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Исследование выполнено в рамках НИР Харь-
ковской медицинской академии последипломного 
образования МЗ Украины «Особенности систем-
ного воспаления у больных  хроническим обструк-
тивным заболеванием лёгких: эффективность про-
тивовоспалительной и бронхолитической терапии 
с учётом вариантов ремоделирования миокарда» 
(2011-2014 г.) и является фрагментом научной ква-
лификационной работы. 

вступление. Совершенствования методов диа-
гностики и терапии хроничекого обструктивного 
заболевания лёгких (ХОЗЛ) является одной из наи-
более сложных задач пульмонологии [7-12]. Мозго-
вой натрийуретический пептид (BNP) относится к 
сердечным натрийуретическим пептидам, которые 
синтезируются в кардиомиоцитах и обладают сход-
ным механизмом действия [13, 15, 17]. Основным 
стимулом к высвобождению натрийуретических 
пептидов является растяжение предсердий, повы-
шение предсердного давления [14, 16], обуслов-
ленное хроническим увеличением объема и давле-
ния в полостях сердца. Это ведет к гиперсекреции 
натрийуретических пептидов вследствие мобили-
зации экспрессии генов этих пептидов в кардио-
миоцитах [14]. Основным стимулом к повышенной 
секреции BNP является объемная перегрузка пред-
сердий. Напряжение, развиваемое левым желу-
дочком (ЛЖ), определяется нагрузкой на миокард. 
По закону Лапласа, миокардиальный стресс прямо 
пропорционален внутриполостному давлению и ра-
диусу ЛЖ и обратно пропорционален толщине стен-
ки миокарда. Это важно для понимания патофизи-
ологических причин повышения содержания BNP, 
основным пусковым механизмом повышенного вы-
деления которого является увеличенное конечно – 
диастолического давления (КДД). 

целью исследования было изучение уровней 
BNP во взаимосвязи с выраженностью клинических 
симптомов и показателем качества жизни у пациен-
тов с ХОЗЛ. 

клінічна та експериментальна медицина

Объект и методы исследования. Исполь-
зуя международные классификационные подходы 
(GOLD, 2011-2013) к формированию групп лечения 
пациентов с ХОЗЛ [1], осуществлена стратификация 
больных по степени ограничения скорости воздуш-
ного потока [2, 4], а также выраженности клинических 
симптомов (по шкале mMRC) и их воздействию на ка-
чество жизни (опросник CAT4) пациентов [3]; в иссле-
довании задействовано 120 больных ХОЗЛ. Клиниче-
ское наблюдение проведено у больных: 115 мужчин 
и 5 женщин (средний возраст (58,5 ± 4,1) лет). Все 
пациенты были активными курильщиками. Критери-
ями исключения были бронхиальная астма, перене-
сенный инфаркт миокарда, AV-блокада II-III степе-
ни, врожденные и приобретенные пороки сердца, 
острые нарушения мозгового кровообращения. 
Больные находились на стационарном лечении по 
поводу обострения ХОЗЛ в Харьковском городском 
пульмонологическом центре; ХОЗЛ II диагностиро-
вана у 34 больных (28,3 %), III стадии – у 55 (45,8 %), 
IV стадии – у 31 (25,8 %), их диагностику и лечение 
выполнено в соответствии с действующими клини-
ческими протоколами [5, 6]. Для оценки функции 
внешнего дыхания (ФВД) анализировали динами-
ку объема форсированного выдоха за первую се-
кунду (ОФВ

1
), форсированной жизненной ёмкости 

легких (ФЖЕЛ), соотношение ОФВ
1
/ФЖЕЛ. Оценка 

одышки выполнена с помощью модифицированно-
го вопросника Британского медицинского иссле-
довательского совета (mMRC); вопросник хорошо 
соотносится с другими методами оценки состо яния 
здоровья и позволяет прогнозировать риск смерти 
[22]. Тест оценки ХОЗЛ (CAT4) представляет собой 
во просник из 8 пунктов, позволяющий количествен-
но охарактеризовать ухудшение качества жизни па-
циента, связанного с ХОЗЛ; количество баллов при 
выполнении теста может находиться диапазоне от 
0 до 40 [22]. 

Статистическая обработка проведена метода-
ми вариационной статистики с использованием 
пакетов прикладных программ «Microsoft Excel», 
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«Statistica» с помощью односторон-
него критерия Стьюдента (t), дан-
ные представлены в абсолютных и 
относительних величинах, для ко-
торых рассичаны средние значения 
(М), средняя ошибка среднего зна-
чения ( ± m), отличия считали досто-
верными при р < 0,05. 

результаты исследований и 
их обсуждение. Изучение уровней 
ВNP в зависимости от выраженно-
сти одышки виявило (табл. 1), что 
уровень ВNР у пациентов с ХОЗЛ-ІІ 
достоверно (р 2264 > 0,05) зави-
сел от выраженности одышки. Так, 
при выраженности одышки 1 б. он 
составил 86,1 ± 8,1 пг/см3, при вы-
раженности одышки 2 б. – уровень 
ВNP возрастал до 95,2 ± 6,4 пг/см3; 
при этом, показатели уровня ВNP 
у пациентов с большей выражен-
ностью одышки – достоверно сни-
жался до 60,9 ± 1,5 пг/см3. 

пациента выраженность одышки составляет 3 бала 
(х = 3), то (рис. 1) можно определить ориентировоч-
ный уровень ВNP с использованием: ВNP = 13,0х3-
62,5х2 ± 134,0х ± 81,8≈274 (пг/см3). 

Изучение уровней ВNP в зависимости от уров-
ня воздействия заболевания на качество жизни (по 
шкале CAT4) пациентов виявило (табл. 2), что при 
ХОЗЛ-ІІ уровень ВNP не взаимосвязан со снижени-
ем качества жизни пациентов, тогда как при ХОЗЛ-ІІ 
достоверное (р 2264 > 0,05) увеличение уровня ВNP 
имело место у пациентов со значительными огра-
ничениями повседневной деятельности (пациенты 
с оценкой воздействия более 20 б.). Так, при уме-
ренном воздействии ХОЗЛ на качество жизни уро-
вень ВNP составил 136,4 ± 19,2 пг/см3, а при выра-
женном – 377,6 ± 84,6 пг/см3 (р 2264 > 0,001). 

таблица 1

содержание мозгового натрийуретического пептида  
у больных в зависимости от выраженности одышки  

(по шкале mMRC) и степени тяжести хОЗл

Степень тяжести
ХОЗЛ

Выраженность одышки (балы)

1 2 3 4≥

ХОЗЛ 
II

абс., лиц 13 17 4 -

ВNP-32, пг/см3 86,1 ± 8,1
95,2 ± 6,4 60,9 ± 1,5 а -

76,4 ± 6,4

ХОЗЛ 
IІI

абс., лиц 26 13 12 4

ВNP-32, пг/см3 216,5 ± 43,4
256,8 ± 67,5 282,6 ± 64,6 302,7 ± 44,3 

250,2 ± 41,8 б

ХОЗЛ 
IV

абс., лиц - 2 13 16

ВNP-32, пг/см3 -
399,3 ± 10,7 398,5 ± 65, 9 567,6 ± 73,2а

504,3 ± 58,4 б

Всего

абс., лиц 39 32 29 20

ВNP-32, пг/см3 166, 3 ± 23,1
204,1 ± 35,4 273,6 ± 43,3 а 453,2 ± 90. 2 а

308,5 ± 33,4

примечание: достоверность различий при р 2264 > 0,05 между показателями в 

зависимости от выраженности одышки (а) и степени тяжести ХОЗЛ (б). 

достоверно отличался и, если 
при выраженности одышки 1-2 
бала этот уровень соответствен-
но составлял (166,3 ± 23,1) пг/см3 
и (204,1 ± 35,4) пг/см3 (р > 0,05), 
тогда как при выраженности 
одышки 3-4 бала уровень ВNP до-
стоверно выше (р 2264 > 0,05; см. 
табл. 1). Для отображения зави-
симости уровня ВNP от выражен-
ности одышки (в балах, по шкале 
mMRC)) – построена графическая 
и аналитическая (полиноминаль-
ная) модели взаимосвязи уровня 
ВNP, применение которой позво-
ляет определять прогнозируемые 
уровни ВNP в зависимости от 
бальной оценки выраженности 
одышки (рис. 1). Пример: если у 

рис. 1. графическая и аналитическая модели взаимосвязи между 
уровнем мозгового натрийуретического пептида (Y, пг/см3) и степенью 

выраженности одышки (X, балы) у больных хОЗл. 

У пациентов с ХОЗЛ-ІІІ уровень ВNP также ха-
рактеризовался лишь тенденцией к повышению 
при нарастании выраженности одышки: при её ми-
нимальной выраженности он составил (216,5 ± 43,4) 
пг/см3, а при двух- более балах выраженности 
одышки – 250,2 ± 41,8 пг/см3; при этом, показате-
ли уровня ВNP у пациентов ХОЗЛ-ІІІ при всех гра-
дациях выраженности одышки был достоверно 
(р 2264 > 0,05) выше, чем у пациентов с ХОЗЛ-ІІ. 

У пациентов с ХОЗЛ-IV средний уровень ВNP 
составил 504,3 ± 58,4 пг/см3; характеризовался ста-
бильно-высокими показателями при выраженности 
одышки 2-3 бала и достоверным «пиковым» воз-
растанием до 567,6 ± 73,2 пг/см3 при выраженности 
одышки 3 и более балов (р 2264 > 0,05). 

В целом, по всем исследуемым пациентам, в за-
висимости от выраженности одышки, уровень ВNP 
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У пациентов с ХОЗЛ IV заре-
гистрировано непрерывное уве-
личение уровня ВNP при увели-
чении бальной оценки влияния 
заболевания на показатели каче-
ства их жизни: от 333,0 ± 64,56 пг/
см3 (при 11ч20 б.) до 579,8 ± 118,9 
пг/см3 (при 31ч40 б.), что позволя-
ет прийти к заключению о большей 
гормональной нестабильности этой 
группы больных. 

В целом, по всем исследуемым 
группам пациентам, в зависимо-
сти от выраженности влияния за-
болевания на показатели качества 
жизни, уровень ВNP достоверно 
отличался и, если у пациентов с по-
казателями влияния заболевания 
на качество жизни (0ч20) б. уро-
вень ВNP составил колебался от 
166,3 ± 29,3 пг/см3, до 131,0 ± 15,4 
пг/см3, то при более значительном 
влиянии заболевания на качество 
жизни пациентов этот уровень до-
стоверно (р 2264 > 0,001) возрас-
тал, достигая 579,8 ± 118,9 пг/см3. 

Для отображения зависимо-
сти уровня ВNP от выраженности 
влияния заболевания на показа-
тели качества жизни пациентов (в 
балах, по шкале CAT4) – построена 
графическая и аналитическая (по-
линоминальная) модели взаимосвя-
зи уровня ВNP, применение которой 
позволяет определять прогнозиру-
емые уровни ВNP в зависимости от 
бальной оценки влияния заболева-
ния на качество жизни пациентов 
(рис. 2). Пример: если у пациента 
выраженность влияния на качество 
жизни составляет 25 балов (х = 3), то 
(см. рис. 2) можно определить уро-
вень с использованием формулы: 
ВNP = 51,1х2-103,5х ± 197,4 ≈ 411 (пг/
см3). 

По группам дифференци-
рованной терапии уровень BNP 
– достоверно (р 2264 > 0,001) от-
личался [1] и характеризовал-
ся двукратным увеличением при 
«переходах» от группы к группе 
(табл. 3): в клинической группе 
«В» он составил 76,4 ± 6,3 пг/см3, в 
группе «С» – 169,8 ± 31,1 пг/см3, а 
в группе «D» – 386,3 ± 39,6 пг/см3, 
что свидетельствует о патогенети-
ческой разнородности пациентов 
указанных групп (термин «разно-
родность» применен относитель-
но разных ста дий ремоделиро-
вания миокарда) и обосновывает 

таблица 2

распределение больных в зависимости от воздей-
ствия заболевания на качество жизни (по шкале CAT4) и 

степени тяжести хОЗл

Степень ХОЗЛ
Оценка воздействия заболевания

 на качество жизни (балы)
0ч10 б. 11ч20 б. 21ч30 б. 31ч40 б. 

ХОЗЛ 
II

абс., лиц 13 21 - -

ВNP-32, пг/см3 86,1 ± 13,4
76,4 ± 6,5 - -

76,4 ± 6,5

ХОЗЛ 
IІI

абс., лиц 26 18 11 -

ВNP-32, пг/см3 216,5 ± 43,4
136,4 ± 19,2 377,6 ± 84,6 а -

250,2 ± 41,8 б

ХОЗЛ 
IV

абс., лиц - 3 22 6

ВNP-32, пг/см3 -
333,0 ± 64,5 430,6 ± 44,1 579,8 ± 118,9 а

504,3 ± 58,4 б

Всего
абс., лиц 39 42 33 6

ВNP-32, пг/см3 166,3 ± 29,3
131,0 ± 15,4 410,7 ± 39,9 а 579,8 ± 118,9 а

328,9 ± 34,0

примечание: достоверность различий при р 2264 > 0,05 между показателями в 

зависимости от влияния на качество жизни (а) и степени тяжести ХОЗЛ (б). 

рис. 2. графическая и аналитическая модели взаимосвязи между 

уровнем мозгового натрийуретического пептида (Y, пг/см3) и степенью 

снижения качество жизни (по шкале CAT4) (X, балы) у больных хОЗл. 

таблица 3

уровень мозкового найтрийуретического пептида  
по групппам дифференцированной терапии пациентов  

с хОЗл

Степень тяжести
ХОЗЛ

группы дифференцированной терапии
клиническая 

группа «В»
клиническая 
группа «С»

клиническая 
группа «D»

ХОЗЛ II
абс., лиц 22 12 -
ВNP-32, пг/см3 76,4 ± 6,3 86,1 ± 14,4 -

ХОЗЛ IІI
абс., лиц - 26 29
ВNP-32, пг/см3 - 216,5 ± 43,4 б 250,2 ± 41,8

ХОЗЛ IV
абс., лиц - - 31
ВNP-32, пг/см3 - - 504,3 ± 58,5 б

Всего
абс., лиц 22 38 60
ВNP-32, пг/см3 76,4 ± 6,3 169,8 ± 31,1 а 386,3 ± 39,6 а

примечание: достоверность различий при р 2264 > 0,05 в зависимости от группы 

дифференцированной терапии (а) и степени тяжести ХОЗЛ (б). 



Вісник проблем біології і медицини –2014 – Вип. 1 (106) 73

КЛІНІЧНА ТА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

потребность в индивидуализированной коррекции 
этих нару шений. 

выводы. 
1. Выявлены закономерности взаимосвязи 

между степенью выраженности клинических сим-
птомов и уровнем ВNP у пациентов с ХОЗЛ, что по-
зволяет объяснить также взаимосвязь с процесса-
ми ремоделирования миокарда, поскольку уровень 
ВNP, в данном случае, можно рассматривать в ка-
честве связующего патогенетического звена. 

2. Изучение уровней ВNP в зависимости от 
уровня воздействия заболевания на качество 
жизни пациентов виявило, что при ХОЗЛ-ІІ уро-
вень ВNP не взаимосвязан со снижением качества 
жизни пациентов, тогда как при ХОЗЛ-ІІ достовер-
ное (р 2264 > 0,05) увеличение уровня ВNP имело 

место у пациентов со значительными ограничени-
ями повседневной деятельности. . 

3. Для отображения зависимости уровня ВNP 
от выраженности клинических симптомов и уровня 
воздействия заболевания на качество жизни паци-
ентов с ХОЗЛ построены графические и аналитиче-
ские (полиноминальные) модели, применение кото-
рых позволяет определять прогнозируемые уровни 
ВNP. 

перспективы дальнейших исследований свя-
заны с изучением возможных взаимосвязей между 
клинической выраженностью симптомов, показате-
лями качества жизни, уровнем BNP и показателями 
морфо-функционального состояния миокарда на 
этапах длительной дифференцированной терапии. 
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удк 616. 24-007. 272-036. 1-07 :616. 127]-085. 276 ± 615. 23
мОЗкОвиЙ натріЙуретичниЙ пептид: Оцінка вЗаЄмОЗв’яЗку З вираЗністЮ клінічних 

симптОмів та пОкаЗниками якОсті Життя паціЄнтів З хрОнічним ОБструктивним ЗахвО-
рЮванням легенів

Бен аммар  сауссен 
резюме. Виявлені закономірності взаємозв’язків між ступенем виразності клінічних симптомів та рів-

нем ВNP у пацієнтів з ХОЗЛ, що дозволяє пояснити також взаємозв’язок з процесом ремоделювання міо-
карду, оскільки рівень ВNP, в даному випадку, можна розглядати у якості пов’язуючої патогенетичної ланки. 
Для відображення залежностей рівня ВNP від виразності клінічних симптомів та показників якості життя 
пацієнтів з ХОЗЛ збудовані графічні та аналітичні (поліномінальні) моделі, застосування яких дозволяє визна-
чати прогнозовані рівні ВNP. 

ключові слова: хронічне обструктивне захворювання легенів, мозковий натрійуретичний пептид, 
ядуха, якість життя. 

удк 616. 24-007. 272-036. 1-07 :616. 127]-085. 276 ± 615. 23
мОЗгОвОЙ натриЙуретическиЙ пептид: Оценка вЗаимОсвяЗи с вЫраЖеннОстьЮ кли-

нических симптОмОв и пОкаЗателями качества ЖиЗни пациентОв с хрОническим ОБ-
структивнЫм ЗаБОлеванием лёгких

Бен аммар  сауссен 
резюме. Выявлены закономерности взаимосвязи между степенью выраженности клинических сим-

птомов и уровнем ВNP у пациентов с ХОЗЛ, что позволяет объяснить также взаимосвязь с процессами 
ремоделирования миокарда, поскольку уровень ВNP, в данном случае, можно рассматривать в качестве 
связующего патогенетического звена. Для отображения зависимости уровня ВNP от выраженности кли-
нических симптомов и уровня воздействия заболевания на качество жизни пациентов с ХОЗЛ построены 
графические и аналитические (полиноминальные) модели, применение которых позволяет определять про-
гнозируемые уровни ВNP. 

ключевые слова: хроническое обструктивное заболевание лёгких, мозговой натрийуретический пеп-
тид, одышка, качество жизни. 

UDC 616. 24-007. 272-036. 1-07 :616. 127]-085. 276 ± 615. 23
Brain Natriuretic Peptide: Evaluation of Interaction Between Clinical Symptoms Evidence and Life Qual-

ity Indices in Patients with Chronic Obstructive Lung Disease 
Ben Ammar Saussen
Abstract. The purpose of the research was to study the BNP levels in correlation with clinical symptoms evi-

dence and life quality index in COLD patients. 
Materials and methods of research. All patients were stratified according to the degree of air-flow rate limitation 

and clinical symptoms evidence (mMRC-scale) and their effect onto the patients’ quality of life (CAT questioner) in 
compliance with the International classification technique (GOLD, 2011-2013) as for the formation of groups of pa-
tients for medical treatment; 120 patients with COLD have been involved into the study. 115 men and 5 women (aver-
age age is (58,5 ± 4,1) years old) have been clinically observed. 

results of the research and their discussion. The study of the ВNP levels, depending on dyspnea evidence, 
showed that the ВNP level in COLD-II patients significantly (р 2264 > 0,05) depended on dyspnea evidence. So, 
in 1-point dyspnea evidence it constituted 86,1 ± 8,1 pg/cm3, in 2-points dyspnea evidence the ВNP level was in-
creasing to 95,2 ± 6,4 pg/cm3; at the same time the ВNP level indices in patients with more evident dyspnea was 
significantly lowering to 60,9 ± 1,5 pg/cm3. 

In patients with COLD-ІІІ the ВNP level was also characterized by the rising tendency under the increasing dys-
pnea evidence only: in its minimal evidence it constituted (216,5 ± 43,4) pg/cm3, and in 2-points and more the dys-
pnea evidence it constituted 250,2 ± 41,8 pg/cm3; at the same time the indices of ВNP level in patient with COLD-ІІІ 
at all gradations of dyspnea evidence was significantly (р 2264 > 0,05) higher than in patients with COLD-ІІ. 

The average level of ВNP in COLD-IV patients was 504,3 ± 58,4 pg/cm3; it was characterized by the invariably-
high indices in 2-3-points dyspnea evidence and significant “peak” increase to 567,6 ± 73,2 pg/cm3 in 3-points and 
more dyspnea evidence (р 2264 > 0,05). 

In general, the ВNP level significantly varied in all subjects, depending on dyspnea evidence, and, if in 1-2 
points dyspnea evidence this level constituted (166,3 ± 23,1) pg/cm3 and (204,1 ± 35,4) pg/cm3 (р > 0,05), respec-
tively, then in the 3-4-points dyspnea evidence the ВNP level was significantly higher (р 2264 > 0,05). The study 
of ВNP levels, depending on the level of disease’s effect onto patients’ quality of life (CAT-scale) showed that in 
COLD -ІІ the ВNP level is not interacted with lowering of patients’ quality of life, whilst in COLD-ІІ the significant 
(р 2264 > 0,05) increase of ВNP level was admitted in patients with substantial limitations of daily activity (patients 
with more than 20 points of the effect’s evaluation). So, in moderate COLD effect onto the life quality, the ВNP 
level constituted 136,4 ± 19,2 pg/cm3, and during the apparent effect it was 377,6 ± 84,6 pg/cm3 (р 2264 > 0,001). 
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The continuous rise of ВNP level have been registered in patients with COLD- IV while the score of disease’s 
effect onto indices of their life quality was increasing: from 333,0 ± 64,56 pg/cm3 (in 11ч20 points) to 579,8 ± 118,9 
pg/cm3 (in 31ч40 points), that indicates about more hormonal instability of patients from this group. 

Generally, the ВNP level significantly varied in all subjects, depending on evident disease’s effect onto indi-
ces of life quality, and, if in patients with (0ч20) score of disease effect onto life quality the ВNP level varied from 
166,3 ± 29,3 pg/cm3 to 131,0 ± 15,4 pg/cm3, then during more significant effect of disease onto quality of life, this 
level was significantly rising (р 2264 > 0,001), reaching 579,8 ± 118,9 pg/cm3. 

In groups of differentiated therapy the ВNP level was significantly (р 2264 > 0,001) different and characterized 
by the twice increase from one group to another: in “В” clinical group it constituted 76,4 ± 6,3 pg/cm3, in “С” clinical 
group – 169,8 ± 31,1 pg/cm3, and in “D” clinical group – 386,3 ± 39,6 pg/cm3, indicating about pathogenetic diver-
sity of subjects (the term “diversity” is applied with reference to different stages of myocardium remodeling) and 
substantiating the need for individual correction of these disorders. 

conclusions. The mechanisms of interaction between the degree of evidence of clinical symptoms and the ВNP 
level have been found in patients with COLD, that also allows to explain the correlation with the processes of myo-
cardium remodeling, since the ВNP level, in this case, may be considered as a pathogenetic mediator. 

The study of ВNP levels, depending on the disease effect level onto patients’ life quality showed that in COLD 
-ІІ the ВNP level is not interacted with lowering of patients’ life quality, while in COLD-ІІ significant (р 2264 > 0,05) 
increase of ВNP level has been detected in patients with substantial limitations of daily activity. 

Graphical and analytical (polynominal) models have been created to illustrate the ВNP level dependence on the 
evidence of clinical symptoms and disease effect level onto life quality of patients with COLD, application of which 
allow to determine the predictable levels of ВNP. 

Key words: Chronic Obstructive Lung Disease, brain natriuretic peptide, dyspnea, quality of life. 
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