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Àíàë³ç äæåðåë ë³òåðàòóðè ç ïèòàííÿ, ùî âèâ-
÷àºòüñÿ, âêàçóº íà íàÿâí³ñòü íèçêè ïàòîãåíå-
òè÷íèõ ìåõàí³çì³â âçàºìîçâ'ÿçêó ì³æ ðîçâèòêîì
õðîí³÷íîãî õîëåöèñòèòó (ÕÕ), õîëåñòåðîçó æîâ÷-
íîãî ì³õóðà (ÕÇ ÆÌ) â îñ³á ç îæèð³ííÿì òà ³øå-
ì³÷íîþ õâîðîáîþ ñåðöÿ (²ÕÑ) íà ï³äñòàâ³ ³ñòîò-
íîãî ë³ï³äíîãî äèñáàëàíñó [9, 11]. ²ñòîòíó ðîëü ó
ïàòîãåíåç³ ²ÕÑ â³ä³ãðàº åíäîòåë³àëüíà äèñôóíêö³ÿ
(ÅÄ), ÿêà âèíèêàº âíàñë³äîê ïîðóøåííÿ ñòðóê-
òóðíî-ôóíêö³îíàëüíèõ âëàñòèâîñòåé åíäîòåë³þ, ³
ïðèçâîäèòü äî ðîçëàä³â ì³ñöåâî¿ ðåãóëÿö³¿ òîíóñó
ñóäèí óíàñë³äîê ïîðóøåííÿ ë³áåðàö³¿ åíäîòåë³é-
ðåëàêñóþ÷îãî ôàêòîðó - ìîíîîêñèäó í³òðîãåíó
(NO) [16]. Êð³ì ôóíêö³¿ óí³âåðñàëüíîãî âàçî-
äèëÿòàòîðà NO âîëîä³º àíòèàãðåãàíòíèìè,
àíòèàäãåçèâíèìè, àíòèïðîë³ôåðàòèâíèìè âëàñ-
òèâîñòÿìè, áåðå ó÷àñòü â îêèñíþâàëüíî-â³äíîâ-
íèõ ïðîöåñàõ [8]. NO ñèíòåçóºòüñÿ ï³ä âïëèâîì
ôåðìåíòà NO-ñèíòàçè (NOS) ïðè ìåòàáîë³çì³ L-
àðã³í³íó äî L-öèòðóë³íó ³ âïëèâàº íå ëèøå íà ãëà-
äåíüê³ ì'ÿçè ñóäèí, àëå ³ íà òîíóñ ÑÎ. Äîâåäåíî,
ùî NO º ãîëîâíèì ãàëüì³âíèì íåéðîòðàíñ-
ì³òòåðîì åôåðåíòíî¿ âåãåòàòèâíî¿ íåðâîâî¿
ñèñòåìè. Ïðè äîñë³äæåíí³ øëóíêîâî-êèøêîâîãî
òðàêòó áóëè âèÿâëåí³ íåéðîíè, íàçâàí³ "í³òðåð-
ã³÷í³" (M.J. Rand, 1992, N. Toda 1992), ÿê³ îòðè-
ìóþòü åëåêòðè÷í³ ñèãíàëè ç öåíòðàëüíî¿ íåðâîâî¿
ñèñòåìè ÷åðåç ïàðàñèìïàòè÷í³ ïðåãàíãë³îíàðí³
âîëîêíà ³ íåðâîâ³ âóçëè, â ÿêèõ NO ä³º ÿê ãàëü-
ì³âíèé íåéðîòðàíñì³òòåð [20]. NO çàáåçïå÷óº
ðåãóëÿö³þ òîíóñó ñô³íêòåðà Îää³ (ÑÎ), çîêðåìà

éîãî ðåëàêñàö³þ çà ãóàí³ëàòöèêëàçíèì ìåõà-
í³çìîì [2], ê³íåòèêó ÆÌ, éîãî ñêîðîòëèâó çäàò-
í³ñòü. Äîâåäåíî, ùî ï³äâèùåíèé âì³ñò í³òðàò³â òà
í³òðèò³â ó ¿æ³ ïðèçâîäèòü äî ðîçñëàáëåííÿ ÑÎ òà
ôîðìóâàííÿ ã³ïîòîí³÷íî¿ äèñôóíêö³ö¿ ÑÎ, à òàêîæ
ã³ïîê³íåòè÷íî¿ äèñôóíêö³¿ ÆÌ [3]. Íåùîäàâíî áó-
ëà äîâåäåíà ðîëü í³òðîçèòèâíîãî ñòðåñó â ïàòî-
ãåíåç³ çàãîñòðåíü ÕÕ, ï³äòâåðäæåííÿì ÿêîãî º
çðîñòàííÿ êîíöåíòðàö³¿ í³òðîçîò³îë³â, ïåðîêñè-
í³òðèòó òà ³íøèõ ìåòàáîë³ò³â NO â êðîâ³ [18].
Ï³äñèëåíå óòâîðåííÿ ïåðîêñèí³òðèòó âíàñë³äîê
ãåíåðàö³¿ NO àêòèâîâàíîþ ³íäóöèáåëüíîþ NO-
ñèíòàçîþ (³NOS) ëåéêîöèòàìè º âàæëèâèì àñïåê-
òîì óøêîäæóâàëüíî¿ ä³¿ òà ïîñèëåííÿ ³íòåíñèâ-
íîñò³ çàïàëüíîãî ïðîöåñó ïðè ÕÕ [4]. Öåé ôàêòîð,
éìîâ³ðíî, ìîæå ñïðèÿòè ðîçâèòêó äèñòîí³é òà
äèñê³íåç³é ãåïàòî-á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè (ÃÁÑ) òà ¿õ
ïðîãðåñóâàííþ ó õâîðèõ íà ÕÕ. Âîäíî÷àñ äëÿ
õâîðèõ íà ²ÕÑ òà îæèð³ííÿ õàðàêòåðíà ÅÄ ³ç ðîç-
âèòêîì äåô³öèòó NO â êðîâ³, ùî º ïåðåäóìîâîþ
ñïàçìó êîðîíàðíèõ àðòåð³é.

Íà òë³ ìåòàáîë³÷íîãî ñèíäðîìó, ÿêèé âèíèêàº
ïðè âðîäæåí³é ÷è íàáóò³é ³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³
(²Ð), ëåïòèíîðåçèñòåíòíîñò³ (ËÐ), ùî ïåðåäáà÷àº
ðîçëàäè âóãëåâîäíîãî òà ë³ï³äíîãî îáì³íó ó âèã-
ëÿä³ ã³ïåð- òà äèñë³ï³äåì³¿ [10]: çðîñòàííÿ õîëåñ-
òåðîëó (ÕÑ) ïðîàòåðîãåííèõ ôðàêö³é ë³ïîïðîòå¿í³â
(íèçüêî¿, ïðîì³æíî¿ òà äóæå íèçüêî¿ ãóñòèíè, äð³á-
íèõ ù³ëüíèõ ë³ïîïðîòå¿í³â), äåô³öèò ïðîòèàòå-
ðîãåííèõ ôðàêö³é ë³ïîïðîòå¿í³â - ë³ïîïðîòå¿í³â
âèñîêî¿ ãóñòèíè (ËÏÂÃ) [9], ï³äâèùåííÿ ³íäåêñó
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àòåðîãåííîñò³ (²À) âíàñë³äîê ï³äâèùåííÿ ìîá³-
ë³çàö³¿ â³ëüíèõ æèðíèõ êèñëîò (ÆÊ) ç â³ñöå-
ðàëüíèõ æèðîâèõ äåïî, ÿê ðåçóëüòàòó ï³äâèùåíî¿
ñåêðåö³¿ â êðîâ ãîðìîí³â æèðîâî¿ òêàíèíè, àäè-
ïîöèòîê³í³â ïðîçàïàëüíîãî õàðàêòåðó (ôàêòîðà
íåêðîçó ïóõëèí-α, òðàíñôîðìóþ÷îãî ôàêòîðà
ðîñòó-β, ôàêòîðà ðîñòó ô³áðîáëàñò³â (ÔÐÔ), ³íñó-
ë³íîïîä³áíîãî ôàêòîðà ðîñòó, ³íòåðëåéê³íó-18).
Ôîðìóþòüñÿ ïåðåäóìîâè ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿ ÃÁÑ
[1,10]: 1) ï³äâèùåííÿ íàñè÷åííÿ æîâ÷³ ë³ï³äàìè,
çíèæåííÿ õîëàòî-õîëåñòåðîëîâîãî êîåô³ö³ºíòà
(ÕÕÊ), ñõèëüí³ñòü äî êîíêðåìåíòîóòâîðåííÿ; 2)
ï³äâèùåíå íàäõîäæåííÿ ë³ï³ä³â ó ñò³íêó ÆÌ ³ç
ôîðìóâàííÿì õîëåñòåðîçó ÆÌ; 3) çíèæåííÿ ñêî-
ðîòëèâî¿ çäàòíîñò³ ÆÌ (ôîðìóâàííÿ ã³ïîê³-
íåòè÷íî¿ äèñê³íåç³¿ ÆÌ); 4) ðîçâèòîê àñåïòè÷íîãî
çàïàëåííÿ ÆÌ, à çà óìîâ êîíòàì³íàö³¿ ïàòîãåííî¿
ì³êðîôëîðè - ðîçâèòîê ÕÕ [5]. Ðåñï³ðàòîðíèé âè-
áóõ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ òà í³òðîãåíó ñèñòåìîþ
íåéòðîô³ëüíèõ ëåéêîöèò³â, ìîíîöèò³â-ìàêðîôàã³â,
ç ³íòåíñèô³êàö³ºþ îêñèäàòèâíîãî òà í³òðîçè-
òèâíîãî ñòðåñó çà óìîâ äåô³öèòó ïðèðîäíèõ ïðî-
òèîêñèäàíò³â íàáóâàº íåêîíòðîëüîâàíî¿ ³íòåí-
ñèâíîñò³ ³ ïðèçâîäèòü äî â³ëüíîðàäèêàëüíîãî óø-
êîäæåííÿ ìåìáðàí åï³òåë³þ ÆÌ, åíäîòåë³þ, ó
ò.÷. êîðîíàðíèõ ñóäèí, ¿õ àòåðîñêëåðîòè÷íîãî óø-
êîäæåííÿ ç íàêîïè÷åííÿì ñóáåíäîòåë³àëüíî
ïðîàòåðîãåííèõ ë³ïîïðîòå¿í³â òà ïðîãðåñóâàííÿ
²ÕÑ [4, 13]. Çã³äíî ³ç ñó÷àñíèì óÿâëåííÿì, ó
ðîçâèòêó ³ ïðîãðåñóâàíí³ ÕÕ çíà÷íó ðîëü â³ä³ãðàº
â³ëüíîðàäèêàëüíå îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÂÐÎË), ùî º
îäíèì ³ç íàéâàæëèâ³øèõ ìåõàí³çì³â ðåãóëÿö³¿ ñòà-
íó ìåìáðàí ³ êë³òèí. Âñòàíîâëåíà ðîëü àêòèâàö³¿
ÂÐÎË ó ðåàë³çàö³¿ ïàòîãåíåçó ²ÕÑ, çîêðåìà â
ìåõàí³çìàõ ïîøêîäæåííÿ åíäîòåë³þ â³ëüíèìè
ðàäèêàëàìè êèñíþ, ó ïîðóøåíí³ ôóíêö³îíàëüíîãî
ñòàíó åíäîòåë³þ, ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîçó. ²í³-
ö³àòîðàìè íàäì³ðíî¿ àêòèâàö³¿ ÂÐÎË ìîæóòü áóòè
òàê³ ôàêòîðè, ÿê ã³ïîêñ³ÿ, çàïàëåííÿ, ³íôåêö³ÿ, àâ-
òî³ìóííå ïîøêîäæåííÿ ìåìáðàí, íåäîñêîíàë³ñòü
àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó òà ³íøå [12]. ßê â³äî-
ìî, ïðîöåñ ³íòåíñèô³êàö³¿ ÂÐÎË òà ñòàí àíòèîê-
ñèäàíòíî¿ ñèñòåìè çàõèñòó ò³ñíî âçàºìîïîâ'ÿçàí³
ì³æ ñîáîþ. Ó ðàç³ ï³äñèëåííÿ ÂÐÎË â³äðàçó àê-
òèâóºòüñÿ ñèñòåìà àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó
(ÀÎÇ), ùî äîïîìàãàº âïîðàòèñÿ îðãàí³çìó ç àãðå-
ñ³ºþ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â òà ïðîöåñîì ïåðîêñèäàö³¿
çà óìîâè äîñòàòí³õ êîìïåíñàòîðíèõ ìîæëèâîñòåé
äàíî¿ ñèñòåìè [12]. Ó õâîðèõ íà ÕÕ, ÿê áóëî ïîêà-
çàíî ðàí³øå, ñòâîðþþòüñÿ óìîâè äëÿ àêòèâàö³¿
ïðîöåñ³â ÂÐÎË. Ã³ïåðïðîäóêö³ÿ àêòèâíèõ ôîðì
êèñíþ (ÀÔÊ) º äæåðåëîì îêèñíþâàëüíîãî óø-
êîäæåííÿ êë³òèí êðîâ³, ³, ïåðø çà âñå, òðîìáîöèò³â,
ÿêà ïðîÿâëÿºòüñÿ ïîðóøåííÿì îðãàí³çàö³¿ ìåìá-
ðàííèõ ñòðóêòóð, ùî âèçíà÷àþòü ôàçîâ³ ïåðåõîäè

ãåëü-ð³äêèé êðèñòàë, òà ¿õ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâ-
íîñò³ [15].

Êîìïëåêñíèé âïëèâ ñòàíäàðòíî¿ òåðàï³¿ ²ÕÑ:
í³òðàòè, β-àäðåíîáëîêàòîðè, ã³ïîë³ï³äåì³÷í³ çàñî-
áè (ñòàòèíè, ô³áðàòè) ïðèçâîäèòü äî ïîãëèáëåííÿ
ðîçëàä³â ãîìåîñòàçó æîâ÷³, ï³äâèùóþ÷è ¿¿ ïëåéîõ-
ðîì³þ òà ë³òîãåíí³ñòü (ñõèëüí³ñòü äî óòâîðåííÿ
õîëåñòåðîëîâèõ êîíêðåìåíò³â), õîëåñòåðîçó ÆÌ,
çíèæåííÿ ñêîðîòëèâî¿ çäàòíîñò³ ÆÌ, ùî ïîñè-
ëþþòü ðèçèê ðîçâèòêó ÕÕ òà éîãî ïðîãðåñóâàííÿ
äî ÆÊÕ [19]. Îêèñíþâàëüíà ìîäèô³êàö³ÿ á³ëê³â
(ÎÌÁ) âíàñë³äîê ìåòàáîë³÷íî¿ ³íòîêñèêàö³¿ ïðèç-
âîäèòü äî ïðèãí³÷åííÿ ô³áðèíîë³çó çà ðàõóíîê
éîãî ôåðìåíòàòèâíî¿ ëàíêè, ùî ïîãëèáëþº ì³ê-
ðîöèðêóëÿòîðí³ çì³íè â ì³îêàðä³, ñëèçîâ³é îáî-
ëîíö³ ÆÌ, àêòèâóº ñèñòåìó ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè òà
ñïðèÿº ïðîãðåñóâàííþ ÿê ²ÕÑ, òàê ³ ÕÕ ³ çàìèêàº
ïîðî÷íå êîëî ïàòîãåíåçó çàçíà÷åíî¿ êîìîð-
á³äíîñò³ [17].

Õîëåñòåðîç ÆÌ ïî ñóò³ º ïåðåäñòàä³ºþ ÆÊÕ.
Ì'ÿçîâèé øàð ÆÌ òà Ôàòåð³â ñîñî÷îê º îðãà-
íàìè-ì³øåíÿìè ë³ï³äíîãî äèñòðåñ-ñèíäðîìó
(ËÄÑÑ) [7]. Ë³ï³äíà ³íô³ëüòðàö³ÿ ì'ÿç³â ïðîÿâ-
ëÿºòüñÿ ÕÇ ç âèðàæåíèìè ôóíêö³îíàëüíèìè
çì³íàìè ÆÌ òà ÑÎ, ùî ïîðóøóþòü âèêèä æîâ÷³
â êèøå÷íèê. Âçàºìîâ³äíîøåííÿ ì³æ ñåêðåö³ºþ
ñîëåé æîâ÷íèõ êèñëîò (ÆÊ) ³ ñåêðåö³ºþ ÕÑ òà
ôîñôîë³ï³ä³â (ÔË) ïðè ìåòàáîë³÷íîìó ñèíäðîì³
äîñòàòíüî ñêëàäíå. Çà óìîâ íèçüêîãî ð³âíÿ ñåê-
ðåö³¿ ñîëåé ÆÊ (ìåíøå 10 ìêìîëü/ãîä/êã), ñåêðå-
òóºòüñÿ á³ëüøå ìîëåêóë ÕÑ ³ç ðîçðàõóíêó íà ìî-
ëåêóëó ñîëåé ÆÊ, í³æ çà óìîâ âèñîêîãî ð³âíÿ
ñåêðåö³¿ ñîëåé ÆÊ. Ó âèïàäêó âèñîêîãî ð³âíÿ ñåê-
ðåö³¿ ñîëåé ÆÊ (ïðîòÿãîì ³ ï³ñëÿ âæèâàííÿ ¿æ³)
íàñè÷åí³ñòü æîâ÷³ º ìåíøîþ, í³æ ó ì³æïðàí-
ä³àëüíèé ïåð³îä. Öåé äåííèé ðèòì çáåð³ãàºòüñÿ,
àëå âñòàíîâëþºòüñÿ äî âèùèõ ð³âí³â ÕÑ ïðè ã³-
ïåðë³òîãåííèõ ñòàíàõ [22]. Äëÿ ñâîº÷àñíîãî ïîñ-
òà÷àííÿ æîâ÷³ â êèøå÷íèê äëÿ çàáåçïå÷åííÿ
òðàâëåííÿ ÿê ì³æ âæèâàííÿì ¿æ³, òàê ³ çðîñòàííÿ
ï³ñëÿ ¿æ³ ñêîðîòëèâî¿ çäàòíîñò³ ÆÌ ðåãóëþºòüñÿ
êîìïëåêñîì ìåõàí³çì³â ³ç âçàºìîä³ºþ íåðâîâèõ,
ãóìîðàëüíèõ òà ïàðàêðèííèõ ôàêòîð³â. Ö³ ìåõà-
í³çìè áåðóòü ó÷àñòü â ìóëüòèîðãàííîìó ðåãó-
ëÿòîðíîìó ôóíêö³îíóâàíí³, ùî ³ñíóº ì³æ êèøå÷-
íèêîì ³ ïå÷³íêîþ [15].

Ïðè ðîçâèòêó ÕÑ æîâ÷íèõ êîíêðåìåíò³â ó ïà-
ö³ºíò³â ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîðóøåííÿ ì³æòðàâíîãî
ñêîðî÷åííÿ ÆÌ çàâäÿêè ñëàáê³é ³íòåãðàö³¿ ç êèø-
êîâèì ì³ãðóþ÷èìè ìîòîðíèìè êîìïëåêñàìè.
Çðîñòàííÿ îá'ºìó ÆÌ ³ çàòðèìêà éîãî âèâ³ëü-
íåííÿ ñïîñòåð³ãàëèñÿ òàêîæ ó 1/3 õâîðèõ ³ç ÕÑ
êîíêðåìåíòàìè â ïîñòïðàíä³àëüíîìó ïåð³îä³ [15].
Íàÿâí³ñòü äóæå íàñè÷åíî¿ ÕÑ æîâ÷³ ñïðèÿº óòâî-
ðåííþ òà çá³ëüøåííþ ÕÑ æîâ÷íèõ êîíêðåìåíò³â
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÷èñåëüíèìè, âçàºìîïîâ'ÿçàíèìè ìåõàí³çìàìè.
Ïîñëàáëåííÿ ñêîðîòëèâî¿ çäàòíîñò³ ÆÌ ïðî-
äîâæóº ÷àñ çáåð³ãàííÿ êîíöåíòðîâàíî¿ æîâ÷³ ÆÌ,
à ðåçóëüòàòîì º çá³ëüøåííÿ ÷àñó äëÿ êðèñòàë³çàö³¿
ÕÑ ç ïåðåíàñè÷åíî¿ ïå÷³íêîâî¿ æîâ÷³, ³ ìåíø³
êðèñòàëè ÕÑ ìîæóòü íàäõîäèòè â äâàíàäöÿòèïàëó
êèøêó.

Äî â³äîìèõ íåéðî-ãóìîðàëüíèõ ÷èííèê³â, ùî
ñïðèÿþòü ñêîðî÷åííþ ãëàäåíüêèõ ì'ÿç³â ÆÌ òà
ÑÎ íàëåæàòü: àöåòèëõîë³í (ÀÕ), õîëåöèñòîê³í³í-1
(ÑÑÊ-1), åíäîòåë³íè-1, 2, 3 (ÅÒ-1, 2, 3), åñòðîãåíè,
ã³ïîô³çàðíèé ïîë³ïåïòèä, àêòèâóþ÷èé àäåí³ëàò-
öèêëàçó (ÐÀÑÀÐ), ã³ñòàì³í, ñóáñòàíö³ÿ Ê, Ð, áðà-
äèê³í³í, ïðîñòàãëàíäèíè, ìîòèë³í, ïåðîêñèí³òðèò,
ñåðîòîí³í [16]. Äî â³äîìèõ íà ñüîãîäí³ ÷èííèê³â,
ùî ñïðèÿþòü ðåëàêñàö³¿ ÆÌ òà ÑÎ, íàëåæàòü
àäðåíàë³í, íîðàäðåíàë³í, ÆÊ, ÐÀÑÀÐ, âàçîàê-
òèâíèé ³íòåñòèíàëüíèé ïîë³ïåïòèä (VIP), ôàêòîð
ðîñòó ô³áðîáëàñò³â 15/19 (FGF 15/19), ã³ñòàì³í,
NO, ïðîãåñòåðîí [14]. Òàêèì ÷èíîì, íà îñíîâ³
àíàë³çó äàíèõ ë³òåðàòóðè ìîæíà ñòâåðäæóâàòè,
ùî ïåâíèé íåéðî-ãóìîðàëüíèé òà ìåä³àòîðíèé
äèñáàëàíñ â îðãàí³çì³ ëþäèíè ìîæå ñòàòè ïåðå-
äóìîâîþ ðîçâèòêó ôóíêö³îíàëüíèõ çàõâîðþâàíü
ÆÌ òà ÆÂØ, ÕÕ òà ÕÇ ÆÌ íà òë³ îæèð³ííÿ, çà-
ìèêàþ÷è ïàòîãåíåòè÷íå êîëî.

Íà ñüîãîäí³ ñåðåä ãóìîðàëüíèõ ÷èííèê³â, ùî
âïëèâàþòü íà ñêîðî÷åííÿ ³ ðîçñëàáëåííÿ ÆÌ,
âàæëèâà ðîëü â³äâîäèòüñÿ ÑÑÊ ³ íåùîäàâíî ³äåí-
òèô³êîâàíîìó ÔÐÔ [14]. T. Inagaki (2005) âïåðøå
âñòàíîâèâ ðîëü ÔÐÔ â åíäîêðèííîìó ðåãóëþâàíí³
ñèíòåçó ÆÊ ïå÷³íêîþ [20]. Äîñë³äæåííÿ M. Choi
(2006) âèÿâèëî âèä³ëåííÿ òîíêèì êèøå÷íèêîì
ìèøåé FGF15 (ëþäñüêèé àíàëîã FGF19 - âàæ-
ëèâîãî ìåä³àòîðà äëÿ íàïîâíåííÿ ÆÌ [19]) ó â³ä-
ïîâ³äü íà ÆÊ. S. Modica (2006) ðîçö³íþº ÆÊ
ï³ñëÿ àêòèâíîãî ïîãëèíàííÿ â äèñòàëüí³é ÷àñòèí³
êëóáîâî¿ êèøêè ïóñêîâèì ìåõàí³çìîì àêòèâàö³¿
ÿäåðíîãî ôàðíåçî¿äíîãî X ðåöåïòîðà (FXR), ÿêèé
ñâîºþ ÷åðãîþ âèêëèêàº åêñïðåñ³þ FGF19. FGF19
ñåêðåòóºòüñÿ â ïîðòàëüí³é ñèñòåì³ ³ º öèðêó-
ëþþ÷èì ãîðìîíîì, ùî àêòèâóºòüñÿ ó ïå÷³íö³. Ñà-
ìå òàì â³í çâ'ÿçóºòüñÿ ç FGF ðåöåïòîðîì 4
(FGFR4) òà ³í³ö³þº ìåòàáîë³÷íèé êàñêàä, ÿêèé
ïðèçâîäèòü äî ãàëüìóâàííÿ ñèíòåçó ÆÊ. Åôåêò
îïîñåðåäêîâàíèé àòèïîâèì ÿäåðíèì ðåöåïòîðîì -
ìàëèì ãåòåðîäèìåðíèì ïàðòíåðîì (SHP), ÿêèé
ãàëüìóº åêñïðåñ³þ ãåíà 7a-ã³äðîêñèëàçè
(CYP7a), ôåðìåíòà, ÿêèé îáìåæóº ñèíòåç ÆÊ
[20]. Ïðîòå, çà äàíèìè G. Zollner (2008), ó ìèøåé
³ç íåäîñòàòí³ñòþ FGF15 ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ö³ëêîì
ïîçáàâëåíèé æîâ÷³ ÆÌ (ïîðîæí³é), çà â³äñóòíîñò³
áóäü-ÿêèõ çì³í ó ã³ñòîëîã³¿, òîêó æîâ÷³ òà á³î-
ñèíòåçó CCK ó ì³æ- àáî ïîñòïðàíä³àëüíèé ïåð³îä
[21]. Ïàðàëåëüíî ðåêîìá³íàíòíèé FGF15 àáî

FGF19 ïîäâîþº îá'ºì ÆÌ ìèøåé äèêîãî òèïó òà
â³äíîâëþº îá'ºì ÆÌ ó ìèøåé ³ç íåäîñòàòí³ñòþ
FGF15 äî ð³âíÿ îá'ºìó ÆÌ ìèøåé äèêîãî òèïó
[14]. Ðåëàêñàö³ÿ, ³íäóêîâàíà FGF15/FGF19, ³ìî-
â³ðíî, çàëåæèòü â³ä çðîñòàííÿ ñèíòåçó öÀÌÔ,
ÿêèé ïðîòèä³º åôåêòó CCK [15]. Îäíàê M. Choi
(2006) â³äçíà÷àº, ùî ðåöåïòîð FGFR4 íå ìîæå
áóòè ìåä³àòîðîì FGF15/FGF19 ó ÆÌ, îñê³ëüêè
çäàòí³ñòü FGF15/FGF19 àêòèâíî îïîñåðåä-
êîâóâàòè ðåëàêñàö³þ ÆÌ çáåðåæåíà ó ìèøåé ³ç
íåäîñòàòí³ñòþ FGFR4 òà ïðîïîíóº ðîçãëÿíóòè ÿê
êàíäèäàòà ðåöåïòîð FGFR3 ÷åðåç âèñîêèé ð³âåíü
éîãî åêñïðåñ³¿ ó ÆÌ [14].

Íà ñêîðîòëèâó çäàòí³ñòü ÆÌ, êð³ì ãóìî-
ðàëüíèõ ÷èííèê³â, ä³þòü íåéðîíàëüí³ ñòèìóëè ç
áîêó ñèìïàòè÷íî¿ òà ïàðàñèìïàòè÷íî¿ íåðâîâèõ
ñèñòåì [15]. CCK, ìîæëèâî, òàêîæ º àêòèâíèì
ïðåñèíàïòè÷íî â ìåæàõ íåðâîâèõ âóçë³â, äëÿ
çá³ëüøåííÿ âèâ³ëüíåííÿ àöåòèëõîë³íó (ÀÕ) ç òåð-
ì³íàëüíèõ çàê³í÷åíü n.vagus. Ïðîòÿãîì ïåð³îäó
ãîëîäó òà â ðàíí³é ïîñòïðàíä³àëüíèé ïåð³îä ñêî-
ðîòëèâà çäàòí³ñòü ÆÌ òàêîæ êîíòðîëþºòüñÿ
õîë³íåðã³÷íèì øëÿõîì, îïîñåðåäêîâàíèì ìóñêà-
ðèíîâèìè ðåöåïòîðàìè, ÿê³ ïðè ñòèìóëþâàíí³
íåçì³ííî çàëó÷àþòü ôîñôîðèëþâàííÿ ëåãêîãî
ëàíöþãà ì³îçèíó [221]. Çà óìîâ âàãîòîí³¿, à òàêîæ
ïðè ãàëüìóâàíí³ àêòèâíîñò³ àöåòèëõîë³íåñòåðàçè
(ÀÕÅ), âèíèêàº ïåðåïîäðàçíåííÿ ìóñêàðèíîâèõ
ðåöåïòîð³â ÀÕ, ùî ñïðèÿº ñïàçìó ÑÎ òà ðîç-
âèòêó ã³ïåðê³íåòè÷íî¿ äèñôóíêö³¿ ÆÌ [20]. Ó á³ëü-
øîñò³ õâîðèõ íà îæèð³ííÿ âèíèêàº äèñáàëàíñ
ÂÍÑ ³ç ïåðåâàæàííÿì ïàðàñèìïàòè÷íîãî â³ää³ëó.
Âîäíî÷àñ, ²ÕÑ ðîçâèâàºòüñÿ ïåðåâàæíî â îñ³á ³ç
ñèìïàòèêîíîò³ºþ, íàñë³äêîì ÷îãî º ðîçâèòîê ã³ïî-
ê³íåòè÷íî¿ äèñôóíêö³¿ ÆÌ.

Ñó÷àñí³ äîñÿãíåííÿ ó òåîðåòè÷í³é ³ ïðàêòè÷í³é
åíäîêðèíîëîã³¿ ñïðèÿëè âèçíàííþ æèðîâî¿ òêà-
íèíè ÿê åíäîêðèííîãî îðãàíà [6]. Ñåðåä ÷èñ-
ëåííèõ ôàêòîð³â, ùî ñïðèÿþòü ðîçâèòêó ñèñòåì-
íîãî çàïàëåííÿ, ðîçâèòêó ÕÕ ³ éîãî ïðîãðåñó-
âàííþ äî êàìåíåâîãî õîëåöèñòèòó ³ç óñêëàäíåíèì
ïåðåá³ãîì, âàæëèâó ðîëü â³ä³ãðàº ï³äâèùåííÿ ñåê-
ðåö³¿ ãîðìîí³â æèðîâî¿ òêàíèíè - àäèïîöèòîê³í³â:
ëåïòèíó, ðåçèñòèíó, àäèïîíåêòèíó, â³ñôàòèíó, ÿê³
êð³ì âïëèâó íà ìåòàáîë³÷í³ ïðîöåñè, º ïðîçàïàëü-
íèìè, ñòèìóëþþòü ñèñòåìó ôàêòîð³â êë³òèííîãî
òà ãóìîðàëüíîãî ³ìóí³òåòó, ñèñòåìó ïðîçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â (ôàêòîðà íåêðîçó ïóõëèí-àëüôà, FGF19,
åï³äåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòó, íèçêè ³íòåð-
ëåéê³í³â (²Ë): ²Ë-1β, ²Ë-6, ²Ë-18), àêòèâóþòü ñèñ-
òåìíó àãðåñ³þ ÀÔÊ òà í³òðîãåíó, ïðîòåîë³ç,
àöèäîç, çíèæåííÿ ïðîòèîêñèäàíòíîãî ïîòåíö³àëó
êðîâ³ òà æîâ÷³, ÿê³ ñïðèÿþòü çì³íàì ÷óòëèâîñò³
ðåöåïòîð³â ãîðìîí³â òà íåéðîìåä³àòîð³â, ùî áå-
ðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ê³íåòèêè, òîíóñó ì'ÿç³â

Íàóêîâ³ îãëÿäè
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ÆÌ òà ñô³íêòåð³â ÆÂØ (õîëåöèñòîê³í³íó, àöåòèë-
õîë³íó, ñåêðåòèíó, ñåðîòîí³íó, òàõ³ê³í³í³â,
åíêåôàë³í³â, NO) [8].

Ïåðâèííèì ïàòîô³ç³îëîã³÷íèì äåôåêòîì ó
á³ëüøîñò³ îñ³á, õâîðèõ íà ÆÊÕ, º ã³ïåðñåêðåö³ÿ
ÕÑ  ïå÷³íêîþ, ÿêà ìîæå ñóïðîâîäæóâàòèñÿ íîð-
ìàëüíèì, âèñîêèì àáî íèçüêèì ð³âíÿìè ñåêðåö³¿
ñîëåé æîâ÷íèõ êèñëîò (ÆÊ) ³ ôîñôîë³ï³ä³â (ÔË).
Îêðåìî àáî â êîìá³íàö³¿ öå ÿâëÿº ñîáîþ îñíîâíèé
ïàòîô³ç³îëîã³÷íèé ìåõàí³çì ñòèìóëþâàííÿ ïåðå-
íàñè÷åííÿ ÕÑ æîâ÷³ ó ÆÌ õâîðèõ íà îæèð³ííÿ. P.
Portincasa (2008) ââàæàº, ùî ïðè ôîðìóâàíí³ õî-
ëåñòåðîëîâèõ æîâ÷íèõ êîíêðåìåíò³â çíà÷íó ðîëü
â³ä³ãðàº çíèæåííÿ ñêîðîòëèâî¿ çäàòíîñò³ ÆÌ, çîê-
ðåìà, âíàñë³äîê àáñîðáö³¿ ìîëåêóë ÕÑ ³ ¿õ âõîä-
æåííÿ ó ñàðêîëåìó íåïîñìóãîâàíèõ ì'ÿç³â [15].
Ðåçóëüòàòîì º çðîñòàííÿ â³äâåäåííÿ ïå÷³íêîâî¿
æîâ÷³ äî ØÊÒ ³, ÿê íàñë³äîê, çðîñòàííÿ ð³âíÿ
êîí'þãàò³â äåçîêñèõîëàò³â ó æîâ÷³. Öå, ñâîºþ ÷åð-
ãîþ, âèêëèêàº ã³ïåðñåêðåö³þ ÕÑ òà ïðèñêîðåííÿ
óòâîðåííÿ ÿäðà ³ êðèñòàë³çàö³þ æîâ÷³ â ÆÌ.

Ïàòîô³ç³îëîã³÷íå õèáíå êîëî ìîæå áóòè íàñ-
òóïíèì: 1) ïîðóøåííÿ ñêëàäó æîâ÷íèõ ë³ï³ä³â âèê-
ëèêàº ïåðåíàñè÷åííÿ ÕÑ, âèïàä³ííÿ îñàäó ÕÑ,
àáñîðáö³þ îñòàííüîãî ñò³íêîþ ÆÌ òà âõîäæåííÿ
éîãî â ñàðêîëåìó íåïîñìóãîâàíèõ ì'ÿç³â; 2) íå-
ïîì³ðíà àáñîðáö³ÿ ÕÑ ñò³íêîþ ÆÌ çàïóñêàº á³î-
õ³ì³÷í³ çì³íè, êîòð³ ïîñëàáëþþòü ñêîðîòëèâó
çäàòí³ñòü ÆÌ, âèêëèêàþ÷è äåôåêòè ñêîðî÷åííÿ ³
ðîçñëàáëåííÿ ÆÌ; 3) ïîðóøåííÿ ñêîðîòëèâî¿
ôóíêö³¿ ÆÌ çàòðèìóº çâ³ëüíåííÿ òà çá³ëüøóº ÷àñ
êîíòàêòó îñàäæåíîãî ÕÑ ³ç ñëèçîâîþ îáîëîíêîþ
ÆÌ, ùî ïðèçâîäèòü äî äîäàòêîâî¿ àáñîðáö³¿ ÕÑ ³
ùå á³ëüøîãî ïîøêîäæåííÿ ì'ÿç³â. Æîâ÷ ì³ñòèòü
òàêîæ ñòåðîëè òà îêñèñòåðîëè, ÿê³ ìîæóòü â³ä³ã-
ðàâàòè ðîëü ó ïàòîãåíåç³ õðîí³÷íîãî çàïàëåííÿ
ÆÌ. Êð³ì òîãî, âíóòð³øíüîïîðîæíèíí³ æîâ÷í³ ë³-
ï³äè òà/àáî á³ëêè òàêîæ ìîæóòü âïëèíóòè íà ñêî-
ðîòëèâó çäàòí³ñòü ãëàäåíüêèõ ì'ÿç³â ÆÌ [24].

Âèñíîâîê

Òàêèì ÷èíîì, âèÿâëåí³ ñï³ëüí³ ìåõàí³çìè ïà-
òîãåíåçó ³ âçàºìîîáóìîâëåíîñò³ ïåðåá³ãó ÕÕ, ÕÇ
ÆÌ ³ç êîìîðá³äíèì ïåðåá³ãîì îæèð³ííÿ òà ²ÕÑ
íåéðîãóìîðàëüíî¿, ïàðàêðèííî¿ (NO-çàëåæíî¿) òà
öèòîê³íîâî¿ (Â²Ï, ÔÐÔ) ðåãóëÿö³¿ òîíóñó ÆÌ ³
êîðîíàðíèõ ñóäèí, ³íòåíñèâíîñò³ îêñèäàòèâíîãî òà
í³òðîçèòèâíîãî ñòðåñó é ³íòåíñèâíîñò³ ËÄÑÑ
äàþòü ïîãëèáëåí³ óÿâëåííÿ ïðî êë³í³÷íèé ïåðåá³ã
òà ïàòîãåíåòè÷í³ ëàíêè âçàºìîâïëèâó ÕÕ òà ²ÕÑ
ó ïîºäíàíí³ ç îæèð³ííÿì.
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ÆÅË×ÍÎÃÎ ÏÓÇÛÐß Ñ ÎÆÈÐÅÍÈÅÌ È
ÈØÅÌÈ×ÅÑÊÎÉ ÁÎËÅÇÍÜÞ ÑÅÐÄÖÀ

Î.Ñ. Õóõëèíà, È.Á. Ãîðáàòþê, Ì.Â. Áîáèê, Å.À. Ñèðîòà

Ðåçþìå. Â ñòàòüå ïðèâåäåíû ïàòîãåíåòè÷åñêèå ìåõà-
íèçìû âçàèìîñâÿçè ìåæäó ðàçâèòèåì õðîíè÷åñêîãî
õîëåöèñòèòà, õîëåñòåðîçà æåë÷íîãî ïóçûðÿ ó ëèö ñ îæè-
ðåíèåì è èøåìè÷åñêîé áîëåçíüþ ñåðäöà íà îñíîâàíèè
ñóùåñòâåííîãî ëèïèäíîãî äèñáàëàíñà. Ïîêàçàíî, ÷òî
ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ïàòîãåíåçå èøåìè÷åñêîé áîëåçíè
ñåðäöà èãðàåò ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ, âîçíèêàþùàÿ
âñëåäñòâèå íàðóøåíèÿ ñòðóêòóðíî-ôóíêöèîíàëüíûõ
ñâîéñòâ ýíäîòåëèÿ è ïðèâîäèò ê ðàññòðîéñòâàì ìåñòíîé
ðåãóëÿöèè òîíóñà ñîñóäîâ. Îñâåùåíà ðîëü íèòðîçèòèâíîãî
è îêñèäàòèâíîãî ñòðåññà â êà÷åñòâå ïóñêîâûõ ìåõàíèçìîâ â
ðàçâèòèè è ïðîãðåññèðîâàíèè õðîíè÷åñêîãî õîëåöèñòèòà è
õîëåñòåðîçà æåë÷íîãî ïóçûðÿ ó áîëüíûõ èøåìè÷åñêîé
áîëåçíüþ ñåðäöà è îæèðåíèåì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêèé õîëåöèñòèò, õîëåñòåðîç,
æåë÷íûé ïóçûðü, èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà, îæèðåíèå.

PATHOGENETIC MECHANISMS AND FACTORS OF
RISK OF CROSS ENCUMBRANCE OF CHRONIC

CHOLECYSTITIS, GALLBLADDER CHOLESTEROSIS
WITH OBESITY AND ISCHEMIC HEART DISEASE

O.S.Khukhlina, I.B.Horbatiuk, M.W. Bobyk, E.A. Syrota

Abstract. The article presents the pathogenic mechanisms of
the relationship between the development of chronic
cholecystitis, gallbladder cholesterosis in patients with obesity
and ischemic heart disease based on substantial lipid imbalance.
It has been shown that endothelial dysfunction resulting from
disturbance of structural and functional properties of the
endothelium plays a significant part in the pathogenesis of
coronary heart disease and leads to disordess of local regulation
of vascular tone. The role of nitrosative and oxidative stress as a
trigger in the development and progression of chronic
cholecystitis and gallbladder cholesterosis in patients with
ischemic heart disease and obesity is elucidated.

Key words: chronic cholecystitis, cholesterosis, gallbladder,
ischemic heart disease, obesity.
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