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ВЗАЄМОЗВ’ЯЗОК ЗМІН У ПРОТЕОЛІТИЧНІЙ ТА ФІБРИНОЛІТИЧНІЙ СИСТЕМІ ТА ЇХ ВПЛИВ  
НА ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН ЕНДОТЕЛІЮ ПРИ ПОЄДНАНОМУ ПЕРЕБІГУ ХРОНІЧНОГО ПАНКРЕАТИТУ 

ТА ХРОНІЧНОГО ОБСТРУКТИВНОГО ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ

Хронічний панкреатит (ХП) та хронічне обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ) при їх ізольованому перебі-
гу характеризуються протилежними порушеннями гемостазу. Для загострення ХП із синдромом гіперферментемії 
властива активація протеолізу та розвиток гіпокоагуляції, тоді як загострення ХОЗЛ супроводжується схильністю  
до гіперкоагуляції. Це підсилює вплив гіпоксії на органи, включаючи підшлункову залозу. Можливо, коморбідний перебіг 
ХП та ХОЗЛ посилює клінічну симптоматику обох захворювань і сприяє частішим рецидивам патологічного процесу 
через зміни в системі гемокоагуляції. 

Матеріал та методи дослідження. Проведено проспективне когортне дослідження із аналізом медичних карт 
стаціонарних хворих 305 пацієнтів. Для дослідження сформовано три групи: І група – 96 осіб з ізольованим перебігом 
ХП, ІІ група – 116 хворих на ХП із коморбідним ХОЗЛ, ІІІ група – 93 хворих на ізольоване ХОЗЛ. Групу порівняння склали 
30 практично здорових осіб (ПЗО). 

Результати дослідження. Аналіз отриманих результатів показав, що для хворих на ХП як з ізольованим перебі-
гом, так і за коморбідності з ХОЗЛ характерне підвищення реакцій протеолізу. Інтенсивність лізису азоальбуміну у хво-
рих І та ІІ груп у 1,8 раза (р<0,05) перевищувала таку в ПЗО, у хворих ІІІ групи – у 1,3 раза (р<0,05). У пацієнтів І та ІІ груп 
інтенсивність лізису колагену у 1,9 раза (р<0,05) перевищував такий у ПЗО, у пацієнтів ІІІ групи – у 1,5 раза (р<0,05). По-
казник сумарної активності плазми крові у пацієнтів ІІ та ІІІ груп (р<0,05) у 1,2 раза був нижчим від ПЗО, а у пацієнтів 
І групи – мав лише тенденцію до зниження (р<0,05). Ферментативна активність плазми у хворих І групи у 1,3 раза була 
нижчою від ПЗО (р<0,05), у хворих ІІ групи – у 1,7 раза, у хворих ІІІ групи – у 2,1 раза відповідно (р<0,05). При цьому спо-
стерігалося компенсаторне зростання неферментативної активності плазми: у І та ІІ групах – у 1,5 раза у порівнянні 
з ПЗО (р<0,05), у ІІІ групі – у 1,6 раза (р<0,05). У пацієнтів І групи спостерігалося зниження стабільних метаболітів NO 
крові у 1,4 раза (р<0,05) у порівнянні з ПЗО. При цьому для хворих ІІ та ІІІ групи характерним було вірогідне підвищення 
нітритів/нітратів у крові відповідно у 1,6 та 1,5 раза (р<0,05) у порівнянні з ПЗО. У хворих І групи вміст ендотеліну-1 
у  крові перевищив показник у ПЗО в 2,2 раза (р<0,05), у хворих ІІ групи – у 3,1 раза (р<0,05), у хворих ІІІ групи – перевищен-
ня склало у 2,8 раза (р<0,05). Проведене дослідження кількості циркулюючих ендотеліоцитів у крові вказує на істотне 
зростання кількості останніх в усіх групах хворих: відповідно в І, ІІ, ІІІ групах – у 1,7, 1,9 та 1,5 раза (р<0,05).

Висновки. У хворих на ХП із ХОЗЛ встановлено зниження фібринолітичного потенціалу плазми крові, посилення 
процесів протеолізу низько- та високомолекулярних білків, гальмування процесів колагенолізу, істотну дисфункцію ен-
дотелію, що супроводжується гіперпродукцією NO із активацією нітрозитивного стресу, підвищенням вмісту в крові 
ендотеліну-1 та істотне зростання кількості циркулюючих ендотеліоцитів. Це створює умови для формування з од-
ної точки зору – гіперкоагуляційного синдрому, з іншого – посилення пошкоджуючого потенціалу щодо ураження аци-
нарного епітелію та ендотелію судин.

Ключові слова: хронічний панкреатит, хронічне обструктивне захворювання легень, плазмовий протеоліз, фібри-
ноліз, ендотелій.
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Inna Dudka, Oksana Khukhlina, Tetiana Dudka. INTERRELATION OF CHANGES IN THE PROTEOLYTIC 
AND FIBRINOLYTIC SYSTEMS AND THEIR IMPACT ON ENDOTHELIAL FUNCTION IN THE COMBINED COURSE 
OF CHRONIC PANCREATITIS AND CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE

Chronic pancreatitis (CP) and chronic obstructive pulmonary disease (COPD), when occurring independently, are characterized 
by opposite disruptions in hemostasis. Exacerbation of CP with hyperenzymemia syndrome typically manifests as proteolysis 
activation and hypocoagulation, while COPD exacerbation is marked by a predisposition to hypercoagulation. This amplifies the 
impact of hypoxia on various organs, including the pancreas. It is possible that the comorbid course of CP and COPD exacerbates 
the clinical presentation of both conditions and increases the frequency of pathological process recurrences due to changes in the 
hemostatic system. 

Materials and methods. A prospective cohort study was conducted, analyzing the medical records of 305 hospitalized patients. 
Participants were divided into three groups: Group I included 96 patients with isolated CP; Group II consisted of 116 patients with 
CP and comorbid COPD; and Group III comprised 93 patients with isolated COPD. A control group included 30 practically healthy 
individuals (PHI).

Results. The analysis revealed that patients with CP, both in isolation and when comorbid with COPD, exhibited increased 
proteolytic activity. Azocolytic activity in Groups I and II was 1.8 times higher (p<0.05) compared to PHIs, while in Group III, it 
was 1.3 times higher (p<0.05). Collagen lysis intensity was observed at levels 1.9 times higher for Groups I and II (p<0.05) than 
PHIs, while in Group III it was 1.5 times higher (p<0.05). The total plasma activity in Groups II and III was 1.2 times lower than in 
PHIs (p<0.05), whereas this parameter in Group I showed only a tendency toward a decrease (p<0.05). Plasma enzymatic activity 
in Group I was 1.3 times lower than PHIs (p<0.05), while it was decreased by 1.7 times in Group II and by 2.1 times in Group III 
(p<0.05). At the same time, there was compensatory growth in plasma non-enzymatic activity: in Groups I and II, this increased 
1.5 times compared to PHIs (p<0.05), while in Group III, it increased by 1.6 times (p<0.05). Patients in Group I experienced a 1.4-
fold reduction (p<0.05) in stable blood NO metabolites compared to PHIs, while Groups II and III showed a significant increase in 
blood nitrites/nitrates – 1.6 times and 1.5 times, respectively (p<0.05). The endothelin-1 blood content exceeded PHI levels by 2.2 
times in Group I (p<0.05), 3.1 times in Group II (p<0.05), and 2.8 times in Group III (p<0.05). Analysis of circulating endothelial 
cells revealed their significant increase across all patient groups: in Groups I, II, and III, their count rose by 1.7, 1.9, and 1.5 times, 
respectively (p<0.05).

Conclusions. Patients with CP and comorbid COPD demonstrated reduced fibrinolytic potential of plasma, intensified proteolysis 
of low- and high-molecular-weight proteins, inhibited collagenolysis, marked endothelial dysfunction, hyperproduction of NO 
with activation of nitrosative stress, increased levels of endothelin-1, and a significant rise in circulating endothelial cells. These 
changes create conditions for the development of hypercoagulation syndrome on one hand, while on the other they exacerbate the 
damaging impact on acinar epithelium and vascular endothelium.

Key words: chronic pancreatitis, chronic obstructive pulmonary disease, plasma proteolysis, fibrinolysis, endothelium.

Вступ. Проблема ведення пацієнтів із загострен-
ням хронічного панкреатиту (ХП) у поєднанні із 
хронічним обструктивним захворюванням легень 
(ХОЗЛ) є важливим напрямом сучасної медицини 
через значну поширеність цієї коморбідності, яка 
становить від 12% до 18% [8, 9, 17, 19]. Дослідники 
вивчають численні патогенетичні механізми, що 
лежать в основі взаємодії між загостреннями цих 
двох патологій. Серед ключових факторів виді-
ляється хронічна гіпоксія, зумовлена ХОЗЛ, під-
вищення рівнів оксидантного та нітрозативного 
стресу на тлі виснаження антиоксидантної сис-
теми захисту, ендогенна інтоксикація, активація 
системного запалення та порушення протеолізу [6, 
18]. Медіатори запального процесу відіграють про-
відну роль у розвитку загострень хронічних захво-
рювань. У пацієнтів із зазначеними станами наявне 
порушення у роботі системи імунорегуляції, яке 
проявляється через збільшення концентрації біл-
ків гострої фази, таких як С-реактивний білок, церу-
лоплазмін, феритин, гаптоглобін, фібриноген тощо 
[10, 21]. Зростання вмісту цих сполук у крові, зумов-
лений активацією патологічного процесу, харак-
терний для клінічних загострень як ХОЗЛ, так і ХП, 
що супроводжується ушкодженням тканин і орга-
нів. Водночас ХП і ХОЗЛ при ізольованому перебігу 
характеризуються різноспрямованими порушен-
нями гемостазу. Для загострень ХП зі синдромом 
гіперферментемії типовим є активування процесів 

протеолізу та розвиток гіпокоагуляційного стану. 
Протилежна ситуація спостерігається при заго-
стренні ХОЗЛ – внаслідок схильності до гіперкоа-
гуляції посилюється негативний вплив гіпоксії на 
органи, зокрема на функцію підшлункової залози 
(ПЗ) [18, 20]. Імовірно, коморбідний перебіг ХОЗЛ і 
ХП здатен посилювати вираженість клінічної кар-
тини обох розладів та сприяти частішим рециди-
вам захворювань через дисбаланс у системі гемоко-
агуляції [7]. У пацієнтів із ХОЗЛ в умовах хронічної 
гіпоксії та накопичення вільних радикалів і токсич-
них продуктів метаболізму в крові відбувається 
стимуляція виділення біологічно активних сполук, 
що підвищує загальний коагуляційний потенціал 
крові [16]. Зазначений процес може частково ком-
пенсуватися збільшенням активності нефермента-
тивного фібринолізу. Однак функціональний стан 
ендотелію, особливості активності фібринолізу і 
протеолізу у пацієнтів із коморбідним перебігом 
ХП та ХОЗЛ залишаються недостатньо дослідже-
ними, що визначає необхідність подальших науко-
вих пошуків у цьому напрямі.

Метою дослідження було встановити стан 
парметрів плазмового протеолізу, фібринолізу, 
функціональний стан едотелію у хворих на ХП за 
коморбідності з ХОЗЛ.

Матеріал та методи дослідження. Проведено 
проспективне когортне дослідження із аналізом 
медичних карт стаціонарних хворих 305 пацієнтів. 
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Першу (І) групу хворих склали 96 осіб з ізольова-
ним перебігом ХП, змішаної етіології у фазі заго-
стрення середньої важкості, другу групу (ІІ групу) 
склали 116 хворих на ХП із коморбідним ХОЗЛ 
група Е, третю групу (ІІІ групу) склали 93 хворих 
на ізольоване ХОЗЛ група Е. Середній вік пацієн-
тів становив (51,3 ± 3,14) роки. Групу порівняння 
склали 30 практично здорових осіб (ПЗО). 

Діагноз ХП встановлювали згідно з уніфікова-
ним клінічним протоколом, затвердженим наказом 
МОЗ України № 638 від 10.09.2014. «Про затвер-
дження та впровадження медико-технологічних 
документів зі стандартизації медичної допомоги 
при хронічному панкреатиті» на підставі класич-
них клінічних, ультрасонографічних, біохімічних 
методів [5], з урахуванням Наказу МОЗ України № 
1204 від 04.07.2023. «Про затвердження Уніфікова-
ного клінічного протоколу первинної та спеціалізо-
ваної медичної допомоги «Хронічний панкреатит» 
[4]. Ступінь зовнішньосекреторної недостатності 
ПЗ вивчали за даними опитувальника Pancreatic 
Exocrine Insufficiency Questionnair (РЕІ-Q) (2018) [14].

Діагностику та лікування ХОЗЛ здійснювали 
згідно з рекомендаціями клінічних настанов (Наказ 
МОЗ України № 555 від 27.06.2013. із урахуванням 
Адаптованої клінічної настанови, заснованої на 
доказах: Хронічне обструктивне захворювання 
легень, 2020) [1]. Належність до груп A, B, Е хворих 
на ХОЗЛ оцінювали згідно зі шкалою оцінки тяж-
кості ХОЗЛ за АВЕ (GOLD 2023) [11].

У дослідженні також використовували дані клі-
нічного аналізу крові, біохімічного дослідження 
вмісту маркерів синдрому відхилення фермен-
тів ПЗ у кров (за активністю альфа-амілази крові) 
за загальноприйнятими методиками, вмісту 
еластази-1 у калі, вмісту ендотеліну-1 (ЕТ-1) в крові 
методом ІФА на імуноферментному аналізаторі 
«Labsystems Multiskan MS» (Нідерланди) [3].

У хворих на ХП із ХОЗЛ оцінювали показники 
стану системи фібринолізу шляхом дослідження 
сумарної (СФА), ферментативної (ФФА) та нефер-
ментативної (НФА) активності плазми, протеолі-
тичної активності плазми крові за активністю лізису 
низькомолекулярних білків – ІЛАА (лізис азоаль-
буміну), високомолекулярних білків – ІЛАК (лізис 
азоказеїну), лізисом колагену – ІЛК (лізис азоколу), 
функціонального стану едотелію за вмістом в крові 
стабільних метаболітів монооксиду нітрогену 
(NO)  – нітритів/нітратів, вмістом в крові ендоте-
ліну-1 (ЕТ-1), кількістю циркулюючих ендотеліоци-
тів (КЦЕ) стандартними методами з використан-
ням наборів реагентів від ТОВ «Даниш» (Львів) [3].

Статистичний аналіз отриманих результатів 
проводили відповідно до виду дослідження та типу 
отриманих числових даних. Нормальність розпо-
ділу перевіряли за допомогою тестів Лілієфорса, 

Шапіро-Вілка та методом прямої візуальної оцінки 
гістограм розподілу власних значень. Кількісні 
показники, які мали нормальний розподіл, пред-
ставлені у вигляді середнього арифметичного 
значення (М) і стандартного відхилення (SD), дис-
кретні величини – у вигляді абсолютних та відно-
сних частот (відсоток спостережень до загальної 
кількості обстежених). Для порівнянь даних, які 
мали нормальний характер розподілу, використо-
вували параметричні тести з оцінкою t-критерію 
Стьюдента або F-критерію Фішера. Різницю р < 0,05 
вважали статистично значущою. Для оцінки сту-
пеня залежності між змінними використовували 
кореляційний аналіз Пірсона у випадку параме-
тричного розподілу та коефіцієнт рангової коре-
ляції Спірмена у випадку розподілу показників, 
який відрізнявся від нормального [2]. Статистичну 
та графічну обробку отриманих результатів про-
водили з використанням пакетів програм StatSoft 
Statistica 10.0.1011 Enterprise edition (Stat Soft inc., 
США), Microsoft Excel 2007 (Microsoft, США). 

Результати дослідження. Аналіз отриманих 
результатів показав, що для хворих на ХП як з ізо-
льованим перебігом, так і за коморбідності з ХОЗЛ 
характерне підвищення реакцій протеолізу. У хво-
рих дослідних груп встановлено статистично досто-
вірне підвищення ІЛАА та ІЛАК (р<0,05) (табл. 1). 
Так, ІЛАА у хворих І та ІІ груп у 1,8 раза (р<0,05) 
перевищувала таку в ПЗО, у хворих ІІІ групи акти-
вація протеолізу протікала менш інтенсивно – у 1,3 
раза (р<0,05) відповідно. Щодо ІЛАК спостерігалася 
подібна тенденція: у пацієнтів І та ІІ груп вказаний 
показник у 1,9 раза (р<0,05) перевищував такий у 
ПЗО, у пацієнтів ІІІ групи – у 1,5 раза (р<0,05). При 
цьому показник ІЛК у хворих І групи не змінювався 
(р>0,05), у хворих ІІ групи вірогідно зріс у 1,2 раза 
(р<0,05), у пацієнтів ІІІ групи цей показник був 
нижчим за показник у ПЗО у 1,3 раза (р<0,05) із 
наявністю вірогідної міжгрупової  різниці (р<0,05).

Аналізуючи зміни вищевказаних показників у 
хворих І та ІІ груп, можна зазначити більш вира-
жену активацію системи реакцій необмеженого 
протеолізу в осіб І та ІІ груп, як високо-, так і низь-
комолекулярних білків (р<0,05), що свідчить про 
високу частку ХП у фазі загострення при такій 
коморбідності. Щодо ІЛК, то у хворих ІІ групи 
колагенолітична активність плазми була підви-
щена, а у пацієнтів ІІІ групи виявлено статистично 
достовірне (р<0,05) пригнічення колагенолізу 
(у  1,3 раза) у порівнянні з ПЗО (табл. 1), що вка-
зує на істотну активність фіброзувальних реакцій 
в легеневій тканині на тлі ХОЗЛ.

Такі зміни в системі протеїназно-інгібіторної 
регуляції у хворих на ХП, а також на ХП із ХОЗЛ 
можна пояснити декомпенсованим оксидатив-
ним стресом, характерним для ХП, що призводить 
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до переважання процесів катаболізму структурних 
та транспортних протеїнів і є потужним фактором 
пошкодження, значної активації процесів вільно-
радикального окиснення ліпідів мембран ацинар-
ного епітелію з пошкодженням лізосом і виходом 
лізосомальних гідролаз у системний кровообіг, 
синдромом відхилення панкреатичних ферментів у 
кров у фазі загострення ХП, дисбалансом в системі 
тканинних та плазмових інгібіторів протеїназ [15]. 
Крім того, процеси протеолізу відіграють значну 
роль у роботі згортальної системи крові та фібрино-
лізу, активації калікреїн-кінінової системи, системи 
регуляторних пептидів тощо. Активізація процесів 
протеолізу з одного боку сприяє зниженню коагу-
ляційних властивостей крові, але, водночас, вона 
створює умови для збільшення в’язкості пристін-
кового шару плазми в дрібних капілярах і підви-
щення концентрації в плазмі речовин, які підси-
люють агрегаційну здатність формених елементів 
крові, сприяючи синдрому гіперкуагуляції [12, 22].

Аналіз результатів проведених досліджень 
свідчить, що для хворих на ХП за коморбідності з 
ХОЗЛ та за ізольованого ХОЗЛ характерне досто-
вірне зниження СФА (р<0,05) внаслідок зниження 
функціонування її ферментативної ланки (р<0,05) 
(табл. 1). Так, показник СФА у пацієнтів ІІ та ІІІ груп 
(р<0,05) у 1,2 раза був нижчим від ПЗО, а у пацієнтів 
І групи – мав лише тенденцію до зниження (р<0,05). 
ФФА у хворих І групи у 1,3 раза була нижчою від 
ПЗО (р<0,05), у хворих ІІ групи – у 1,7 раза, у хворих 
ІІІ групи – у 2,1 раза відповідно (р<0,05). При цьому 
спостерігалося компенсаторне зростання НФА: 
у  І  та ІІ групах – у 1,5 раза у порівнянні з ПЗО 
(р<0,05), у ІІІ групі – у 1,6 раза (р<0,05). Виявлене 
в обстежених хворих на ХП та ХОЗЛ зниження СФА, 

що відбувається переважно за рахунок ФФА, вка-
зує на пригнічення загального фібринолізу плазми 
крові. Названі зміни є особливо актуальними 
в  контексті ізольованого ХОЗЛ, а також за умов 
коморбідності ХП та ХОЗЛ, оскільки створюються 
сприятливі умови для формування мікротромбів 
з подальшим прогресування розладів мікроцирку-
ляції, легеневої гіпертензії, гіпоксії та виникнення 
дистрофічних змін в органах, у тому числі в ПЗ [13].

Вивчення маркерів функціонального стану 
ендотелію за вмістом стабільних метаболітів 
NO крові показало різноспрямований характер 
змін зазначеного показника в осіб з ізольованим 
перебігом ХП та за коморбідності ХП із ХОЗЛ. Так,  
у пацієнтів І групи спостерігалося зниження цього 
показника у 1,4 раза (р<0,05) у порівнянні з ПЗО. 
При цьому для хворих ІІ та ІІІ групи характер-
ним було вірогідне підвищення нітритів/нітратів 
у крові відповідно у 1,6 та 1,5 раза (р<0,05) у порів-
нянні з ПЗО. Така різноспрямованість змін вмісту 
NO в обстежених хворих пояснюється тим, що при 
ізольованому перебігу ХП на тлі дистрофічних змін 
ацинарного епітелію, ендотелію ПЗ та запального 
процесу в ПЗ формується дефіцит NO, ймовірно, 
пов’язаний з гальмуванням активності ендоте-
ліальної NO-синтази. Він сприяє прогресуванню 
запальних, гемокоагуляційних, гемодинамічних 
розладів, що призводять до формування хроніч-
ного стану «ішемії-реперфузії» ПЗ, сприяє підси-
ленню процесів ПОЛ, прогресуванню ХП, активації 
фіброзувальних реакцій у ПЗ.

За коморбідності ХОЗЛ із ХП та при ізольова-
ному ХОЗЛ зростає продукція NO внаслідок акти-
вації індуцибельної NO-синтази. При надлиш-
ковій продукції NO у результаті його взаємодії 

Таблиця 1
Стан системи фібринолізу та протеолізу, гомеостазу монооксиду нітрогену (нітритів/нітратів), 

вмісту в крові ЕТ-1, кількості циркулюючих ендотеліоцитів (КЦЕ) у хворих на ХП,  
ХОЗЛ та за їх коморбідності, (M±m) 

Показник, од. вимірювання ПЗО
(n=30)

Групи обстежених хворих
ХП, 

І група
(n=96)

ХП + ХОЗЛ, 
ІІ група
(n=116)

ХОЗЛ, 
ІІІ група
(n=93)

Інтенсивність лізису АА, Е440/мл×год 2,43±0,12 4,42±0,16* 4,36±0,11* 3,15±0,15*/**/***
Лізис АК, Е440/мл×год 2,13±0,11 4,23±0,18* 4,17±0,03* 3,29±0,11*/**/***
Лізис азоколу, Е440/мл×год 0,85±0,05 0,93±0,01 0,98±0,01* 0,64±0,01*/**/***
СФА, Е440/мл×год 1,73±0,03 1,68±0,02 1,45±0,01*/** 1,39±0,01*/**/***
ФФА, Е440/мл×год 1,24±0,02 0,94±0,01* 0,72±0,03*/** 0,60±0,03*/**/***
НФА, Е440/мл×год 0,49±0,02 0,74±0,004* 0,73±0,01* 0,79±0,01*/**/***
Нітрити/нітрати, ммоль/л 15,52±1,45 11,39±1,09* 24,12±1,13*/** 22,75±1,22*/**
ЕТ-1, пмоль/л 6,18±0,43 13,68±0,24* 19,25±0,21*/** 17,34±0,33*/**/***
КЦЕ×104/л 3,05±0,11 5,23 ± 0,14* 5,76±0,16* 4,52±0,12*/**/***

Примітки: * − різниця вірогідна у порівнянні з показником у практично здорових осіб (р<0,05);  ** − різниця вірогідна 
у порівнянні з показником у хворих на ХП (р<0,05);  *** − різниця вірогідна у порівнянні з показником у хворих на ХП + ХОЗЛ 
(р<0,05).
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з супероксиданіоном утворюється токсичний 
пероксинітрит (NOOO-), який має низку цито-
токсичних ефектів: активація оксидативного 
стресу, нітрозитивного стресу з ушкодженням клі-
тинних мембран, гальмування мітохондріального 
дихання, індукція апоптозу. Патологічна гіпер-
продукція NO ендотелієм та лейкоцитами запаль-
них інфільтратів у ПЗ та легенях сприяє розвитку 
нітрозитивного стресу, суттєвого венозного застою 
у ПЗ та легенях, формуванню легеневої гіпертензії.

Зростання інтенсивності нітрозитивного 
стресу супроводжується істотним зростанням 
вмісту в  крові ЕТ-1 в усіх групах спостереження 
(див. табл. 1). Так, у хворих І групи вміст ЕТ-1 пере-
вищив показник у ПЗО в 2,2 раза (р<0,05), у хворих 
ІІ групи – у  3,1 раза (р<0,05), у хворих ІІІ групи – 
перевищення склало у 2,8 раза (р<0,05). Вказані 
результати дослідження можна пояснити вираже-
ною ендотеліальною дисфункцією, що формується 
внаслідок підвищеної десквамації судинного 

ендотелію. Проведене дослідження кількості 
циркулюючих ендотеліоцитів у крові вказує на 
істотне зростання кількості останніх в усіх гру-
пах хворих: відповідно в І, ІІ, ІІІ групах – у 1,7, 1,9  
та 1,5 раза (р<0,05).

Висновки. За коморбідного перебігу ХП та ХОЗЛ 
встановлено зниження фібринолітичного потенці-
алу плазми крові (СФА (р<0,05), ФФА (р<0,05), поси-
лення процесів протеолізу низько- та високомоле-
кулярних білків (р<0,05), гальмування процесів 
колагенолізу (р<0,05), а також істотну дисфункцію 
ендотелію, що супроводжується гіперпродукцією 
NO із активацією нітрозитивного стресу (р<0,05), 
підвищенням вмісту в крові ендотеліну-1 (р<0,05) 
та істотне зростання кількості циркулюючих ендо-
теліоцитів (р<0,05)). Вказані зміни створюють 
умови для формування з одної точки зору – гіпер-
коагуляційного синдрому, з іншого – посилення 
пошкоджуючого потенціалу щодо ураження аци-
нарного епітелію та ендотелію судин.
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