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Introduction
The Kyrgyz Republic stretches from the Pamir-Alay 

Mountains in the southwest to the Tien-Shan Mountains in 
the northeast. More than 90 percent of its territory lies between 
1,000 and 5,500 meters above sea level, which determines its 
natural, climatic, economic, and social characteristics. Cur-
rently, changes in socio-economic conditions in our country, 
including changing climate-geographical conditions, nega-
tively affect the development of girls living in high mountain 
conditions, their future reproductive health, and reproductive 
function [1, 2, 3]. This determines the relevance of research to 
study the formation and trends of the reproductive potential 
of modern adolescents, determine general patterns, and iden-
tify regional features [4, 5, 6, 9]. Early diagnosis of extragenital 
pathology and reproductive system disorders in girls and their 
timely correction is a manageable factor in the preservation of 
health [4, 6]. The literature suggests that by the beginning of 
the 21st century, the number of adolescent girls with chronic 
diseases, malformations, and chronic diseases of the genital 
system had almost doubled to 75-80 percent.

Current research in juvenile gynecology has de monstrated 
that the sexual and physical development of adolescent girls 
varies according to constitutional, ethnic, territorial, cli-

matic, and environmental factors [3,4,5,6,7,9,10,11,12,13]. 
Based on this, the aim of the present study was to investi-
gate the health and menstrual function of adolescent girls 
aged 15-19 living in different altitudes, namely mid-altitude 
(Bishkek, altitude 800 m), low-altitude (Batken, altitude 
1036 m), and highlands (Naryn, altitude over 2200 m), lo-
cated in the south-western part of the country. This research 
aims to identify specific health concerns and menstrual ir-
regularities that are prevalent in these regions.

Materials and methods
The unit of study was adolescent girls, who were stu-

dents of general educational institutions and had reached 
the age of 15-18 years old at the time of the research (591 
girls in Bishkek, 92 girls in Naryn, and 97 girls in Batken). 
Their physical development was assessed in accordance 
with the methodology of the Research Institute of Hy-
giene and Health Protection of Children and Adolescents 
of the Scientific Centre of Health of RAMS (A.A. Baranov, 
V.R. Kuchma, 1999), with the principle of awareness and 
consent of the girls’ parents being followed. The research 
methodology was approved by the local bioethics committee 
of KSMA named after I.K. Akhunbaev.
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Abstract. This scientific article investigates the impact of high mountain conditions on the reproductive health of ado-
lescent girls. The study focuses on the prevalence of gynecological morbidity and menstrual cycle among adolescent 
girls aged 15-18 in mid-altitude and high-altitude regions of the Kyrgyz Republic. Adolescent girls' reproductive health is 
adversely affected by alterations in both the socio-economic environment and geographical factors in high altitude 
regions, as revealed by the study. The study emphasizes the importance of early diagnosis and timely correction of re-
productive system disorders in preserving the health of adolescent girls. The article also highlights the significant increase 
in gynecological morbidity among adolescent girls in the beginning of the 21st century. The results of the study suggest 
a trend towards the deterioration of the reproductive health of adolescent girls. The article concludes that menstrual 
disorders are the most prevalent gynecological diseases, and ovarian cysts and adolescent endometriosis are among 
the causes of these disorders. The study recommends increased awareness and access to healthcare services for ado-
lescent girls in high altitude regions to ensure their reproductive health and wellbeing.
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Резюме. Міокардит залишається недостатньо вивченим захворюванням з різноманітними клінічними проявами, які 
часто призводять до серцевої недостатності. Більш того, останніми роками фіксується зростання захворюваності 
та смертності від міокардиту. Незважаючи на значні покращення в діагностиці та лікуванні, захворюваність і смерт-
ність від нього все ще є значними, тож потрібні подальші зусилля для ідентифікації прогностичних факторів коротко-
строкового та довгострокового прогнозу з розробкою нових терапевтичних підходів.
Мета роботи – охарактеризувати вплив кріоекстракту плаценти та кріоекстракту селезінки на функціональний 
стан міокарду за експериментального аутоімунного міокардиту за даними ехокардіографічного дослідження.
Матеріали та методи дослідження. Дослідження ефективності КЕП та КЕС за АІМ проведені на 35 щурах-сам-
цях масою 200–220 г, рандомізованих на 5 груп. Сонографічне дослідження серця проводили за допомогою уль-
тразвукового ехотомоскопу «Сономед 500» («Полі-Спектр», Україна) у В- та М-режимах 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 прово-
дили в площині, перпендикулярній поверхні грудної клітки з парастернального доступу по довгій осі серця. Під час 
дослідження в М-модальному режимі вимірювали структури порожнин серця – діаметри та дистанції.
Результати та їх обговорення. Дослідження показало, що у тварин з АІМ без лікування спостерігалися значні пору-
шення функціональних показників серця. Ударний об’єм (УО) знизився до 0,26 мл, хвилинний об’єм (ХО) зменшився 
на 32,4%, а фракція викиду знизилась до 37,2%, що свідчить про серйозні порушення скоротливої функції серця. 
Застосування КЕП привело до покращення функцій серця: УО підвищився до 0,55 мл, ХО збільшився на 97,5%, фрак-
ція викиду досягла 80,1%. КЕС також покращив функціональні показники, але ефект був менш вираженим. УО у групі 
КЕС становив 0,38 мл, ХО зріс на 50,5%, фракція викиду склала 60,4%.
Висновки. Терапія КЕП показала значне покращення функції серця у щурів з АІМ, що виявилось у підвищенні осно-
вних функціональних показників, як-от УО, ХО, фракція вкорочення і фракція викиду. КЕС також продемонстрував 
позитивний ефект, але менш виражений порівняно з КЕП.
Ключові слова: аутоімунний міокардит, ультразвукорве дослідження, хвилинний об’єм, ударний об’єм, фракція 
вкорочення, фракція викиду, кріоекстракт плаценти, кордарон.

Abstract. Myocarditis remains a poorly understood condition with a wide range of clinical manifestations, often leading 
to heart failure. Furthermore, in recent years, there has been an increase in both the incidence and mortality of myo-
carditis. Despite significant advancements in its diagnosis and treatment, the disease’s morbidity and mortality remain 
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high, highlighting the need for further efforts to identify short- and long-term prognostic factors and to develop new 
therapeutic approaches.
The aim of the study is to characterize the effect of placental and spleen cryoextracts (CEP & CES accordingly) on the 
functional state of the myocardium in experimental autoimmune myocarditis based on echocardiographic data.
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. Heart rate (HR) per minute was also measured. During 
the study, animals were under inhalational anesthesia. Ultrasound scanning was conducted in a plane perpendicular 
to the surface of the chest with a parasternal approach along the long axis of the heart. In M-mode, the heart chamber 
structures – diameters and distances – were measured.
Results and Discussion. The study showed that in animals with AIM without treatment, significant impairments in heart 
function were observed. Stroke volume (SV) decreased to 0.26 ml, cardiac output (CO) reduced by 32.4%, and ejection 
fraction dropped to 37.2%, indicating severe impairment of the heart’s contractile function. The administration of CEP 
led to an improvement in heart function: SV increased to 0.55 ml, CO increased by 97.5%, and ejection fraction reached 
80.1%. CES also improved functional indicators, but the effect was less pronounced. SV in the CES group was 0.38 ml, CO 
increased by 50.5%, and ejection fraction was 60.4%.
Conclusions. CEP therapy showed significant improvement in heart function in rats with AMI, evident from the increase 
in major functional indicators such as SV, CO, fractional shortening, and ejection fraction. CES also demonstrated a 
positive effect, though less pronounced compared to CEP.
Key words: autoimmune myocarditis, cardiac ultrasound, stroke volume, cardiac output, fractional shortening, ejection 
fraction, cryoextract of placenta, сordarone.

Вступ
Нещодавня увага дослідників до міокардиту під час 

пандемії SARS-CoV-2 спонукала медичне співтовари-
ство переглянути класифікації міокардиту, які ґрун-
туються на більш ніж столітньому досвіді клінічної 
медицини. Від першого опису міокардиту у 1837 році 
до відкриття ентеровірусів Коксакі у 1948 році розу-
міння міокардиту складалося з гістологічних моделей, 
пов’язаних з різними збудниками в межах клінічного 
синдрому серцевої недостатності або аритмії [1].

У вірусному міокардиті є три фази, пов’язані 
з початковим пошкодженням тканин міокарда внаслі-
док запальної відповіді (вроджений імунітет) з подаль-
шою аутоімунною реакцією через перехресну реакцію 
між специфічними епітопами міокарда та вірусними 
структурами (подібність пептидів), що генерує поси-
лену гуморальну та клітинну відповідь (патогенний 
механізм, відомий як молекулярна мімікрія) [2].

Міокардит (запальна кардіоміопатія) залишається 
недостатньо вивченим захворюванням з різноманіт-
ними клінічними проявами, які часто призводять до 
серцевої недостатності. Більш того, останніми роками 
фіксується зростання захворюваності та смертності від 
міокардиту [3; 4].

Згідно з останніми рекомендаціями Європейського 
товариства кардіологів (ESC) за 2021 та 2022 роки кож-
ному пацієнту з підозрою на міокардит слід проводити 
ехокардіографію, щоб виключити інші незапальні при-
чини симптомів, оцінити морфологію та функцію серця 
та оцінити потенційні ускладнення (рідина, тромби, кла-
панна регургітація). Крім того, ехокардіографія є най-
кращим інструментом візуалізації для неінвазивного 
моніторингу перебігу захворювання. Сучасні методи, 
такі як спекл-трекінг-ехокардіографія, можуть іденти-
фікувати пацієнтів із субклінічною міокардіальною дис-
функцією на ранній стадії захворювання. Тому її слід 
рекомендувати в діагностичному процесі за підозри на 
гострий міокардит, особливо у пацієнтів з початково збе-
реженою фракцією викиду лівого шлуночка (ЛШ) [5].

Вважається, що розвиток аутоімунного міокардиту 
(АІМ) є наслідком перехресної реакції на власний 

антиген. Міозин добре прихований у внутрішньоклі-
тинному відділі, тому його антиген не експресується 
на епітеліальних клітинах (mTECs). Ішемічні або ток-
сичні тригери для кардіоміоцитів призводять до пато-
логічного впливу внутрішньоклітинних антигенів, так 
званих криптичних антигенів, таких як важкий ланцюг 
міозину aMyHC, який, у свою чергу, запускає аутоі-
мунну сенсибілізацію [6].

Як і з іншими аутоімунними захворюваннями, 
дослідники намагалися з’ясувати зв’язок між розви-
тком аутоімунного міокардиту та генетичною схиль-
ністю. Генетичний поліморфізм головного комплексу 
гістосумісності (MHC) призводить до різної спорід-
неності зв’язування з антигенами, а певні гени MHC 
тісно пов’язані з ризиком розвитку певних аутоімун-
них захворювань. Було показано, що у людей HLA 
(людський лейкоцитарний антиген) DR4 впливає 
не тільки на розвиток міокардиту, але й на підвище-
ний ризик прогресування до кардіоміопатії [7]. Крім 
генетичної сприйнятливості, прямі збої в презентації 
антигену та розпізнаванні антигену, як припускають, 
викликають аутореактивність проти міоцитів. Моле-
кулярна мімікрія описує неправильно спрямовану 
імунологічну відповідь на власний антиген, схожий 
на невласний епітоп [7].

Незважаючи на значні покращення в діагностиці 
та лікуванні міокардиту, захворюваність і смертність 
від нього все ще є значними, тож потрібні подальші 
зусилля для ідентифікації прогностичних факторів 
короткострокового та довгострокового прогнозу з роз-
робкою нових терапевтичних підходів [8].

Ми зосередилися на дослідженні ефективності 
використання біопрепаратів, які не містять клітин, що 
зазнали впливу низьких температур під час їх виго-
товлення (кріоекстракти) або зберігання. Об’єктом 
дослідження стали біологічні засоби, що пройшли 
кріоконсервацію та не містять клітин [9], – кріоек-
стракт плаценти (КЕП), кріоекстракт селезінки (КЕС). 
У попередніх дослідженнях показана ефективність 
застосування безклітинних препаратів за низки АІЗ – 
аутоімунного енцефаломієліту [10], аутоімунного міо-
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кардиту [11], аутоімунного артриту [12], аутоімунного 
гепатиту [13] та мембранозної нефропатії [14].

Мета – охарактеризувати функціональні показники 
серця під час застосування кріоекстракту плаценти та 
кріоекстракту селезінки на моделі аутоімунного міо-
кардиту (АІМ) за даними ультразвукового дослідження 
серця під час застосування кріоекстракту плаценти 
(КЕП) та кріоекстракту селезінки (КЕС) на моделі 
аутоімунного міокардиту (АІМ) за даними ультразву-
кового дослідження.

Матеріали і методи
АІМ моделювали за методикою Г.П. Павленко 

[15] шляхом внутрішньоочеревинного (в/о) введення 
щурам кардіотропної антигенної суміші, яка складалась 
з повного ад’юванта Фрейнда (ПАФ) [16; 17] (Thermo 
Fisher Scientific, США) та розчину антигену, отриманого 
з гомогенату алогенного серця у співвідношенні 1:4. 
Серця гомогенізували у 0,9% розчині NaCl з розрахунку  
1 мл/100 мг, центрифугували впродовж 5 хв за 1000 об./хв, 
відбирали супернатант та змішували з ПАФ. Отриману 
кардіотропну антигенну суміш вводили щурам 4 рази по  
1,0 мл/кг маси тіла на 1, 5, 9 та 13 дні експерименту [15; 16; 
18]. КЕП та КЕС вводили в/м на 14, 17, 20, 23 та 26 дні експе-
рименту. Як референс-препарат вибрано інгібітор реполя-
ризації міокарда з α та β-блокуючою дією кордарон в дозі  
10 мг/кг [19; 20], який вводили внутрішньовенно (в/в) 
на ізотонічному (5,0%) розчині глюкози за аналогічною 
схемою.

Дослідження ефективності КЕП та КЕС за АІМ 
проведені на 35 шурах-самцях масою 200–220 г, рандо-
мізованих на 5 груп.

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

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

3) ІІІ – щури зі змодельованим АІМ (n=7), яким на 
14, 17, 20, 13 та 26 дні експерименту в/в вводили рефе-
ренс-препарат кордарон в дозі 10 мг/кг [19].

4) 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 [21].

5) 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 [22].

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

Ультразвукове сканування проводили в площині, 
перпендикулярній поверхні грудної клітки з парастер-
нального доступу по довгій осі серця. Під час дослі-
дження в М-модальному режимі вимірювали струк-
тури порожнин серця – діаметри та дистанції [23–25]: 
кінцево-діастолічний діаметр (КДД) лівого шлуночка 
(ЛШ), мм; кінцево-систолічний діаметр ЛШ (КСД, 
мм); товщину міжшлуночкової перегородки в діастолу 
(ТМПД, мм); товщину міжшлуночкової перегородки 
в систолу (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 функціональних 
характеристик серця (табл. 1).

Комплексну програму досліджень розглянуто та 
погоджено Комісією з питань етики та біоетики медич-
ного факультету Харківського національного універси-
тету імені В.Н. Каразіна МОН України (витяг з прото-
колу № 4/3 від 11 грудня 2024 року).

Статистичну обробку результатів виконано за 
допомогою програми “Microsoft Office Excel 2010”. 
Оцінку розподілу величин у кожній групі прово-
дили за W-критерієм Шапіро-Вілка (Shapiro-Wilk test, 
n<50). Однорідність дисперсій перевіряли за критерієм 
Левена (Levene’s test). Для оцінки значущості відмін-
ностей використовували параметричні та непараме-
тричні критерії. За нормального розподілу відмінності 
між групами визначали t-критерієм Стьюдента, за 
ненормального – U-критерієм Манна-Уітні. Цифрові 
дані за нормального розподілу наводяться як “M±m” 
або М (95% ДІ), за ненормального – Ме [LQ; UQ] [26].

Результати та обговорення. Дослідження показало, 
що ударний об’єм (УО), який визначає кількість крові, 
що викидається ЛШ за один серцевий цикл, у щурів 
контрольної групи (АІМ без лікування) був знижений 
до 0,26 [0,21; 0,29] мл, що є статистично значущим 
порівняно з інтактними щурами (р=0,013) з розбіж-

Таблиця 1. Показники скоротливої функції міокарда ЛШ

Показник Формула розрахунку Одиниці виміру

Ударний об’єм (УО) УО = (7 × (0,1 × КДД)3) / (2,4 + (0,1 × КДД)) –  
– (7 × (0,1 × КСД)3) / (2,4 + (0,1 × КСД)) мл

Хвилинний об’єм (ХО) ХО = УО × ЧСС мл/хв
Відсоток систолічного потовщення 

міжшлуночкової перегородки 
(СПМШП)

(ТМПС – ТМПД) / ТМПД × 100% %

Відсоток систолічного потовщення 
задньої стінки ЛШ (СПЗСШ) (ТЗСС – ТЗСД) / ТЗСД × 100% %

Фракція вкорочення (ФВк) (КДД – КСД) / КДД × 100% %
Фракція викиду (ФВ) ФВ = УО / КДО %
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ністю 40,8%. У групі щурів, що отримували кордарон, 
УО значно збільшився статистично вірогідно (р=0,004) 
на 92,1%, до 0,51 [0,56; 0,54] мл. У групі, що отриму-
вала КЕП, УО був ще більшим та становив 0,55 [0,53; 
0,67] мл (р=0,001), що вказує на найвиразніше зрос-
тання зазначеного показника (табл. 2). У групі щурів 
з АІМ, які отримували КЕС, УО становив 0,38 [0,34; 
0,43] мл, що залишалося нижчим за показники тварин, 
яким вводили як кордарон, так і КЕП, хоча різниця була 
незначною.

Хвилинний об’єм (ХО), що відображає об’єм крові, 
яку серце викидає за одну хвилину, також продемон-
стрував різні зміни серед груп. У групі інтактних щурів 
ХО становив 174 [136; 179] мл/хв. У щурів з АІМ без 
лікування цей показник статистично вірогідно (р=0,024) 
знизився на 32,4% до 117 [90; 126] мл/хв. У групі 
щурів, що отримували кордарон, ХО збільшився до 
223 [189; 243] мл/хв (р=0,006), що на 90,0% вище, ніж 
у щурів контрольної групи. У групі щурів, що отри-
мували КЕП, ХО зріс (р=0,004) на 97,5%, становлячи 
232 [227; 313] мл/хв, що свідчить про покращення 
функції серця. У групі щурів з АІМ, яким вводили 
КЕС, ХО становив 177 [142; 185] мл/хв (р=0,05), що 
також є покращенням на 50,5%, але менш вираженим, 
ніж на тлі введення КЕП (табл. 2).

Результати дослідження демонструють, що терапев-
тичне застосування КЕП, КЕС, а також референс-пре-
парату кордарону приводить до значного покращення 
об’ємних показників серця щурів з АІМ. Лікування 
знижує КСО, підвищує УО та ХО, що свідчить про 
поліпшення функції серця. Найбільш значущі покра-
щення спостерігалися в групах, які отримували корда-
рон та КЕП, тоді як ефект від КЕС був менш вираже-
ний, але все ж таки статистично значущим.

Оцінка відносної товщини задньої стінки ЛШ 
(ВТС) показала, що у тварин контрольної групи з АІМ 
без лікування, цей показник статистично вірогідно зни-
зився (р=0,04) на 12,0% відносно показників інтактних 
щурів до 0,29±0,01 (95% ДІ: 0,26–0,32) мм, що свід-
чить про наявність структурних змін у серцевому м’язі, 
характерних для цього захворювання. У щурів, що 
отримували кордарон, цей показник залишався майже 
незмінним, становлячи 0,29±0,01 (95% ДІ: 0,27–0,30) 

Таблиця 2. Вплив кріоекстрактів плаценти та селезінки, кордарону на об’ємні показники серця щурів  
з аутоімунним 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

Ударний об’єм 
(УО), мл 0,44 [0,38; 0,47] 0,26 [0,21; 0,29]

р1=0,013 [40,8%]
0,51 [0,56; 0,54]
р2=0,004 [92,1%]

0,55 [0,53; 0,67]
р2=0,001 [108,6%]

р3=0,09 [8,6%]

0,38 [0,34; 0,43]
р2=0,07 [45,8%]
р3=0,006 [24,1%]

Хвилинний об’єм 
(ХО), мл/хв 174 [136; 179] 117 [90; 126]

р1=0,024 [32,4%]
223 [189; 243]

р2=0,006 [90,0%]
232 [227; 313]

р2=0,004 [97,5%]
р3=0,1 [4,0%]

177 [142; 185]
р2=0,05 [50,5%]
р3=0,03 [20,8%]

Примітки: р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; [%] – значення розбіжностей показників у відсо-
тках; індексами 1, 2, 3 зазначено номер групи, з показниками якої проведено зрівняння.

мм. Подібні результати були одержані і в групі щурів, 
які отримували КЕП: ВТС ЛШ становила 0,29±0,01 
(95% ДІ: 0,27–0,31) мм, що не відрізнялося від значень 
тварин контрольної групи (р=0,9). У групі щурів, які 
отримували КЕС, ВТС ЛШ становила 0,30±0,01 (95% 
ДІ: 0,28–0,31) мм, що знову ж таки не демонструвало 
суттєвих змін порівняно з іншими групами (табл. 3).

Розрахована маса міокарда ЛШ у інтактних щурів 
становила 0,82±0,01 (95% ДІ: 0,80–0,84) г. На тлі розви-
тку АІМ маса міокарда дещо збільшилася, до 0,87±0,02 
(95% ДІ: 0,83–0,92) г, що може свідчити про розви-
ток компенсаторних процесів у серці в умовах захво-
рювання. Однак різниця була незначною і не досягла 
статистичної значущості (р>0,05). У групах щурів, 
які отримували лікування кордароном, КЕП або КЕС, 
маса міокарда залишалася на схожому рівні, варіюючи 
від 0,85±0,01 г до 0,87±0,02 г. Всі ці значення не мали 
статистично значущих відмінностей порівняно з контр-
ольними показниками (табл. 3). Це свідчить про те, що 
лікування не приводило до значних змін у вазі міокарда.

Оцінка впливу кріоекстрактів плаценти та селе-
зінки, а також кордарону на показники скоротли-
вої функції міокарда ЛШ серця щурів з АІМ на 28 
день експерименту показала (табл. 4), що систолічне 
потовщення міжшлуночкової перегородки (СПМШП) 
у інтактних щурів становило 76,0 [67,6; 80,1]%. Це 
значення свідчить про достатню роботу серцевого 
м’яза, зокрема адекватну скоротливу функцію міжшлу-
ночкової перегородки. У контрольній групі (АІМ без 
лікування), показник СПМШП знизився до 44,0 [36,2; 
47,0]%, що вказує на серйозне порушення скоротли-
вості міжшлуночкової перегородки, характерне для 
міокардиту. Різниця між групами І та ІІ є статистично 
значущою (р=0,001), і втрата 42,2% потовщення є зна-
чним порушенням, яке супроводжує змодельований 
АІМ (табл. 4).

У щурів, які отримували кордарон, СПМШП 
зросло до 34,1 [32,5; 55,0]%, але все ж таки залиша-
лося значно зниженим порівняно з показниками інтак-
них щурів. Порівняння з контрольними щурами не 
виявило статистично значущих змін (р=0,5), що свід-
чить про відсутність вираженого ефекту від застосу-
вання кордарону.
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Таблиця 3. 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 відсо-
тках; індексами 1, 2, 3 зазначено номер групи, з показниками якої проведено зрівняння.

У щурів з АІМ, яким вводили КЕП, відзначено ста-
тистично вірогідне (р=0,002) зростання на 59,9% показ-
ника СПМШП до 70,0 [67,2; 80,3]%. У щурів з АІМ, 
що отримували КЕС, СПМШП становило 54,2 [50,8; 
65,7]%, що на 23,3% статистично вірогідно (р=0,013) 
перевищувало показники щурів контрольної групи 
(табл. 4).

Дослідження впливу КЕП, КЕС та кордарону на 
систолічне потовщення задньої стінки ЛШ (СПЗСШ) 
показало, що на тлі розвитку АІМ зазначений показ-
ник зріс до 82,8 [75,5; 90,6]%, що вказує на компенса-
торні зміни у ЛШ. Ці зміни є статистично значущими 
(р=0,006), і приріст у 65,6% вказує на значне погір-
шення скоротливої функції серця (табл. 4).

У групі щурів, що отримували кордарон, показник 
СПЗСШ знизився до 54,6 [54,6; 57,2]%, що є покращен-
ням порівняно з контролем, але результат залишався 
нижчим від нормальних значень. Різниця з контроль-
ною групою була статистично значущою (р=0,013), що 
свідчить про позитивний, хоча й помірний ефект кор-
дарону.

Щурі, які отримували КЕМ, показали ще більше 
покращення – 63,4 [50,5; 65,1]%, що вказує на зна-
чне поліпшення стану задньої стінки ЛШ. Різниця 
з контрольними щурами була статистично значущою 
(р=0,042), хоча ефект був менш вираженим порівняно 
з групою, що отримувала кордарон.

У групі щурів, що отримували КЕС, СПЗСШ ста-
новив 66,7 [66,7; 71,4]%, що є зіставним з аналогічним 
показником у щурів, яким вводили КЕП.

Одним з найважливіших показників, що характери-
зує здатність міокарда до скорочення, виступає фракція 
вкорочення. У інтактних щурів цей показник становив 
40,4±1,6% (95% ДІ: 37,3–43,5)%. У тварин контрольної 
групи фракція вкорочення значно знизилася, а саме до 
17,4±1,3% (95% ДІ: 14,8–20,1)%, що є прямим наслід-
ком АІМ. Зниження на 56,8% є серйозним порушенням 
серцевої функції.

У групі щурів, які отримували кордарон, фракція 
вкорочення становила 35,1±0,6% (95% ДІ: 33,9–36,2)%, 
що є значним покращенням порівняно з контрольною 

групою. Це поліпшення на 101,1% було статистично 
значущим (р<0,001), що вказує на позитивний вплив 
кордарону на скоротливу функцію серця, навіть якщо 
він не досяг рівня інтактних щурів (табл. 4).

У тварин, що отримували КЕП, фракція вкоро-
чення становила 42,9±1,0% (95% ДІ: 40,7–44,5)%, що 
на 144,2% статистично вірогідно (р<0,001) перевищу-
вало показники тварин з АІМ без лікування. У групі 
щурів, що отримували КЕС, фракція вкорочення була 
25,6±2,9% (95% ДІ: 20,0–31,2)%, що на 46,8% статис-
тично вірогідно (р=0,02) перевищувало показники тва-
рин контрольної групи (табл. 4).

Іншим важливим показником, який визначає ефек-
тивність роботи серця у забезпеченні кровообігу, висту-
пає фракція викиду. У щурів з АІМ фракція викиду зна-
чно знизилась, до 37,2 [35,0; 46,2]%, що є наслідком 
порушення скоротливої функції серцевого м’яза через 
запальні процеси. Зниження цього показника на 50,8% 
(р<0,001) є суттєвим і вказує на важке порушення насо-
сної функції серця.

У щурів, які отримували кордарон, фракція викиду 
зросла до 69,5 [68,9; 71,7]%, що є значним поліпшен-
ням порівняно з контрольною групою. Це свідчить про 
певний рівень відновлення функції серця за допомогою 
кордарону, причому приріст на 86,5% є статистично 
значущим (р<0,001). Проте, хоча кордарон має пози-
тивний вплив на серце, його ефект не досягає рівня 
значень інтактних тварин, що може вказувати на необ-
хідність додаткового лікування для досягнення повного 
відновлення.

У групі щурів, що отримували КЕП, фракція викиду 
підвищилась до 80,1 [77,0; 81,0]%. Виявлене зростання 
цього показника на 115,1% було статистично значущим 
(р<0,001) і свідчить про значне відновлення насосної 
функції серця після АІМ. У щурів, які отримували 
КЕС, фракція викиду становила 60,4 [55,1; 62,0]%, 
що на 62,1% (р=0,01) перевищувало показники тварин 
з АІМ без лікування (табл. 4).

Таким чином, КЕП значно покращує всі показники 
скоротливої функції міокарда ЛШ, зокрема фракцію 
викиду та систолічне потовщення стінок. Покращення 
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на 144,2% у фракції вкорочення і на 115,1% у фракції 
викиду вказує на високу ефективність цього лікування 
за АІМ, що робить КЕП перспективним кандидатом 
для подальших досліджень і клінічного застосування.

Хоча КЕС також продемонстрував позитивний 
вплив на серцеву функцію, результати були менш вира-
женими порівняно з КЕП. Однак це не знижує потен-
ціалу КЕС, оскільки ефект від його використання все 
ж таки є статистично значущим і потребує подальших 
досліджень для оптимізації дозування і режиму ліку-
вання.

Результати проведеного дослідження демонстру-
ють, що застосування КЕП та КЕС за АІМ сприяє 
покращенню функціональних показників серця 
у щурів, що підтверджується значними змінами в уль-
тразвукових параметрах серцевої діяльності. Зокрема, 
найбільш виражений терапевтичний ефект спостері-
гався в групі, яка отримувала КЕП, що перевершило 
навіть ефективність кордарону, референс-препарату, 
щодо поліпшення УО та ХО, що є прямими показни-
ками покращення кровообігу і функції серця.

Зниження УО в контрольній групі, що отримала 
лише АІМ без лікування, є очікуваним результатом, 
оскільки АІМ супроводжується значним порушенням 
функцій серця. Водночас лікування як кордароном, так 
і КЕП та КЕС привело до відновлення цих функцій, 
що підтверджує ефективність зазначених препаратів 
у покращенні насосної функції серця. Найкращі резуль-
тати досягнуті в групі з КЕП, де спостерігалося не 
лише статистично значуще збільшення УО, але й зрос-
тання ФВ, що є одним з головних показників серцевої 
функції.

Таблиця 4. Вплив кріоекстрактів плаценти та селезінки, кордарону на показники скоротливої функції 
міокарда лівого шлуночка 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

Частка 
систолічного 
потовщення 

міжшлуночкової 
перегородки 

(СПМШП), %

76,0 [67,6; 80,1] 44,0 [36,2; 47,0], 
р1=0,001 [42,2%]

34,1 [32,5; 55,0], 
р2=0,5 [22,3%]

70,0 [67,2; 80,3], 
р2=0,002 [59,9%], 
р3=0,009 [105,8%]

54,2 [50,8; 65,7], 
р2=0,013 [23,3%], 
р3=0,06 [58,7%]

Частка 
систолічного 
потовщення 

задньої стінки ЛШ 
(СПЗСШ), %

50,0 [47,7; 50,0] 82,8 [75,5; 90,6], 
р1=0,006 [65,6%]

54,6 [54,6; 57,2], 
р2=0,013 [34,0%]

63,4 [50,5; 65,1], 
р2=0,042 [23,5%], 
р3=0,17 [16,0%]

66,7 [66,7; 71,4], 
р2=0,02 [19,5%], 
р3=0,018 [22,0%]

Фракція 
вкорочення (ФВк)

40,4±1,6 (95% ДІ: 
37,3–43,5)

17,4±1,3 (9 % 
ДІ: 14,8–20,1), 
р1<0,001 [56,8%]

35,1±0,6 (95% 
ДІ: 33,9–36,2), 

р2<0,001 [101,1%]

42,9±1,0 (95% ДІ: 
40,7–44,5), р2<0,001 

[144,2%], р3<0,001 
[21,5%]

25,6±2,9 (95% ДІ: 
20,0–31,2), р2=0,02 
[46,8%], р3=0,007 

[41,0%]

Фракція викиду 
(ФВ) 75,8 [74,0; 79,1] 37,2 [35,0; 46,2] 

р1<0,001 [50,8%]
69,5 [68,9; 71,7], 
р2<0,001 [86,5%]

80,1 [77,0; 81,0], 
р2<0,001 [115,1%], 
р3<0,001 [15,3%]

60,4 [55,1; 62,0], 
р2=0,01 [62,1%], 
р3=0,001 [13,1%]

Примітки. р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; [%] – значення розбіжностей показників у відсо-
тках; індексами 1, 2, 3 зазначенр номер групи, з показниками якої проведено зрівняння.

Цікаво, що хоча КЕС також позитивно вплинув 
на функцію серця, проте ефект був менш виражений 
порівняно з КЕП, що може свідчити про менш потужну 
терапевтичну дію екстракту селезінки порівняно з пла-
центою в умовах АІМ. Однак результат КЕС залишався 
статистично значущим, що підтверджує його потенціал 
як терапевтичного засобу.

Слід також зазначити, що загалом лікування не при-
вело до значних змін у вазі міокарда, що вказує на те, 
що КЕП та кордарон не викликали істотних компенса-
торних змін у масі серцевого м’яза. Це може бути як 
позитивним моментом, що свідчить про відсутність 
гіпертрофії, так і індикатором потреби в додаткових 
дослідженнях для більш детального аналізу структур-
них змін серцевого м’яза на фоні лікування.

Оцінка систолічних показників, таких як СПМШП 
та СПЗСШ, також показала покращення на тлі застосу-
вання КЕП та КЕС, що може свідчити про відновлення 
скорочувальної функції серця. Зокрема, зростання 
СПМШП у групах, що отримували КЕП, є важливим 
показником відновлення серцевої здатності до нор-
мальної роботи.

Однак, хоча кордарон значно покращував показники 
серцевої функції, він не досяг рівня інтактних щурів, 
що свідчить про потребу у пошуку інших можливос-
тей для повного відновлення функцій серця після АІМ. 
Лікування за допомогою КЕП виявилось найбільш 
ефективним, і цей результат підкреслює важливість 
подальших досліджень щодо оптимізації дозування 
і режиму застосування цього препарату.

Загалом результати дослідження підтверджують 
перспективність використання КЕП та КЕС як ефек-
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тивних терапевтичних засобів під час лікування АІМ, 
хоча для КЕС необхідні додаткові дослідження для вдо-
сконалення методики лікування та досягнення більш 
вираженого ефекту.

Таким чином, терапія з використанням КЕП може 
стати важливим кроком у розвитку лікування АІМ, 
і подальші дослідження, зокрема дослідження дозоза-
лежного ефекту, дадуть змогу оптимізувати лікувальні 
протоколи і підвищити ефективність лікування АІМ 
без побічних ефектів.

Висновки
На підставі проведеного дослідження можна сфор-

мувати такі висновки.
1. Встановлено, що у тварин з АІМ без лікування 

спостерігалося значне зниження основних функціональні 
показників серця. УО знизився до 0,26 [0,21; 0,29] мл 
(р=0,013), ХО зменшився на 32,4%, до 117 [90; 126] мл/
хв (р=0,024). ВТС ЛШ знизилась на 12,0% до 0,29±0,01 
мм (р=0,04). Фракція вкорочення знизилась до 17,4±1,3% 
(р<0,001), а фракція викиду знизилась до 37,2 [35,0; 
46,2]% (р<0,001), що вказує на серйозні порушення ско-
ротливої функції міокарда через запальний процес.

2. Застосування КЕП у щурів з АІМ привело до 
значного покращення функціональних показників 
серця: УО підвищився до 0,55 [0,53; 0,67] мл (р=0,001), 
ХО зріс на 97,5%, до 232 [227; 313] мл/хв (р=0,004). 
ВТС залишилась на рівні щурів контрольної групи 
(0,29±0,01 мм, р=0,9). Фракція вкорочення підвищи-
лась до 42,9±1,0% (р<0,001), а фракція викиду збіль-
шилась до 80,1 [77,0; 81,0]% (р<0,001), що свідчить про 
значне відновлення насосної функції серця після АІМ.

3. Введення КЕС також сприяло покращенню 
функцій серця у щурів з АІМ, хоча ефект був менш 
виражений порівняно з КЕП. УО у групі, що отриму-
вала КЕС, становив 0,38 [0,34; 0,43] мл, що було ниж-
чим за показники КЕП (р=0,001). ХО збільшився на 
50,5%, до 177 [142; 185] мл/хв (р=0,05). ВТС ЛШ не 
змінився суттєво (0,30±0,01 мм, р=0,7). Фракція вко-
рочення підвищилась до 25,6±2,9% (р=0,02), а фракція 
викиду становила 60,4 [55,1; 62,0]% (р=0,01), що свід-
чить про покращення, хоча й менше, ніж у групі КЕП.

Перспективи подальших досліджень. Доцільно 
провести дослідження довгострокової безпечності та 
ефективності використання КЕП та КЕС. Крім того, 
необхідно вивчити ефективність комбінованої тера-
пії КЕП та КЕС з іншими кардіопротекторами. Важ-
ливо також вивчити механізми молекулярного рівня, 
що лежать в основі їх впливу на функцію серця, задля 
виявлення нових мішеней лікування.

Конфлікт інтересів. Автори рукопису свідомо 
засвідчують відсутність фактичного або потенційного 
конфлікту інтересів щодо результатів цієї роботи з фар-
мацевтичними компаніями, виробниками біомедич-
них пристроїв, іншими організаціями, чиї продукти, 
послуги, фінансова підтримка можуть бути пов'язані 
з предметом наданих матеріалів або які спонсорували 
проведені дослідження.

Інформація про фінансування. Фінансування 
видатками державного бюджету України. Стаття 

є фрагментом планової науково-дослідної роботи 
кафедри інфекційних хвороб та клінічної імуноло-
гії Харківського національного університету імені 
В.Н. Каразіна «Вивчення ролі імунних, автоімунних 
та метаболічних розладів у патогенезі та наслідках 
інфекційного процесу, що викликаний бактеріями, 
вірусами, вірусно-бактеріальними асоціаціями при 
гострому, затяжному та хронічному перебігу хво-
роби та удосконалення тактики лікування» (номер 
державної реєстрації 0123U105022, термін вико-
нання: 2023–2028 рр., керівник – завідуюча кафедри 
інфекційних хвороб та клінічної імунології, к мед. н., 
доцент Волобуєва О.В.).
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