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Результати експериментальних дослi-
джень та епiдемiологiчнi спостереження
станiв, пов’язаних iз втратою ендогенних
естрогенiв пiд час менопаузи, свiдчать про
те, що дефiцит естрогенiв у жiнок асоцi-
юється з негативними змiнами серцево-су-
динної системи та прискореним атероскле-
розом. Кiлькiсть смертей внаслiдок iшемiч-
ної хвороби серця у жiнок пiсля менопаузи
в 10 разiв вища нiж вiд раку молочної за-
лози, та в 20 разiв вища нiж вiд раку ендо-
метрiю [1].

Гiпоестрогенiя призводить до розвитку
таких метаболiчних та функцiональних по-
рушень, як iнсулiнорезистентнiсть, абдомi-
нальне ожирiння, дислiпiдемiя, прозапаль-
ний стан, порушення гемостазу та фiбри-
нолiзу, ендотелiальна дисфункцiя, змiни
функцiї серця та гемодинамiки (зростання
резистентностi кровотоку в судинному рус-
лi та периферичного опору), якi є основ-
ними компонентами метаболiчного синдро-
му. Слiд зазначити, що кожна складова вка-
заного синдрому є незалежним чинником
ризику серцево-судинної патологiї, проте їх
сполучення у однiєї особи пiдвищує даний
ризик значно бiльшою мiрою, нiж являє со-
бою сума окремих складових [2]. У зв’язку
з цим ризик iнфаркту мiокарда та iнсуль-
ту за наявностi метаболiчного синдрому пiд-
вищується втричi, а смертнiсть вiд сер-

цево-судинних захворювань збiльшується
вдвiчi [3].

Крiм того, у бiльш нiж 50% жiнок стар-
шої вiкової категорiї спостерiгається розви-
ток ожирiння, що, за результатами Фремiн-
гемського дослiдження, спричиняє двора-
зове пiдвищення ризику iшемiчної хвороби
серця [4].

На сьогоднi серцево-судиннi порушення
у жiнок iз дефiцитом естрогенiв визнача-
ються спецiальним термiном — «дисгормо-
нальна кардiодистрофiя», яка характеризу-
ється кардiалгiєю, серцебиттям, аритмiєю,
запамороченням голови, виразними вегета-
тивними розладами, а також змiнами арте-
рiального тиску [5]. На кардiограмах у мено-
паузальних жiнок виявляються порушення
всiх функцiй серця, однак домiнуючою озна-
кою є змiни в кiнцевiй частинi шлуночково-
го комплексу: депресiя сегмента S–T; зубець
Т стає двохфазним, вiдмiнним та знижуєть-
ся його вольтаж [6]. Крiм того, спостерiга-
ють порушення функцiї провiдностi, зокре-
ма у виглядi уповiльнення атрiовентрику-
лярної провiдностi, перехiдної блокади кiн-
цiвок пучка Гiса.

Метою роботи було визначення фун-
кцiонального стану серцево-судинної систе-
ми у оварiектомованих щурiв iз метаболi-
чним синдромом, iндукованим високофрук-
тозною дiєтою.
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МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Щурiв утримували в стандартних умо-
вах вiварiю при природному освiтленнi та
харчовому режимi, рекомендованому для
даного виду тварин. Дослiдження проводи-
лися вiдповiдно до Нацiональних загальних
етичних принципiв експериментiв на твари-
нах, що узгоджується з положеннями Єв-
ропейської конвенцiї про захист хребетних
тварин, якi використовуються для експери-
ментальних та iнших наукових цiлей [7].

Гiпоестрогенiю вiдтворювали шляхом
двосторонньої оварiектомiї у трьохмiсячних
щурiв пiд легким ефiрним наркозом [8].

Через два тижнi пiсля хiрургiчного
втручання розпочинали iндукцiю метабо-
лiчного синдрому хронiчним (протягом двох
мiсяцiв) надходженням iз питною водою
фруктози в концентрацiї 200 г/л [9].

Наприкiнцi експерименту стан глюкоз-
ного гомеостазу оцiнювали за показниками
базальної глiкемiї та пiд час внутрiшньоче-
ревинного тесту толерантностi до глюкози
(ВЧТТГ) (3 г на кг маси тiла). Чутливiсть
до iнсулiну визначали за допомогою внут-
рiшньочеревинного тесту толерантностi до
iнсулiну (ВЧТТI) (iнсулiн 0,5 Од/кг маси тi-
ла, глюкоза 2 г/кг через 10 хв. пiсля введен-
ня iнсулiну) [10]. Вмiст глюкози у кровi ви-
значали глюкозооксидазним методом за до-

помогою ферментативного аналiзатора глю-
кози «Ексан-Г».

Для оцiнки функцiонального стану сер-
цево-судинної системи експериментальних
тварин використовували метод електрокар-
дiографiї. При аналiзi електрокардiограм
у трьох стандартних вiдведеннях вiд кiнцi-
вок враховували такi показники: амплiтуда
зубцiв R, P, S i T, частота серцевих ско-
рочень (ЧСС), тривалiсть iнтервалiв R–R,
T–P, Q–T та комплексу QRS. Для спiвстав-
лення тривалостi iнтервалу Q–T iз трива-
лiстю серцевого циклу використовували по-
казник коригованого iнтервалу (QTс), який
визначали за формулою:

QTc = Q− T/
√
R−R [11].

Статистичний аналiз отриманих резуль-
татiв проводили методами варiацiйної ста-
тистики. Визначення характеру розподiлу
ознак у виборцi здiйснювали за допомогою
критерiю Шапiро-Уiлка. Для множинних
порiвнянь даних з нормальним розподiлом
проводили параметричний однофакторний
дисперсiйний аналiз ANOVA та застосову-
вали метод Ст’юдента-Н’юмена-Кейлса [12].
Розходження вважали статистично значу-
щим при P < 0,05. Данi представленi як
X ± SX .

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

В результатi проведених дослiджень
встановлено, що тiльки у оварiектомованих
тварин, яких утримували на високофрук-
тознiй дiєтi (ВФД) протягом двох мiсяцiв,
спостерiгали розвиток iнсулiнорезистентно-
стi та погiршення толерантностi до вугле-
водiв, про що свiдчило достовiрне пiдви-
щення площi пiд глiкемiчними кривими пiд
час ВЧТТГ та ВЧТТI вiдносно показникiв
у контрольнiй групi (табл. 1). Отриманi данi
пiдтверджують розвиток метаболiчних по-
рушень, притаманних синдрому iнсулiноре-
зистентностi, при застосуваннi високовугле-
водної дiєти на тлi дефiциту естрогенiв.

При аналiзi електрокардiограм виявле-
но, що в усiх дослiджених групах iнтервали

та зубцi були правильної послiдовностi, рiз-
ниця мiж тривалiстю iнтервалiв R–R´ у рiз-
них серцевих циклах становила не бiльше
5%, що свiдчить про збереження у них пра-
вильного синусового ритму.

Дефiцит естрогенiв не викликав пору-
шень серцевого ритму в експерименталь-
них тварин, що пiдтверджується незмiнни-
ми вiдносно iнтактного контролю показни-
ками iнтервалу R–R´ та ЧСС. В той же час,
у оварiектомованих щурiв iз метаболiчним
синдромом вiдбувалось зменшення iнтерва-
лу R–R´ та, вiдповiдно, збiльшувалася ча-
стота серцевих скорочень (табл. 2), що при-
водило до розвитку синусової тахiкардiї —
першої ознаки серцевої недостатностi [13].
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Т а б л и ц я 1

Показники глюкозного гомеостазу у оварiектомованих щурiв iз метаболiчним
синдромом, iндукованим високофруктозною дiєтою (n = 6)

Група
Базальна глікемія,

ммоль/л
ППК під час ВЧТТГ, 

ммоль/л·хв
ППК під час ВЧТТІ, 

ммоль/л·хв

Інтактний контроль 4,30 ± 0,16 560,5 ± 39,2 373,6 ± 27,8

Оваріектомія 4,58 ± 0,21 540,2 ± 31,6 427,8 ± 28,1

Оваріектомія + ВФД 4,33 ± 0,17 719,5 ± 37,2 1) 536,1 ± 31,3 1)

П р и м i т к а. 1) статистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з даними для групи «iнтактний кон-
троль», р 6 0,05; 2)статистично значущi вiдмiнностi у порiвняннi з даними для групи «оварiектомiя»,
р 6 0,05.

Т а б л и ц я 2

Частота серцевих скорочень, систолiчний показник, тривалiсть iнтервалiв R–R´,
Q–T, T–Р, корегованого iнтервалу QTc та спiввiдношення QT/TQ
у оварiектомованих щурiв iз метаболiчним синдромом (n = 6)

Показник Інтактний контроль Оваріектомія Оваріектомія + ВФД 

R-R′, сек 0,120 ± 0,003 0,120 ± 0,003 0,109 ± 0,003 1)2)

ЧСС, уд./ хв 502,3 ± 13,2 503,9 ± 14,0 556,0 ± 15,5 1)2)

Систолічний показник, % 45,7 ± 3,6 47,0 ± 6,2 67,4 ± 5,1 1)2)

Q-T, mс 54,3 ± 3,4 71,0 ± 5,11) 77,2 ± 7,51)

QTc 159,4 ± 11,1 203,9 ± 11,41) 233,6 ± 15,31)

T-Р, mс 20,0 ± 1,0 13,1 ± 1,01) 13,0 ± 1,01)

QT/TР 2,63 ± 0,14 5,37 ± 0,531) 5,93 ± 0,341)

П р и м i т к а. Як у табл. 1.

Можливим поясненням прискорення
ЧСС та скорочення iнтервалiв R–R´ є ре-
флекторна вiдповiдь серця на пiдвищення
артерiального тиску [14], що виникає за
умов даної моделi метаболiчного синдро-
му внаслiдок активацiї симпатичної нерво-
вої системи хронiчним надходженням фрук-
този [15]. В той же час, гiпоестрогенiя при-
зводить до пiдвищення тонусу симпатич-
ної нервової системи, спричиняє зростан-
ня агрегацiї тромбоцитiв, частоти серцевих
скорочень та розвиток гiпертрофiї лiвого
шлуночка [16].

У нашому експериментi тiльки сполу-
чення оварiектомiї та метаболiчного син-
дрому призводило до значного зростання
систолiчного показника, який вiдображає
вiдношення тривалостi систоли до трива-
лостi повного серцевого циклу та свiдчить

про зростання напруги серцевого м’яза (див.
табл. 2).

Вiдомо, що дисгормональна кардiодис-
трофiя у жiнок характеризується вiдхиле-
ннями на кардiограмах, зокрема збiльшен-
ням iнтервалу Q–T, який характеризує еле-
ктричну систолу серця. Пролонгацiя вказа-
ного iнтервалу («синдром long-QT») коре-
лює з пiдвищеним ризиком аритмiй, рап-
тової смертi вiд серцево-судинної патологiї,
захворювань коронарних артерiй, гiпертро-
фiї лiвого шлуночка, дисфункцiї автоном-
ної нервової системи [17], а також пов’язана
з вiдхиленнями у вентрикулярнiй реполяри-
зацiї [18].

В той же час, показник Q–T має видо-
вi особливостi та залежить вiд ЧСС [19],
тому його аналiз доповнюють розрахунком
коригованого iнтервалу QTc, який викори-
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Т а б л и ц я 3

Амплiтуда зубця P (I, II, III) та його тривалiсть (II) у оварiектомованих щурiв
iз метаболiчним синдромом (n = 6)

Група

Амплітуда, mV Тривалість, с

I II III II

Інтактний контроль 0,042 ± 0,004 0,067 ± 0,008 0,054 ± 0,005 0,036 ± 0,003

Оваріектомія 0,040 ± 0,002 0,057 ± 0,005 0,053 ± 0,003 0,027 ± 0,002 1)

Оваріектомія + ВФД 0,059 ± 0,0041)2) 0,066 ± 0,007 0,048 ± 0,005 0,025 ± 0,002 1)

П р и м i т к а. Як у табл. 1.

Т а б л и ц я 4

Амплiтуда зубця S (I, II) та зубця R (II) у оварiектомованих щурiв
iз метаболiчним синдромом (n = 6)

Група

Амплітуда, mV

зубця S зубця R

I II II

Інтактний контроль 0,062 ± 0,005 0,035 ± 0,002 0,162 ± 0,011 

Оваріектомія 0,080 ± 0,009 1) 0,056 ± 0,009 1) 0,186 ± 0,014

Оваріектомія + ВФД 0,127 ± 0,0121)2) 0,088 ± 0,0151)2) 0,243 ± 0,016 1)

П р и м i т к а. Як у табл. 1.

Т а б л и ц я 5

Амплiтуда зубця Т (I, II, III) та його тривалiсть (II) у оварiектомованих щурiв
iз метаболiчним синдромом (n = 6)

Група
Амплітуда, mV Тривалість, с

I II III II

Інтактний контроль 0,058 ± 0,009 0,130 ± 0,009 0,132 ± 0,011 0,028 ± 0,004

Оваріектомія 0,057 ± 0,009 0,129 ± 0,013 0,110 ± 0,011 0,039 ± 0,006

Оваріектомія + ВФД 0,073 ± 0,0061)2) 0,181 ± 0,016 1)2) 0,113 ± 0,012 0,046 ± 0,005 1)

П р и м i т к а. Як у табл. 1.

стовують для дiагностування аритмiчних
станiв.

В результатi проведеного дослiдження
нами встановлено, що дефiцит естрогенiв
спричиняє збiльшення iнтервалiв Q–T та

QTc вiдносно показникiв iнтактного контро-
лю, тодi як метаболiчний синдром суттєво
не впливає на тривалiсть даних iнтервалiв
(див. табл. 2).

Крiм того, у оварiектомованих тварин
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виявлено скорочення дiастолiчного iнтерва-
лу T–P та пiдвищення показника QT/TP,
який характеризує вiдношення тривало-
стi систоли шлуночкiв до дiастоли (див.
табл. 2). Характер змiн iнтервалiв Q–T, T–P
та QT/TP свiдчить про прискорення депо-
ляризацiї та реполяризацiї мiокарда шлу-
ночкiв у щурiв iз гiпоестрогенiєю та/або ме-
таболiчним синдромом.

В результатi проведених дослiджень ви-
явлено, що амплiтуда зубця Р, який вiдобра-
жає процеси збудження передсердь, збiль-
шувалась у першому стандартному вiдве-
деннi у оварiектомованих щурiв iз метабо-
лiчним синдромом, якi отримували плацебо
(табл. 3). Крiм того, у щурiв iз гiпоестро-
генiєю спостерiгалося скорочення тривало-
стi зубця Р у другому вiдведеннi, що може
свiдчити про прискорення деполяризацiї пе-
редсердь.

Вiдомо, що висота зубцiв Q, R, S, Т та
тривалiсть iнтервалу QRS є показниками,
якi характеризують проведення iмпульсу по
шлуночковому комплексу. У оварiектомова-
них щурiв, якi знаходилися на стандарт-
нiй дiєтi, спостерiгались зростання амплiту-
ди зубця S в першому та другому вiдведен-
нi вiдносно показникiв iнтактного контролю

(табл. 4). При сполученнi дефiциту естроге-
нiв i метаболiчного синдрому на електрокар-
дiограмах спостерiгали пiдвищення вольта-
жу зубця S та зубця R у другому вiдве-
деннi вiдносно групи «оварiектомiя» (див.
табл. 4).

У оварiектомованих тварин iз метабо-
лiчним синдромом, якi отримували плацебо,
було виявлено деформацiю зубця Т: збiль-
шення тривалостi у другому вiдведеннi та
амплiтуди у другому та третьому вiдведен-
нях вiдносно показникiв в групi iнтактно-
го контролю (табл. 5). Зростання амплiтуди
або тривалостi зубця Т може свiдчити про
розвиток iшемiї в субендокардiальних ша-
рах [20].

Крiм того, у 50% оварiектомованих щу-
рiв iз метаболiчним синдромом на електро-
кардiограмах спостерiгали появу двох- або
трьохфазних зубцiв Т, що може бути однiєю
з ознак синдрому дифузних змiн мiокарда.
Вказаний синдром характеризує неспецифi-
чнi ЕКГ змiни, в основному процесiв репо-
ляризацiї, якi пов’язанi iз порушенням тро-
фiки мiокарда, нейроендокринної регуляцiї,
метаболiзму, електролiтного дисбалансу та
iн. [21].

ВИСНОВКИ

1. Дефiцит естрогенiв за умов стандарт-
ної дiєти у щурiв не викликає пору-
шень серцевого ритму, проте призво-
дить до пролонгацiї систолiчного iн-
тервалу, скорочення дiастолiчного iн-
тервалу та тривалостi зубця Р, що
пов’язано з прискоренням деполяриза-
цiї та реполяризацiї мiокарда шлуноч-
кiв та передсердь.

2. Сполучення гiпоестрогенiї та метабо-
лiчного синдрому спричиняє пiдви-

щення частоти серцевих скорочень, си-
столiчного показника та деформацiю
зубця Т.

3. Метаболiчний синдром, iндукований
високофруктозною дiєтою, поглиблює
функцiональнi порушення, обумовле-
нi дефiцитом естрогенiв, викликаючи
розвиток синусової тахiкардiї, iшемiч-
ної хвороби серця та дифузних змiн
мiокарда.
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ВПЛИВ ДЕФIЦИТУ ЕСТРОГЕНIВ ТА МЕТАБОЛIЧНОГО СИНДРОМУ
НА ФУНКЦIОНАЛЬНИЙ СТАН СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ У ЩУРIВ

Iванова О.В.

ДУ «Iнститут проблем ендокринної патологiї iм. В. Я. Данилевського АМН України», м. Харкiв

Дослiджено функцiональний стан серцево-судинної системи у оварiектомованих щурiв iз ме-
таболiчним синдромом, iндукованим високофруктозною дiєтою. Встановлено, що дефiцит естро-
генiв за умов стандартної дiєти не викликає порушень серцевого ритму, проте призводить до
пролонгацiї систолiчного iнтервалу, скорочення дiастолiчного iнтервалу та тривалостi зубця Р,
що пов’язано з прискоренням деполяризацiї та реполяризацiї мiокарда шлуночкiв та перед-
сердь. Виявлено, що сполучення гiпоестрогенiї та метаболiчного синдрому спричиняє пiдвище-
ння частоти серцевих скорочень, систолiчного показника та деформацiю зубця Т. Таким чином,
метаболiчний синдром поглиблює функцiональнi порушення, обумовленi дефiцитом естрогенiв,
викликаючи розвиток синусової тахiкардiї, iшемiчної хвороби серця та дифузних змiн мiокарда.

К л ю ч о в i с л о в а: метаболiчний синдром, дефiцит естрогенiв, функцiональний стан
серцево-судинної системи.
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ВЛИЯНИЕ ДЕФИЦИТА ЭСТРОГЕНОВ И МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА
НА ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ

У КРЫС

Иванова О.В.
ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского АМН Украины», г. Харьков

Исследовано функциональное состояние сердечно-сосудистой системы у овариэктомирован-
ных крыс с метаболическим синдромом, индуцированным высокофруктозной диетой. Установ-
лено, что дефицит эстрогенов в условиях стандартной диеты не вызывает нарушений сердечного
ритма, но приводит к пролонгации систолического интервала, сокращению диастолического ин-
тервала и длительности зубца Р, что связано с ускорением деполяризации и реполяризации
миокарда желудочков и предсердий. Метаболический синдром на фоне гипоэстрогении вызыва-
ет повышение частоты сердечных сокращений, систолического показателя и деформацию зубца
Т. Таким образом, метаболический синдром усугубляет функциональные нарушения, индуци-
рованные дефицитом эстрогенов, приводя к развитию синусовой тахикардии, ишемической бо-
лезни сердца и диффузных изменений миокарда.

К л ю ч е в ы е с л о в а: метаболический синдром, дефицит эстрогенов, функциональное
состояние сердечно-сосудистой системы.

THE IMPACT OF ESTROGEN DEFICIENCY AND METABOLIC SYNDROME
ON THE FUNCTIONAL STATE OF RATS CARDIOVASCULAR SYSTEM

O.V. Ivanova

SI «V. Danilevsky Institute of Endocrine Pathology Problems of the AMS of Ukraine», Kharkiv

The functional state of cardiovascular system was investigated in ovariectomized rats with
metabolic syndrome induced by chronic supplementation with high fructose diet. It was established,
that only estrogen deficiency does not disturb the heart rhythm, but leads to prolongation systolic
interval, shortening of diastolic interval and duration of P wave. The increased heart rates, systolic
index and deformed T wave were observed at the electrocardiogram of rats with estrogen deficiency
and metabolic syndrome. Thus, the metabolic syndrome intensified the functional disturbances in-
duced by estrogen deficiency, inducing sinus tachycardia, ischemic heart diseases and diffuse changes
of a myocardium.

K e y w o r d s: metabolic syndrome, estrogen deficiency, functional state of cardiovascular
system.
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