів.

Оцінка об’ємних показників серця щурів зі 
змодельованим АІМ показала, що кінцево-діасто-
лічний об’єм (КДО), який визначає об’єм ЛШ в діа-
столу, у щурів контрольної групи мав тенденцію до 
збільшення (р>0,05) на 23,5% відносно показників 
інтактних тварин та становив 0,69±0,07 (95% ДІ: 
0,56–0,83) мл (табл. 4). У групі, що отримувала кор-
дарон, значення КДО становило 0,72±0,04 (95% ДІ: 
0,65–0,80) мл, також без статистично значущих змін 
порівняно з контрольною групою (р>0,05). У групі, 
що отримувала КЕП, спостерігалося незначне збіль-
шення КДО до 0,75±0,06 (95% ДІ: 0,64–0,86) мл, але 
розбіжності також були статистично незначущими 
(р>0,05). Група щурів, що отримувала КЕП, пока-
зала значення КДО 0,64±0,03 (95% ДІ: 0,58–0,71) 
мл, з мінімальними змінами відносно контрольної 
групи (р>0,05).

Кінцево-систолічний об’єм (КСО), що визначає 
об’єм ЛШ в систолу, показав значні відмінності між 
групами. У групі інтактних щурів КСО становив 
0,13±0,01 (95% ДІ: 0,10–0,16) мл. У тварин з АІМ 
без лікування КСО значно збільшився до 0,41±0,04 
(95% ДІ: 0,34–0,49) мл, що було статистично значу-
щим порівняно з групою інтактних щурів (р<0,001) 
з розбіжністю 210,3%. В групі щурів з АІМ, які 
отримували кордарон, КСО знизився до 0,21±0,01 
(95% ДІ: 0,19–0,24) мл, що є статистично значущим 
зменшенням (р=0,002) на 47,8%. Щури, які отри-
мували КЕП, продемонстрували зменшення КСО 
до 0,16±0,01 (95% ДІ: 0,14–0,18) мл, що було ста-
тистично значущим (р<0,001) на 62,0%. У групі, що 
отримувала КЕС, спостерігалося зменшення КСО до 
0,28±0,01 (95% ДІ: 0,23–0,33) мл, що також було ста-
тистично значущим (р=0,016), з розбіжністю 31,7% 
(див. табл. 4).

Оцінка відносної товщини задньої стінки ЛШ 
(ВТС) показала, що у тварин контрольної групи 
з АІМ без лікування, цей показник статистично 
вірогідно знизився (р=0,04) на 12,0% відносно 
показників інтактних щурів до 0,29±0,01 (95% ДІ: 
0,26–0,32) мм, що свідчить про наявність структур-
них змін у серцевому м’язі, характерних для цього 
захворювання. У щурів, що отримували кордарон, 
цей показник залишався майже незмінним та ста-
новивши 0,29±0,01 (95% ДІ: 0,27–0,30) мм. Подібні 
результати були отримані і в групі щурів, які отри-
мували КЕП: ВТС ЛШ становила 0,29±0,01 (95% ДІ: 
0,27–0,31) мм, що не відрізнялося від значень тва-
рин контрольної групи (р=0,9). У групі щурів, які 
отримували КЕС, ВТС ЛШ станосила 0,30±0,01 (95% 
ДІ: 0,28–0,31) мм, що знову ж таки не демонстру-
вало суттєвих змін порівняно з іншими групами 
(табл. 5).

Розрахована маса міокарда ЛШ у інтактних 
щурів становила 0,82±0,01 (95% ДІ: 0,80–0,84) г. На 
тлі розвитку АІМ маса міокарда дещо збільшилася 
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Таблиця 4
Вплив кріоекстрактів плаценти та селезінки, кордарону на об’ємні показники серця щурів з аутоімун-

ним міокардитом на 28 день експерименту, мл (M ± m (95 % ДІ) або Ме [LQ; UQ], N=35)

Досліджуваний показник, 
одиниці вимірювання

Умови експерименту
І (1) група ІІ (2) група ІІІ (3) група ІV (4) група V (5) група

Інтактні щури
Контроль

(АІМ без 
лікування)

АІМ
+ кордарон

АІМ
+ кріоекстракт 

плаценти

АІМ
+ кріоекстракт 

селезінки
n 7 7 7 7 7

Кінцево-діастолічний об’єм 
(КДО), мл

0,56±0,03
(95 % ДІ:

0,50–0,63)

0,69±0,07
(95 % ДІ:

0,56–0,83)
р1>0,05 [23,5%]

0,72±0,04
(95 % ДІ:

0,65–0,80)
р2>0,05 [4,6%]

0,75±0,06
(95 % ДІ:

0,64–0,86)
р2>0,05 [8,3%]
р3>0,05 [7,0%]

0,64±0,03
(95 % ДІ:

0,58–0,71)
р2>0,05 [7,0%]

р3>0,05 [10,7%]

Кінцево-систолічний об’єм 
(КСО), мл

0,13±0,01
(95 % ДІ:

0,10–0,16)

0,41±0,04
(95 % ДІ:

0,34–0,49)
р1<0,001 
[210,3%]

0,21±0,01
(95 % ДІ:

0,19–0,24)
р2=0,002 
[47,8%]

0,16±0,01
(95 % ДІ:

0,14–0,18)
р2<0,001 
[62,0%]
р3=0,003 
[27,3%]

0,28±0,01
(95 % ДІ:

0,23–0,33)
р2=0,016 
[31,7%]
р3=0,035 
[30,7%]

Примітки.
р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; 
[%] – значення розбіжностей показників у відсотках;
Індексами 1, 2, 3 вказано номер групи, з показниками якої проведено зрівняння. 

до 0,87±0,02 (95% ДІ: 0,83–0,92) г, що може свідчити 
про розвиток компенсаторних процесів у серці 
в умовах захворювання. Однак різниця була незнач-
ною і не досягла статистичної значущості (р>0,05). 
У групах щурів, які отримували лікування кордаро-
ном, КЕП або КЕС, маса міокарда залишалася на схо-
жому рівні, варіюючи від 0,85±0,01 г до 0,87±0,02 г. 
Всі ці значення не мали статистично значущих від-
мінностей порівняно з контрольними показниками 
(див. табл. 5). Це свідчить про те, що лікування не 
призводило до значних змін у вазі міокарда. 

Узагальнюючи отримані результати дослі-
дження ефективності КЕП та КЕС у щурів з АІМ 
нами виявлено значні зміни морфологічного стану 
серця. Ультразвукові дослідження виявили, що 
застосування вказаних біотехнологічних засобів 
призвело до покращення анатомічних показни-
ків серця, зокрема, зменшення КСД ЛШ порівняно 
з показниками тварин контрольної групи. Це свід-
чить про зниження дилатації ЛШ, що є характер-
ною для АІМ. Проте КДД не зазнав суттєвих змін 
після терапії, що може вказувати на менший вплив 
препаратів на діастолічну функцію серця.

Що стосується структури серцевих м’язів, то було 
відзначено зменшення ТМПД та ТМПС після ліку-
вання. Найбільші зміни спостерігалися в групах, 
що отримували КЕП та кордарон. Це підтверджує, 
що ці препарати здатні знижувати гіпертрофію 
серцевого м’яза, яка є типовою ознакою запальних 
процесів, що виникають при АІМ. Проте за ефектив-
ністю в порівнянні з кордароном КЕП не виявився 

значно кращим, хоча і мав відновлювальний ефект 
на товщину міжшлуночкової перегородки.

Щодо об’ємних показників серця, дослідження 
показало, що застосування КЕП та КЕС також 
сприяло зменшенню КСО ЛШ, що відображає 
покращення систолічної функції. Зниження цього 
показника у щурів, що отримували зазначені пре-
парати, вказує на ефективність їх у відновленні 
функціональних показників серця в умовах АІМ, 
особливо в систолі. Однак зміни об’ємних показни-
ків, зокрема КСО, не мали статистично значущих 
відмінностей порівняно з контрольною групою, що 
може свідчити про обмежену дію препаратів на цей 
параметр.

Ще одним важливим аспектом є оцінка ВСТ ЛШ, 
яка показала, що застосування лікувальних засобів 
не призвело до значних змін у цьому параметрі. 
У всіх групах, що отримували лікування, цей показ-
ник залишався близьким до контрольних значень, 
що може свідчити про недостатній вплив препара-
тів на цей структурний аспект серцевого м’яза.

Відсутність значних змін маси міокарда ЛШ 
у щурів, що отримували КЕП та КЕС, також може 
свідчити про те, що ці препарати не призводять 
до значного збільшення або зменшення маси міо-
карда. Відсутність статистично значущих змін 
в цьому параметрі підтверджує, що терапія не має 
вираженого ефекту на масу серця, хоча й позитивно 
впливає на інші характеристики.

Таким чином, результати дослідження свідчать, 
що КЕП та КЕС можуть бути ефективними у корекції 
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Таблиця 5
Вплив кріоекстрактів плаценти та селезінки, кордарону на показники скоротливої функції 

міокарда ЛШ серця щурів з щурів з аутоімунним міокардитом на 28 день експерименту, %  
(M ± m (95 % ДІ) або Ме [LQ; UQ], N=35)

Досліджуваний показник, 
одиниці вимірювання

Умови експерименту
І (1) група ІІ (2) група ІІІ (3) група ІV (4) група V (5) група

Інтактні 
щури

Контроль
(АІМ без 

лікування)
АІМ

+ кордарон
АІМ

+ кріоекстракт 
плаценти

АІМ
+ кріоекстракт 

селезінки
n 7 7 7 7 7

Відносна товщина стінки ЛШ 
(ВТС)

0,33±0,01
(95 % ДІ:

0,31–0,35)

0,29±0,01
(95 % ДІ:

0,26–0,32)
р1=0,04 
[12,0%]

0,29±0,01
(95 % ДІ:

0,27–0,30)
р2=0,7 [2,2%]

0,29±0,01
(95 % ДІ:

0,27–0,31)
р2=0,9 [0,8%]
р3=0,8 [1,4%]

0,30±0,01
(95 % ДІ:

0,28–0,31)
р2=0,8 [1,8%]
р3=0,3 [4,1%]

Маса міокарда ЛШ (ММ), 
формула Devereux R.B.

0,82±0,01
(95 % ДІ:

0,80–0,84)

0,87±0,02
(95 % ДІ:

0,83–0,92)
р1>0,05 [6,6%]

0,87±0,02
(95 % ДІ:

0,83–0,90)
р2>0,05 [0,9%]

0,87±0,02
(95 % ДІ:

0,83–0,90)
р2>0,05 [0,9%]
р3>0,05 [0,1%]

0,85±0,01
(95 % ДІ:

0,82–0,88)
р2>0,05 [2,9%]
р3>0,05 [2,1%]

Примітки.
р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; 
[%] – значення розбіжностей показників у відсотках;
Індексами 1, 2, 3 вказано номер групи, з показниками якої проведено зрівняння.

структурних порушень серця при АІМ. Подальші 
дослідження дозозалежного ефекту та комбінацій 
з іншими лікарськими засобами можуть допомогти 
вдосконалити терапевтичні підходи і досягти кра-
щих результатів у лікуванні цього захворювання.

Висновки 
1. На тлі розвитку АІМ у щурів відмічено ста-

тистично вірогідне збільшення (р<0,001) на 47,0% 
кінцево-систолічного діаметра лівого шлуночка 
(КСД) до 5,5±0,17 мм, що вказувало на виражену 
дилатацію серця. Товщина міжшлуночкової пере-
городки в діастолу (ТМПД) збільшилася на 30,0% 
порівняно з інтактними тваринами (р<0,001), що 
свідчить про гіпертрофію серцевого м’яза в резуль-
таті запалення при АІМ. Також спостерігалося зни-
ження відносної товщини стінки лівого шлуночка 
(ВТС) на 12,0% (р=0,04), що вказує на структурні 
зміни в серцевому м’язі. Об’ємні показники, такі як 
кінцево-діастолічний об’єм (КДО) та кінцево-систо-
лічний об’єм (КСО), показали тенденцію до збіль-
шення (р>0,05), що свідчить про дилатацію лівого 
шлуночка при АІМ без лікування.

2. Введення КЕП призвело до зниження товщини 
міжшлуночкової перегородки (ТМПД) на 18,7% 
порівняно з контролем (р=0,001), що свідчить 
про ефективність у відновленні структурних змін 

серця при АІМ. Варто зазначити, що ефективність 
КЕП перевищувала ефект кордарону, де зменшення 
ТМПД склало 9,9% (р=0,01). Застосування КЕС при-
звело до статистично значущого зменшення ТМПД 
на 12,1% порівняно з контролем (р=0,006), що доз-
воляє розглядати КЕС як альтернативний препарат.

3. Лікування КЕП знизило кінцево-систолічний 
об’єм лівого шлуночка (КСО) на 62,0% (р<0,001), що 
є значним зменшенням дилатації серця, підтвер-
джуючи ефективність КЕП у поліпшенні функціо-
нальних показників серця при АІМ. Це свідчить про 
виражений кардіопротекторний ефект КЕП.

4. При застосуванні КЕС спостерігалося змен-
шення КСО на 31,7% (р=0,016), що свідчить про 
значне покращення функції лівого шлуночка. Цей 
ефект є менш вираженим, ніж при застосуванні 
КЕП, але все ж статистично значущим, що підтвер-
джує терапевтичний потенціал КЕС при АІМ.

Перспективи подальших досліджень. На 
основі отриманих результатів дослідження ефек-
тивності КЕП та КЕС при лікуванні АІМ є доцільним 
вивчення дозозалежного ефекту КЕП і КЕС, що доз-
волить оптимізувати терапевтичні режими. Комбі-
нація з іншими препаратами може сприяти досяг-
ненню кращих результатів без побічних ефектів, 
що підвищить безпеку лікування. 
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