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Вступ
Патогенез фіброміалгії (ФМ), незважаючи 

на значні успіхи у вивченні окремих його ланок, 
залишається остаточно не з’ясованим. Дискутується 
декілька патогенетичних механізмів розвитку ФМ. 
Так, припускають можливий аутоімунний характер 
розвитку основних клінічних проявів ФМ (Ab-
lin J.N. et al., 2006), розглядають ФМ як варіант 
соматизованої депресії та доводять наявність психо-
біологічної залежності між больовим синдромом і 
психологічним статусом (Arnold L.M. et al., 2006; Har-
ris R.E., Clauw D.J., 2006). У дослідженні E. Lapossy 
та співавторів (1994) у хворих на ФМ виявлено 
схильність до холодового вазоспазму, вираженість 
якого тісно корелює з інтенсивністю больового 
синдрому. Причиною описаного феномену може 
бути ендотеліальна дисфункція як ранній маркер 
порушень мікроциркуляції, серцевого та судинного 
ремоделювання (Flammer J. et al., 2001). Такіet al., 2001). Такі 
порушення вазорегулюючої функції ендотелію у 
хворих на ФМ, як підвищення рівня ендотеліну 
(ET)-1 у плазмі крові продемонстровано М. �a��eМ. �a��e 
та співавторами (2003). У дослідженні C. Cardillo 
та співавторів (2000) виявлено, що ендотеліальна 
дисфункція тісно пов’язана з дисліпідемією, 
наявність якої у пацієнтів із хронічним больовим 
синдромом продемонстровано S. Ozgo�men, O. Ar-

di�oglu (2000). Особливості ліпідного спектра крові 
у хворих на ФМ, зв’язок показників вазорегулюючої 
функції ендотелію з дисліпідемією остаточно не 
з’ясовані.

Мета дослідження — оцінити стан функції 
ендотелію та ліпідний спектр крові у хворих на 
ФМ і проаналізувати зв’язок між маркерами 
ендотеліальної дисфункції та дисліпідемією.

Об’єкт і метОди дОсЛідЖеННЯ
Обстежено 94 хворих на ФМ та 32 особи конт-94 хворих на ФМ та 32 особи конт-

рольної групи. Критеріями виключення із дослід-
ження були вагітність, цукровий діабет, онкологіч-
ні та гострі інфекційні захворювання.

Діагноз ФМ встановлено на основі критеріїв 
ACR (Wolfe F. et al, 1990). Вираженість больового 
синдрому оцінено за візуальною аналоговою шка-
лою (ВАШ) (Meenan R.F., 1982), чутливі точки до-
сліджено методом долориметрії. У всіх обстеже-
них імуноферментним методом визначали рівень 
ЕТ-1 (Moreau �. et al., 1997). ЕндотелійзалежнуMoreau �. et al., 1997). Ендотелійзалежнуet al., 1997). Ендотелійзалежну 
(ЕЗВД — проба з реактивною гіперемією) та 
ендотелійнезалежну (ЕНВД — нітрогліцеринова 
проба) вазодилатацію плечової артерії оцінено 
за методикою, розробленою K.E. Sorensen та 
співавторами (1995). Дослідження починали 
після 10-хвилинного перебування пацієнта в 
горизонтальному положенні. Діаметр плечової 

ЗВ’ЯЗОк ЛіпідНОгО спектра 
крОВі З пОрушеННЯм 
ВаЗОрегуЛюючОї фуНкції 
еНдОтеЛію у хВОрих 
На фібрОміаЛгію
резюме. Оцінювали стан функції ендотелію та ліпідний спектр крові у 
хворих на фіброміалгію (ФМ) і аналізували зв’язок між маркерами ен‑
дотеліальної дисфункції (ЕД) та дисліпідемією.
У дослідження були включені 36 хворих на ФМ та 32 особи контрольної 
групи. Діагноз ФМ встановлено на основі критеріїв ACR (1990). У всіх 
обстежених визначали ліпідний спектр крові, вміст ендотеліну (ЕТ)‑1 
у плазмі крові, ендотелійзалежну (ЕЗВД) та ендотелійнезалежну вазо‑
дилатацію (ЕНВД) плечової артерії. 
У хворих на ФМ порівняно з особами контрольної групи виявлено підви‑
щення вмісту ЕТ‑1. Хворі на ФМ мали достовірно меншу ЕЗВД порів‑
няно зі здоровими особами. Величини ЕНВД в основній та контрольній 
групах достовірно не відрізнялися. У хворих на ФМ порівняно зі здоро‑
вими особами рівні тригліцеридів, холестерину ліпопротеїнів високої 
щільності, холестерину ліпопротеїнів низької та дуже низької щільності 
достовірно не відрізнялися. Рівень загального холестерину (ЗХС) у хво‑
рих на ФМ порівняно зі здоровими особами був вищим на 10%. У хво‑
рих на ФМ встановлено позитивний кореляційний зв’язок між рівнем 
ЗХС та вмістом ET‑1 в плазмі крові (r=0,33), а також між рівнем ЗХС та 
величиною ЕЗВД (r=0,38).
У хворих на ФМ виявлено підвищення вмісту ЕТ‑1 в крові та знижен‑
ня ЕЗВД, які асоціювалися з підвищенням рівня ЗХС, що свідчить про 
складний патогенез ЕД і необхідність його подальшого дослідження.
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артерії (ПА) вимірювали в повздовжньому розрізі 
на 2–15 см вище ліктьового згину до і після проби 
з реактивною гіперемією. Для цього накладали 
манжетку сфігмоманометра на передпліччя та 
накачували повітря на 30–50 мм. рт. ст. вище за 
вихідний рівень систолічного артеріального тиску. 
Тривалість фази оклюзії становила 5 хв. Нормальною 
реакцією ПА вважали її дилатацію на фоні реактивної 
гіперемії на 10% і більше від початкового діаметра. 
При проведенні нітрогліцеринової проби вивчали 
зміни діаметра ПА у відповідь на прийом 500 мкг 
нітрогліцерину. Результати проби оцінювали через 
2 та 5 хв після прийому нітрогліцерину. 

Вміст загального холестерину (ЗХС) і тригліце-
ридів (ТГ) визначали на автоаналізаторі. Рівень хо-
лестерину (ХС) у ліпопротеїнах високої щільності 
(ЛПВЩ) досліджували в супернатанті після осад-
ження ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ) і 
ліпопротеїнів дуже низької щільності (ЛПДНЩ) 
гепарином у присутності іонів марганцю. Вміст ХС 
у ЛПДНЩ обчислювали за формулою Friedwald: 

ХС ЛПДНЩ=ТГ⋅0,457 (ммоль/л), 
а ХС ЛПНЩ за формулою: 
ХС ЛПНЩ=ЗХС–(ХС ЛПДНЩ+ХС ЛПВЩ). 
Статистичну обробку даних виконували за допо-

могою пакета прикладних програм Ex�el. Дані на-
ведено у вигляді середніх величин та стандартно-
го відхилення (М±σ). Для оцінки міжгрупових від-
мінностей незалежних вибірок використовували 
критерій Стьюдента. Кореляційний зв’язок оціню-
вали за допомогою коефіцієнта кореляції Пірсона. 
Достовірними вважали відмінності при р<0,05.

реЗуЛьтати дОсЛідЖеННЯ
Усі обстежені були жінки віком від 18 до 79 років. 

Середній вік у контрольній групі становив 46,0±11,6, 
у групі хворих на ФМ — 45,8±12,2 року. Середня 
тривалість захворювання коливалась від 6 міс до 
25 років і в середньому становила 8,0±4,93 року. Як 
у осіб контрольної групи, так і у хворих на ФМ, ви-
явлено надлишкову масу тіла (табл. 1): індекс маси 
тіла (ІМТ) становив 27,7±4,42 і 27,3±3,69 кг/м2 від-
повідно. У 27 (28,7%) хворих він був у межах нор-
ми (18,5–24,9 кг/м2). Надлишкову масу тіла (ІМТ 
25–29,9 од.) виявлено у 47 (50,0%) пацієнтів, ожи-
ріння �� ступеня (ІМТ 30,0–34,9 од.) — у 12 (12,8%),�� ступеня (ІМТ 30,0–34,9 од.) — у 12 (12,8%), 
ожиріння ���� ступеня (ІМТ 35,0–39,9 од.) — у 3 (3,2%), 
ожиріння ІІІ ступеня не виявлено.

Таблиця 1
Клінічна характеристика обстежених хворих на ФМ 

та осіб контрольної групи

Характеристика Контрольна 
група (n=32)

Хворі на ФМ 
(n=94)

Вік, років 46,0±11,6 45,8±12,2
Тривалість захворювання, років — 8,4±6,31
Зріст, см 160,9±6,3 162,0±6,30
Маса, кг 71,4±9,0 71,1±8,09
іМТ 27,7±4,42 27,3±3,7
кількість чутливих точок 15,1±2,31 3,1±1,67*
У табл. 1–3: *достовірна відмінність щодо контрольної групи.

Кількість чутливих точок у контрольній групі 
була 3,1±1,67, у хворих на ФМ — 15,1±2,31. Рівень 
болю обстежених пацієнтів за шкалою ВАШ коли-

вався від 2,1 до 8,5 бала і в середньому становив 
5,2±1,6 бала. 

При порівнянні вмісту ЕТ-1 у плазмі крові хворих 
на ФМ з таким у пацієнтів контрольної групи вияв-
лено достовірні відмінності (рисунок) — вміс ЕТ-1 
у сироватці крові хворих на ФМ був у 2,5 раза ви-
щим (22,2±20,0 пг/мл у групі хворих на ФМ проти 
8,9±5,6 пг/мл у контрольній групі).

Рисунок. Вміст еТ-1 у сироватці крові хворих на ФМ та осіб конт-
рольної групи
*достовірна відмінність щодо контрольної групи.

Дані дослідження судинної реактивності ПА 
у хворих на ФМ та осіб контрольної групи наве-
дено у табл. 2. При виконанні проби з реактивною 
гіперемією у хворих на ФМ виявлено достовір-
но меншу дилатаційну реакцію — 7,7±4,62% про-
ти 11,7±4,30% у здорових осіб. Ступені нітрогліце-
риніндукованої (ЕНВД) вазодилатації у хворих на 
ФМ та осіб контрольної групи достовірно не відріз-
нялися (12,7±5,75 та 14,3±4,38% відповідно). Тов-
щина комплексу інтима-медіа, який відображає 
ступінь ремоделювання судинної стінки у обсте-
жених нами хворих на ФМ достовірно не змінюва-
лась, хоча порівняно зі здоровими була дещо вища 
(0,59±0,26 та 0,54±0,18 мм відповідно).

Таблиця 2
Показники судинної реактивності ПА у хворих на ФМ 

та осіб контрольної групи

Показник Контрольна 
група (n=32)

Хворі на ФМ 
(n=36)

еЗВд, % 11,7±4,30 7,7±4,62*
енВд, % 14,3±4,38 12,7±5,75
комплекс інтима-медіа, мм 0,54±0,18 0,59±0,26

Показники ліпідного спектра крові у хворих на ФМ 
та осіб контрольної групи наведено в табл. 3. Згідно 
з результатами дослідження достовірну відмінність 
виявлено лише за рівнем ЗХС (5,3±0,77 ммоль/л — 
хворі на ФМ; 5,0±0,62 ммоль/л — група контролю). 
Достовірних відмінностей при порівнянні величин 
решти маркерів дисліпідемії не зареєстровано. 

Таблиця 3
Ліпідний спектр крові у хворих на ФМ та осіб контрольної групи

Показник, ммоль/л Контрольна група 
(n=32)

Хворі на ФМ 
(n=94)

ЗХс 5,0±0,62 5,3±0,77*
ТГ 1,4±1,26 1,6±1,15
Хс лПВЩ 1,3±0,71 1,2±0,59
Хс лПнЩ 3,1±1,13 3,4±0,92
Хс лПднЩ 0,6±0,58 0,7±0,53

Як видно з табл. 4, у проведеному дослідженні 
не виявлено кореляційного зв’язку між показниками 
стану функції ендотелію та віком обстежених хво-
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рих, ІМТ, тривалістю захворювання, кількістю чут-
ливих точок (r<0,33). 

Таблиця 4
Кореляційний зв’язок між показниками стану функції ендотелію 

та кількістю чутливих точок, віком, тривалістю захворювання, 
ІМТ хворих на ФМ

Показник Кількість чут-
ливих точок Вік Тривалість 

захворювання ІМТ
еТ-1 –0,07 0,01 0,18 0,10
еЗВд 0,16 –0,05 –0,11 –0,27
енВд 0,16 0,08 –0,13 –0,11
комплекс інтима-медіа 0,00 0,19 0,07 0,20

При дослідженні кореляції між маркерами дислі-
попротеїнемії та ендотеліальної дисфункції (табл. 5) 
виявлено зв’язок між рівнем ЗХС та вмістом ЕТ-1 у 
плазмі крові (r=0,33), а також між рівнем ЗХС та ве-
личиною ЕЗВД (r=0,38). У решті випадків коефіцієнт 
кореляції був нижчим 0,33. 

Таблиця 5
Кореляційний зв’язок між показниками стану функції ендотелію 

та ліпідного спектра крові у хворих на ФМ
Показник ЗХС ТГ ХС ЛПНЩ ХС ЛПВЩ ХС ЛПДНЩ

еТ-1 0,33* 0,23 0,2 –0,15 0,23
еЗВд –0,38* –0,11 –0,3 0,14 –0,11
енВд –0,19 –0,19 –0,01 0,05 –0,19
комплекс інтима-
медіа

0,27 0,21 0,13 –0,08 0,21

*достовірність кореляційного зв�язку.�язку.

ОбгОВОреННЯ реЗуЛьтатіВ
Згідно з результатами проведеного нами 

дослідження у хворих на ФМ виявлено різке підвищення 
рівня ЕТ-1 у сироватці крові, а також достовірно менша 
ЕЗВД-реакція. Вазоактивний пептид ЕТ-1 — потужний 
вазоконстриктор, підвищення якого описане при 
низці ревматологічних захворювань (системний 
червоний вовчак (�os�io T. et al., 1995), системна�os�io T. et al., 1995), системнаet al., 1995), системна 
склеродермія (Maeda M. et al., 1997), ревматоїдний 
артрит (�a��e M. et al., 2006). Найбільш поширеною 
судинною патологією в зазначеній групі хворих, 
а також у хворих на ФМ є синдром Рейно. Логічно 
припустити, що виявлена гіперендотелінемія може 
бути однією з основних складових патогенезу 
цього синдрому. Однак результати досліджень з 
цього приводу не завжди одностайні. Так, у роботі 
K. Kanno та співавторів (1991) описане підвищення 
базального рівня ЕТ-1 при проведенні холодової 
проби у 4 із 5 пацієнтів із вторинним синдромом 
Рейно. У дослідженні A.E. Smyt� та співавторів (2000)A.E. Smyt� та співавторів (2000)2000) 
гіпотеза участі ЕТ-1 у патогенезі зазначеної патології 
не підтвердилася: динаміка показника ЕТ-1 була од-
наковою як у хворих, так і у здорових осіб. 

Щодо зв’язку з хронічним больовим синдро-
мом, то ЕТ-1 має властивість викликати сенсибілі-
зацію до дії інших біологічно активних речовин, та-
ких як норадреналін (Touyz R.M., S��iffrin E.L., 2003),Touyz R.M., S��iffrin E.L., 2003),S��iffrin E.L., 2003), 
спотворена відповідь на дію якого у хворих на ФМ 
описана під назвою «норадреналін-індукований 
біль» (Martinez-Lavin M. et al., 2002). Питання, чи є 
ЕТ-1 відповідальним за порушення вазорегуляції у 
хворих на ФМ чи гіперендотелінемія є вторинним 
явищем, досі не з’ясоване.

Водночас вазоконстрикція може бути наслідком 
дисліпідемії (Cardillo C. et al., 2000) і наше дослідження 
виявило її ознаки у хворих з ФМ, що характеризувалися 

підвищенням вмісту ЗХС у плазмі крові. Також було 
показано, що вазорегулююча функція ендотелію тісно 
пов’язана з дисліпідемією, а саме з підвищенням рівня 
ЗХС. В експерименті C. Cardillo та співавторів (2000) 
доведено, що застосування селективних блокаторів 
ендотелінових рецепторів за умов підвищеного 
вмісту ХС призводить до парадоксального зниження 
вазодилатуючого ефекту, а в дослідженнях �. Fang та 
співавторів (2006) in vitro and in vivo продемонстровано 
здатність гіперхолестеринемії викликати блокування 
калієвих каналів, які відіграють ключову роль в 
ендотелінзалежній вазорелаксації. Доказом 
причетності дисліпідемії до порушення вазорегулюючої 
функції ендотелію є також поступове відновлення 
вазодилатаційних властивостей ендотелію під впливом 
гіполіпідемічної терапії (Taneva E. et al., 2006). 

ВисНОВки
1. У хворих на ФМ виявлено порушення вазоре-

гулюючої функції ендотелію, яке проявлялося зни-
женою ЕЗВД-реакцією і асоціювалося зі значним 
підвищенням рівня ЕТ-1 у сироватці крові. 

2. У хворих на ФМ реєстрували таке порушення 
ліпідного обміну, як достовірне підвищення вмісту 
ЗХС у сироватці крові. 

3. Виявлені зміни вазорегуляції не були по-
в’язаними з віком обстежених хворих, ІМТ, три-
валістю захворювання та кількістю чутливих точок. 

4. Встановлено позитивний кореляційний 
зв’язок між рівнем ЗХС та вмістом ЕТ-1 у плазмі 
крові, а також між рівнем ЗХС та величиною ЕЗВД. 
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сВЯЗь ЛипидНОгО спектра крОВи 
с НарушеНием ВаЗОрегуЛирующей 
фуНкции эНдОтеЛиЯ у бОЛьНых 
фибрОмиаЛгией

В.Н. Хоменко, Н.А. Станиславчук

резюме. Оценивали состояние функции эндо‑
телия и липидный спектр крови у больных фиб‑
ромиалгией (ФМ) и анализировали взаимосвязь 
между маркерами эндотелиальной дисфункции 
(ЭД) и дислипидемией.
В исследование были включены 36 больных с 
ФМ и 32 лица контрольной группы. Диагноз ФМ 
устанавливали на основании критериев ACR 
(1990). У всех обследованных определяли ли‑
пидный спектр крови, содержание эндотелина 
(ЭТ)‑1 в плазме крови, эндотелийзависимую 
(ЭЗВД) и эндотелийнезависимую вазодилата‑
цию (ЭНВД) плечевой артерии. 
У больных ФМ по сравнению с лицами конт‑
рольной группы выявлено повышение содер‑
жания ЭТ‑1. У больных ФМ отмечали достовер‑
но меньшую ЭЗВД по сравнению со здоровыми. 
Величины ЭНВД в основной и контрольной груп‑
пах достоверно не отличались. У больных ФМ 
по сравнению со здоровыми лицами уровни три‑
глицеридов, холестерина липопротеинов высо‑
кой плотности, холестерина липопротеинов низ‑
кой и очень низкой плотности достоверно не от‑
личались. Уровень общего холестерина (ОХС) у 
больных ФМ по сравнению со здоровыми лица‑

ми был выше на 10%. У больных ФМ установлена 
позитивная корреляционная связь между уров‑
нем ОХС и содержанием ЭT‑1 в плазме крови 
(r=0,33), а также между уровнем ОХС и величи‑r=0,33), а также между уровнем ОХС и величи‑=0,33), а также между уровнем ОХС и величи‑
ной ЭЗВД (r=0,38).r=0,38).=0,38).
У больных ФМ выявлено повышение содержа‑
ния ЭТ‑1 в крови и снижение ЭЗВД, которые ас‑
социировались с повышением уровня ОХС, что 
свидетельствует о сложном патогенезе ЭД и не‑
обходимости его дальнейшего изучения.

ключевые слова: фибромиалгия, липидный 
спектр крови, эндотелиальная дисфункция.

ConneCtion between lipid profile 
and endothelial dysfunCtion 
in patients with fibromyalgia

V.M. Khomenko, M.A. Stanislavchuk

summary. To estimate the state of endothelial 
function and lipid profile in patients with fibromyal‑
gia (FM) and to trace intercommunication between 
the markers of endothelial dysfunction (ED) and 
dyslipidemia.
Thirty‑six women who met the ACR 1990 criteria for 
the classification of FM and 32 health women were 
included into the study. Were investigated the 36 FM 
patients and 32 healthy controls. The diagnosis of FM 
was set on the basis of ACR criteria (1990). All of in‑
spected were determined lipid profile, endothelin‑1 
(ЕТ‑1) plasma level, endothelium‑dependent (EDV) 
and endothelium‑independent vasodilatation (EIV).
The increase of ЕТ‑1 level is diagnosed in patients with 
FM as compared to the group of control. FM patients 
have a less endothelium‑dependent dilatation reac‑
tion in comparison with health controls. There where 
no significant differences endothelium‑independent 
vascular responses in patients with FM and controls. In 
the FM group, triglyceride, HDL‑c, LDL‑c and VLDL‑c 
levels were not significantly different from the cont‑
rols. Total cholesterol level was on 10% elevated in 
patients with FM as compared to controls. The total 
cholesterol in patients with FM correlated significantly 
with endothelium‑independent vascular responses in 
FM patients (r=0,38) and ET‑1 level’s (r=0,33).
It was found the increasе of the plasma ЕТ‑1 level 
and the decreasе of EDV in patients with FM, which 
were associated with the increase of total choles‑
terol level. These results specify on the difficult 
pathogenesis of the ED and prove the necessity of 
its subsequent research.

Key words: fibromyalgia, lipid profile, endot�elial 
dysfun�tion.
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