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Вступ. Хронічний панкреатит (ХП) є одним з най­
більш поширених, швидко прогресуючих захворю­
вань підшлункової залози (ПЗ) (приріст до 70,0%) із 
високим рівнем випадків тимчасової непрацездатно­
сті й первинної інвалідизації (до 15,0%). ХП характе­
ризується прогресуючим перебігом із наростанням 
функціональної недостатності  ПЗ, розвитком пору­
шень в ліпідному обміні, прооксидантно-антиокси­
дантній та калікреїн-кініновій (ККС) системах [2, 12]. 
Такі епідеміологічні дані обумовлені, головним чи­
ном, збереженням значимості основних етіологічних 
факторів  ХП (зловживання алкоголем, наявність 
захворювань печінки та жовчовивідних шляхів, 
захворювання шлунка та дванадцятипалої кишки, 
гіперліпідемія, що є складовою атеросклерозу, а та­
кож посилення впливу несприятливих факторів 
зовнішнього середовища) [3, 4, 9].

Відомо про негативну дію ХП на серцево-судинну 
систему. Встановлено, що у  15,5%  хворих із гастро­
ентерологічними патологіями, із панкреатитами 
включно, має місце стабільна ішемічна хвороба сер­
ця (СІХС) — стенокардія або атеросклеротичний чи 
постінфарктний кардіосклероз [1, 4]. На сьогодні до­
сить актуальною і одночасно маловивченою причи­
ною виникнення як ХП, так і СІХС є гіперліпідемія, а, 
точніше, дисліпідемія, яка лежить в основі атероскле­
розу [7, 15, 16]. Порушення ліпідного метаболізму до­
сить часто асоціюється з так званою ліпідною тріадою: 
підвищення рівня ліпопротеїдів дуже низької щіль­
ності (ЛПДНЩ) або тригліцеридів (ТГ), атерогенних 
ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ) та зниження 
ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ). Ця тріада 
лежить в основі патогенезу атеросклерозу, СІХС та ін­
ших захворювань взагалі [8, 14, 20].

Відомо, що ХП у поєднанні із СІХС супроводжу­
ється порушеннями ліпідного обміну (гіпер- та 
дисліпідемією), найбільш вагомою серед яких є 

гіпертригліцеридемія. Препарати базисної терапії 
(статини) пригнічують синтез холестерину, безпосе­
редньо зменшуючи при цьому кількість ЛПНЩ. На 
фракції ТГ статини діють лише через певний каскад 
біохімічних перетворень, тобто опосередковано [10]. 
Було вибрано препарат, який би міг підсилювати лі­
підознижувальний ефект статинів та безпосередньо 
впливати на гіпертригліцеридемію. Наш вибір зупи­
нився на препараті омега-3 поліненасичених жирних 
кислот (ПНЖК): Омакор, сертифікований FDA. 
Кожна капсула Омакору (1000 мг) містить 460 мг ей­
козапентаєнової, 380 мг докозагексаєнової кислот та 
160 мг допоміжних речовин: α-токоферолу, желати­
ну, гліцерину. На відміну від інших препаратів цієї 
групи, в Омакорі омега-3 ПНЖК містяться в біохі­
мічно активних сполуках — етилових ефірах. Гіполі­
підемічна дія Омакору зумовлена здатністю ейкоза­
пентаєнової і докозагексаєнової кислот інгібувати 
активність ферментів, які відповідають за синтез ТГ у 
клітинах печінки  [18,  19]. Також омега-3  ПНЖК 
мають антикоагуляційну, антиагрегантну, протиза­
пальну, антиоксидантну та імуномодулюючу дії.

Доведено, що у хворих з коморбідним перебігом 
ХП та СІХС відбувається активація перекисного 
окиснення ліпідів  (ПОЛ) з одночасним розвитком 
недостатності антиоксидантної системи  (АОС). Та­
ким чином, дисбаланс у системі ПОЛ-АОС є пошко­
джувальною ланкою в ланцюгу метаболічного 
контролю, він впливає на формування та прогресу­
вання  ХП. Також наявність і глибина порушень у 
ПОЛ-АОС значною мірою визначає тяжкість перебі­
гу захворювання. При оксидативному стресі вільні 
радикали блокують обмін речовин в ацинарних клі­
тинах, розплавляють лізосомні гранули та гранули 
зимогену, окиснюють ліпіди клітинних мембран, 
внаслідок чого починається запальна реакція із деге­
нерацією мастоцитів, активацією тромбоцитів і 
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комплементу, що, своєю чергою, активує панкреа­
тичні проферменти [5, 13, 17].

Також відомо, що при запальному процесі в ор­
ганізмі активується ККС. Найбільша кількість калі­
креїну (КК) знаходиться в залозистих структурах, 
зокрема  в  ПЗ. Тому при пошкодженні панкреато­
цитів відбуваються зміни в ККС, такі як підвищен­
ня  КК та протеолітичної активності плазми крові 
(ПРА) та зменшення рівню α1-інгібітора протеаз 
(α1-ІП) і кінінази ІІ. Також відомо, що донині ще не 
до кінця вивчені механізми реалізації впливу за­
пального процесу в ПЗ на розвиток та прогресуван­
ня СІХС [11]. Поєднання ХП та СІХС призводить 
до ряду структурних та метаболічних змін, що 
впливають на перебіг обох захворювань, та зумов­
лює необхідність розробки системного підходу до 
вивчення зазначених порушень у цієї групи пацієн­
тів [6]. Невизначеність цих механізмів залишає від­
критим питання медикаментозної терапії такого 
контингенту хворих, що в цілому знижує ефектив­
ність лікування хворих на СІХС. Тому пошук ефек­
тивних схем лікування у цьому напрямку є актуаль­
ним для сучасної медицини. 

Отже, застосування препарату омега-3  ПНЖК у 
стандартній базисній терапії при коморбідності ХП та 
СІХС є найбільш доцільним та патогенетично об­
ґрунтованим.

Метою дослідження було дослідити ефектив­
ність курсового лікування препаратом омега-3 ПНЖК 
(Омакор) на корекцію ліпідних, прооксидантно-анти­
оксидантних порушень та дисбалансу в ККС у хворих 
з коморбідним перебігом ХП та СІХС.

Матеріали і методи. Для досягнення поставленої 
мети було відібрано 90  хворих на ХП із супутньою 
СІХС (стенокардія напруги І–ІІ  функціональний 
клас), які лікувалися в денному стаціонарі Тернопіль­
ської міської клінічної лікарні  №  2. Серед них було 
46 (51,2%) чоловіків віком (49,9±8,7) років та 44 жін­
ки (48,8%) віком (52,65±6,2) років. У дослідження не 
включали пацієнтів із гострими формами  ішемічної 
хвороби серця в анамнезі, інсулінозалежним цукро­
вим діабетом, нестабільною стенокардією, тяжкою 
артеріальною гіпертензією, тяжкими порушеннями 
ритму серця та тяжкими супутніми захворюваннями.

Залежно від програм лікування хворих було по­
ділено на дві групи: І група (45 хворих) отримува­
ла стандартне протокольне лікування  (ферментні 
засоби, інгібітори протонної помпи, спазмолітики, 
прокінетики, нітрати, блокатори b-адренорецепто­
рів, інгібітори ангіотензин-перетворювального 
ферменту, антагоністи рецепторів ангіотензину  ІІ, 
антагоністи кальцію, статини, антиагреганти); 
ІІ  група (45  хворих), окрім стандартного прото­
кольного лікування, додатково отримувала пре­
парат омега-3  ПНЖК (Омакор) по 2  капсули 
(2000  мг) 1  раз на добу протягом одного місяця. 
Контрольну групу становили 20 практично здоро­
вих осіб віком від 19 до 46  років, середній вік  — 
(32,2±1,8) років. Серед них було 11 (55%) чолові­
ків та 9 (45%) жінок.

Діагноз ХП верифікували згідно із загально­
прийнятими в клініці критеріями. Діагноз  СІХС 

встановлювали згідно із рекомендаціями Міжнарод­
ної класифікації хвороб 10-го перегляду, відповідно 
до  класифікації, яка була затверджена наказом 
Міністерства охорони здоров’я України №  152 
від  02.03.2016. Функціональний клас стенокардії 
напруги — за класифікацією стенокардії Канадської 
асоціації кардіологів  (1976) та за показниками 
велоергометрії.

Показники ліпідного обміну в сироватці крові 
досліджуваних хворих визначали за допомогою на­
борів «Lachema» на аналізаторі за такими методи­
ками: загальний холестерин  (ЗХС)  — за реакцією 
ефірів холестерину після окиснення до перекису 
водню з фенолом і 4-аміноантипірином, ТГ — за ре­
акцією з метилацетоном і амонієвими іонами після 
омилення гідроксидом калію, загальні ліпіди  — в 
реакції з фосфованіловим реактивом після гідролізу 
сірчаної кислоти.

За формулою Фридвольда розраховували рі­
вень ЛПНЩ:

Холестерин 
= ЗХС – ХСЛПВЩ – (0,2×ЛПДНЩ) (1.1)

 
    ЛПНЩ 

ЛПДНЩ = ТГ/2,2 			                 (1.2)

      Коефіцієнт 
атерогенності (КА) 

= (ЗХС – ЛПВЩ)/ЛПВЩ       (1.3)

Про стан ПОЛ та антиоксидантного захисту (АОЗ) 
до та після лікування судили за рівнем малонового 
альдегіду (МА), супероксиддисмутази (СОД), SH-груп, 
каталази та церулоплазміну (ЦП) крові.

Активність СОД визначали на підставі здатності її 
конкурувати з нітротетразолієм синім за супероксидні 
аніони, які утворюються внаслідок аеробної взаємодії 
відновленої форми НАДН2 та феназинметасульфату. 
Кількість ферменту визначали спектрометричним 
методом. За норму вважають (62,15±2,82) ум. од.

Рівень каталазної активності визначали за допо­
могою здатності перекису водню утворювати з моліб­
датом амонію стійкий забарвлений комплекс, інтен­
сивність забарвлення якого залежить від активності 
каталази в пробі. Норма каталазної активності в крові 
становить (17,48±0,87)%.

Рівні SH-груп, ЦП та МА визначали за методами 
Бойера, Х. Д. Равіна та В. Н. Ореховича з тіобарбітура­
товою кислотою відповідно. Норма SH-груп крові — 
(60,5±2,13) ммоль/л, МА — (2,810±0,085) мкмоль/л, 
а кількість  ЦП в нормі не повинна перевищувати 
300 мг/л.

Визначення показників ККС проводили за наступ­
ними методиками:

– ПРА визначали за гідролізом протамінсульфату. 
В  основі розробленого методу лежить визначення 
кількості аргініну, який відщеплюється від протамін­
сульфату під дією протеїназ плазми крові [18];

– активність КК досліджували за допомогою мето­
ду, що базується на визначенні кількості пара-нітро­
аніліну, який відщеплюється під дією  КК від синте­
тичного субстрату хромозиму РК [18];

– прекалікреїн (ПКК) визначали за методом 
Веремєєнко, що базується на активації кaоліном, 
інкубації з протамінсульфатом, зупинці реакції 
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трихлороцтовою кислотою і визначенні ПКК за рів­
нем аргініну [13];

– активність α1-ІП та α2-макроглобуліну (α2-МГ) 
визначали уніфікованим спектрофотометричним ме­
тодом за гальмуванням гідролізу N-безол-L-аргі­
нін-етилового ефіру;

–  визначення активності кінінази  ІІ проводили 
спектрофотометричним методом Фолька за розще­
плюванням гіппурил-β-аргініну [13].

Статистична обробка отриманих даних виконува­
лася на персональному комп’ютері з використанням 
стандартних пакетів програм Microsoft Excel та за 
допомогою комп’ютерної програми Statistica for Win­
dows версії 6.0 (Stat Soft Inc., США).

Результати та їх обговорення. Аналізуючи 
показники ліпідного обміну до та після лікування у 
пацієнтів двох досліджуваних груп, нами було вста­
новлено статистично значиме покращення всього 
спектру параметрів ліпідограми (p<0,05). У пацієнтів 
ІІ групи відсоткові зміни показників ліпідограми були 
значнішими, ніж у пацієнтів І  групи, що доводить 
властивість омега-3  ПНЖК підсилювати гіполіпіде­
мічну дію статинів (рис. 1).

Рис. 1. Відсоткове зменшення показників ліпідогра-
ми після проведеного лікування у хворих на ХП із супут-
ньою СІХС у порівнювальних групах.

Зокрема, під впливом лікування прослідкову­
валось статистично значиме зниження рівня ТГ як 
у пацієнтів І групи, так і у пацієнтів ІІ групи сто­
совно таких показників до лікування, однак у хво­
рих ІІ  групи, які додатково приймали препарат 
омега-3  ПНЖК, рівень  ТГ був на 15,70%  нижчим, 
ніж у хворих І  групи (p<0,05). В результаті прове­
деного лікування відмічалось статистично значиме 
зниження рівню  ЛПНЩ та ЛПДНЩ у двох дослі­
джуваних групах порівняно із показниками до ліку­
вання (p<0,001). Слід зауважити, що рівень ЛПНЩ і 
ЛПДНЩ у пацієнтів ІІ групи після лікування був ста­
тистично значимо нижчим таких показників І  гру­
пи (p<0,05), що доводить значний гіполіпідемічний 
ефект омега-3 ПНЖК. Рівень ЗХС після проведено­
го лікування також статистично значимо знизився у 
двох досліджуваних групах порівняно із показника­
ми до лікування, проте у ІІ групі це зниження було 
більш значним та статистично значимим стосовно 
таких показників в І групи (p<0,05).

Щодо ЛПВЩ, то їх концентрація під впливом лі­
кування зростала у всіх групах порівняно із вихідним 

рівнем (p<0,05), однак у пацієнтів ІІ групи цей при­
ріст був більшим на  27,48%  порівняно із хворими 
І групи. КА після проведення лікування статистично 
значимо зменшувався у всіх групах порівняно із по­
казниками до лікування (p<0,001). КА після проведе­
ного лікування також статистично більш значимо 
знижувався в пацієнтів ІІ групи порівняно із хворими 
І групи (p>0,05), що ще раз доводить безпосередній 
вплив омега-3 ПНЖК на ліпідний обмін.

При дослідженні стану показників синдрому ПОЛ 
і АОС до лікування у хворих на  ХП в поєднанні із 
СІХС було виявлено, що рівень МА як маркера ін­
тенсифікації ПОЛ був достовірно вищим у І та ІІ до­
сліджуваних групах порівняно з контролем і 
становив відповідно (6,35±0,07)  мкмоль/л та 
(6,39±0,09) мкмоль/л. Після проведеного лікуван­
ня рівень  МА в І  групі достовірно знизився на 
1,40 мкмоль/л (22,05%), тоді як в ІІ групі цей показ­
ник достовірно знизився на 2,22 мкмоль/л (34,75%), 
що вказувало на більш значне пригнічення проокси­
дантних механізмів під впливом прийому препарату 
омега-3 ПНЖК (Омакор) порівняно із результатами 
загальноприйнятого лікування (рис. 2).

Рис. 2. Динаміка показників системи ПОЛ-АОЗ після 
проведеного лікування у хворих на ХП із супутньою СІХС 
у порівнювальних групах.

Також до лікування відмічалося достовірне 
зниження активності ферментів  АОС за рів­
нем СОД (І група — (39,22±0,47) ум. од; ІІ гру­
па  — (39,52±0,45)  ум.  од.) та SH-груп (І  гру­
па  — (38,55±0,47)  ммоль/л; ІІ  група  — 
(38,52±0,45)  ммоль/л) в обох досліджуваних 
групах порівняно із контролем. Після проведено­
го лікування простежувалося більш значне до­
стовірне зростання активності СОД (на  24,98%) 
та підвищення рівня SH-груп (на 15,81%) у ІІ гру­
пі, тоді як у І групі ці показники зростали незнач­
но та недостовірно.

Рівень каталази в плазмі крові до лікування у 
І та ІІ групах хворих був достовірно вищим порівня­
но із контролем ((55,72±1,12)% та (55,77±1,03)% 
відповідно). Після проведеного лікування цей показ­
ник достовірно знизився на  16,22% у І  групі та 
на  30,68% у ІІ  групі, що засвідчило регулювальну 
здатність препарату  ПНЖК (Омакор) щодо  АОЗ. 
Щодо рівня ЦП крові в І та ІІ групах, то цей показник 
був підвищеним порівняно з контролем; після ліку­
вання рівень  ЦП достовірно знизився у двох 
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Таблиця 1
Стан показників ККС у хворих на ХП із супутньою СІХС до та після лікування у порівнювальних групах

Показник 
протеолізу

Група порівняння
Контроль

(n=20)
І група (n=45) ІІ група (n=45)

до лікування після лікування до лікування після лікування
ПРА,  
ммоль/(год·л)   31,83±0,71   55,68±0,93*    49,03±0,63*,#   55,52±0,76*   45,73±0,48*,#

  **р<0,05
КК,  
мкмоль/(хв·л)    52,15±1,43 177,51±1,62*  164,16±1,63*,# 177,26±1,59* 154,31±0,84*,#

  **р<0,05
ПКК,  
мкмоль/(хв·л)   72,57±1,21   36,91±0,67*    40,44±0,73*,#   36,94±0,67*   43,08±0,80*,#

  **р<0,05

α1-ІП, г/л      1,41±0,02     1,98±0,06*      1,82±0,01*,#      1,98±0,02*      1,71±0,01*,#

  **р<0,05

α2-МГ, г/л      1,50±0,03     0,45±0,02*      0,56±0,01*,#      0,45±0,02*     0,67±0,01*,#

  **р<0,05
Кініназа ІІ, 
мкмоль/(хв·л) 269,84±1,74 152,97±2,50* 165,44±1,16*,# 152,84±2,00* 176,10±2,12*,#

  **р<0,05

досліджуваних групах (на  13,18% у І  групі та 
на 23,48% у ІІ групі), що довело протизапальні і ко­
ригувальні властивості  ПНЖК при досліджуваній 
поєднаній патології (рис. 2).

На основі отриманих даних, наведених у табл. 1, 
можна констатувати вищу ефективність запропоно­
ваної схеми лікування, підсиленої використанням 
препарату омега-3 ПНЖК, порівняно із стандартним 
протокольним лікуванням. Рівень  ПРА знизився 
на 11,94% у І групі та на 17,63% у ІІ групі, рівень КК 
знизився на 7,52% у І групі та на 12,95% у ІІ групі, 
рівень ПКК зріс на 9,56% у І  групі та на 16,62% у 
ІІ групі (табл. 1). Рівні цих показників після лікуван­
ня в І та ІІ групі були статистично значимо вищими 
відносно таких до лікування (р<0,05).

Про більш високу ефективність схеми лікуван­
ня хворих на ХП в поєднанні із СІХС, підсилену 
використанням омега-3 ПНЖК, можна судити за 
рівнями α1-ІП та α2-МГ. Рівень α1-ІП більш знач­
но та статистично значимо знизився у ІІ  групі 
порівняно із І  групою на  6,04%  (р<0,05). Щодо 
рівня α2-МГ та кінінази ІІ, то їх значення у групі 
хворих, які додатково приймали препарат оме­
га-3  ПНЖК, статистично значимо зростало 
на  19,64% і  6,44% відповідно групи хворих, які 
отримували лише стандартне протокольне ліку­
вання  (р<0,05), що ще раз підкреслює ефектив­
ність і доцільність використання омега-3 ПНЖК 
у терапії хворих з коморбідним перебі­
гом ХП та СІХС.

Примітки: 1. * — статистична значимість стосовно групи контролю (р<0,05);
2.# — статистична значимість стосовно таких показників після лікування в своїй групі (р<0,05);
3. ** — статистична значимість стосовно І групи після лікування.

Висновки
1. Додавання до комплексної терапії хворих із 

коморбідним перебігом  ХП та СІХС препарату 
омега-3 ПНЖК привело до більш значного покра­
щення показників ліпідограми  (p<0,05), ніж при 
стандартному протокольному лікуванні.

2. Використання в комплексному лікуванні хворих 
на ХП в поєднанні із СІХС препарату омега-3 ПНЖК 
(Омакор) сприяло більш достовірному регресу про­
оксидантно-антиоксидантних порушень у порівнянні 
із стандартною загальноприйнятою терапією.

3. Додавання до комплексної терапії хворих із 
коморбідним перебігом ХП та СІХС препарату 
омега-3 ПНЖК привело до вищого рівня покра­
щення показників ККС за дослідженими параме­
трами  (p<0,05), ніж при стандартній базисній 
терапії.

У перспективі подальших досліджень плану­
ється вивчити вплив омега-3  ПНЖК на показники 
трофологічного статусу у хворих на  ХП із супут­
ньою СІХС.
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ефективність курсового лікування препаратом оме-
га-3 ПНЖК на корекцію ліпідних, прооксидантно-анти-
оксидантних порушень та дисбалансу в калікреїн-кіні-
новій системі у хворих з коморбідним перебігом 
хронічного панкреатиту (ХП) та стабільної ішемічної 
хвороби серця (СІХС). В дослідження було включено 
90 пацієнтів із ХП в поєднанні із СІХС, яких було поділе-
но на дві групи (залежно від програм лікування): І гру-
па (45  хворих) отримувала стандартне протокольне 
лікування; ІІ група (45 хворих) окрім стандартного про-
токольного лікування додатково отримувала препарат 
омега-3 ПНЖК (Омакор) по 2 капсули (2000 мг) на 
добу протягом одного місяця. Було доведено, що дода-
вання до комплексної терапії хворих із коморбідністю 
ХП та СІХС препарату омега-3 ПНЖК в більшій мірі 
сприяє покращенню показників ліпідного і проокси-
дантно-антиоксидантного статусу та калікреїн-кінінової 
системи, ніж при стандартній базисній терапії.
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Поліненасичені жирні кислоти (ПНЖК) класу омега-3 — 
це речовини, що мають політропну дію на численні 
процеси в організмі. Метою роботи було дослідити 
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Полиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК) класса 
омега-3 — это вещества, имеющие политропный меха-
низм действия на многочисленные процессы в организме. 
Целью работы было исследовать эффективность курсово-
го лечения омега-3 ПНЖК на коррекцию липидных, про-
оксидантно-антиоксидантных нарушений и дисбаланса в 
калликреин-кининовой системе у больных с коморбид-
ным течением хронического панкреатита (ХП) и стабиль-
ной ишемической болезни сердца (СИБС). В исследова-
ние было включено 90 пациентов с ХП в сочетании 
с СИБС, которые были разделены на две группы (в зави-
симости от программ лечения): I группа (45 больных) по-
лучала стандартное протокольное лечение, II группа 
(45 больных) кроме стандартного протокольного лечения 
дополнительно получала препарат омега-3 ПНЖК (Ома-
кор) по 2 капсулы (2000 мг) в сутки в течение одного 
месяца. Было доказано, что добавление к комплексной 
терапии больных с коморбидностью ХП и СИБС препара-
та омега-3 ПНЖК в большей степени способствует улуч-
шению показателей липидного и прооксидантно-анти-
оксидантного статуса и калликреин-кининовой системы, 
чем при стандартной базисной терапии.

Pleiotropic effects of omega-3  
polyunsaturated fatty acids in complex 
treatment of patients with comorbidity 
of chronic pancreatitis and stable  
coronary artery disease

L. S. Babinets, N. A. Melnyk 
Ternopil State Medical University n. a. I. Y. Gorbachevsky, 
Ukraine

Key words: chronic pancreatitis, stable coronary artery 
disease, omega-3 рolyunsaturated fatty acids, comorbid-
ity, treatment

Polyunsaturated fatty acids (PUFAs) of the class omega-3 
are the substances that have a polytropic effect on different 
processes in the human body. The aim is to study the effec-
tiveness of course treatment with omega-3 PUFAs for 
correction of lipid, prooxidative-antioxidant disorders and 
imbalance in the kallikrein-kinin system in patients with 
comorbidity of chronic pancreatitis (CP) and stable coronary 
artery disease (SCAD). The study included 90 patients with 
CP combined with SCAD who were divided into two groups 
(depending on the treatment program): I group (45 patients) 
received standard protocol treatment; II group (45 patients) 
additionally to standard protocol treatment received 
omega-3 PUFAs (Оmacor) 2 capsules (2000 mg) per day 
during one month. It has been shown that the addition of 
omega-3 PUFAs to the treatment of patients with comor­
bidity of CP and SCAD is more conducive to improving the 
lipid and prooxidant-antioxidant states and kallikrein-kinin 
system indices than the standard basic therapy.
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