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ДЕСЯТИРІЧНИЙ ДОСВІД ВИКОНАННЯ ДЕРЖАВНО ПРОГРАМИ БОРОТЬБИ З ГІПЕРТЕНЗІЯМИ
В УКРА НІ

ДЕСЯТИРІЧНИЙ ДОСВІД ВИКОНАННЯ ДЕРЖАВНО ПРО
ГРАМИ БОРОТЬБИ З ГІПЕРТЕНЗІЯМИ В УКРА НІ -  Проана
лізовано виконання Державно програми боротьби з гіпертен- 
зіями в Укра ні за результатами 10-річного спостереження. Про
блема артеріально гіпертензі є особливо актуальною для 
Украни, так як вона посідає перше місце серед причин смерт
ності від серцево-судинних захворювань та формує основу для 
розвитку багатьох хвороб системи кровообігу і ускладнень, які 
і є найчастішою причиною смерті. Показано, що виконання про
філактичних програм, спрямованих на боротьбу з різними фак
торами ризику виникнення артеріально гіпертензі , є реаль
ним механізмом вирішення глобальних проблем у сфері збе
реження і покращання здоров’я. Вказано на реальну 
ефективність Державно програми та необхідність продовжен
ня розроблених заходів на наступніроки. ___
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Збереження і зміцнення здоров’я народу розгля
дається сьогодні як найважливіший напрям соціаль

но політики і знаходить відображення в різноманіт
них програмах діяльності урядів різних кра н. Відомо, 
що усунення факторів ризику в популяці та поліпшен
ня детермінантів здоров’я супроводжуються знижен
ням рівнів захворюваності і смертності населення. Це 
покладено в основу концепці факторів ризику. На 
підставі розроблена та успішно впроваджується низ
ка профілактичних програм, результатом яких є змен
шення масштабів багатьох проблем громадського 
здоров’я [6].

Досвід розвинених кра н світу щодо впроваджен
ня широкомасштабних профілактичних програм 
підтвердив можливість управління факторами ризику 
і зниження захворюваності населення, зокрема, сис
теми кровообігу. Так, на початку 70-х років XX сто
ліття у США було розроблено і проведено цільові за
ходи щодо боротьби з артеріальною гіпертензією, які 
дали значні результати -  смертність від мозкових 
інсультів за 20 років зменшилась вдвічі, від інфаркту 
міокарда -  на 40 %. Від реалізаці аналогічних про
грам в Японі смертність від інсультів скоротилась у 4 
рази, у ФРН -  в 2 рази [3].

Досвід реалізаці міжнародно інтегровано програ
ми профілактики неінфекційних хвороб (СІІчЮІ) 
підтвердив ефективність інтегрованих підходів у бо
ротьбі з ними. Довгостроковий проект “ Північна Ка- 
роліна” у Фінлянді показав, що зменшення таких 
факторів ризику, як артеріальна гіпертензія, гіперхо- 
лестеринемія і тютюнокуріння знижують частоту іше
мічно хвороби серця серед чоловіків працездатного 
віку на 80 %, а смертність від раку легень -  на 60 %.

У цілому медико-соціальна ефективність профілак
тичних програм дуже висока за даними багатьох ав
торів, зниження на 1 % рівня холестерину в популяці 
дозволяє скоротити смертність від ішемічно хворо
би серця на 2-4 %, а зменшення поширеності тютю
нокуріння на 1 % попереджує 2 тис. смертей від ціє 
патологі [3].

ВООЗ визначила провідні фактори ризику для здо
ров’я. Для багатьох кра н, зокрема і для Укра ни, таки
ми є: високий кров’яний тиск, підвищений вміст хо
лестерину в крові, тютюнокуріння, зловживання алко
голем, ожиріння та низька фізична активність. 
Прогнозні розрахунки свідчать, якщо цьому не проти
діяти, то х негативний вплив на здоров’я в майбутнь
ому проявлятиметься ще сильніше. Тому аналіз впли
ву факторів ризику на формування є найоптимальні- 
шим методом вивчення епідеміологічних процесів, 
х прогнозних тенденцій та обґрунтування напрямків 
профілактики.
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Питання боротьби з артеріальною гіпертензією є особ
ливо актуальними для Украни, тому Указом Президента 
в 1999 році була затверджена Державна програма бо
ротьби з гіпертензіями в Укра ні, про результати 10-річного 
виконання яко необхідно робити висновки [5].

Основними медико-соціальними проблемами здо
ров’я народу Украни на сучасному етапі є зростання 
захворюваності та поширеності найбільш соціально 
значущих хвороб системи кровообігу: атеросклеро
зу, артеріально гіпертензі (АГ), ішемічно хвороби 
серця (ІХС). Високого рівня первинна інвалідизація, 
спричинена вказаними хворобами, а також значна 
смертність, особливо осіб працездатного віку, веде 
до зменшення тривалості х життя.

Кількість дорослих, які мають хвороби системи кро
вообігу, складають близько 24,3 млн осіб, тобто більше 
53 % населення, із них працездатного -  9,3 млн осіб. 
Найпоширеніша артеріальна гіпертензія -  11,7 млн 
осіб, а працездатного віку -  5,0 млн. Зареєстровано 
8,5 млн випадків ішемічно хвороби серця (серед 
працездатних -  2,5 млн); більше 50 тис. інфарктів 
міокарда і 100 тис. інсультів. Причиною х розвитку, 
тяжких ускладнень, а також смертності є сукупність 
різних факторів ризику [1 ].

Встановлено широку розповсюдженість у популяці 
таких факторів серцево-судинного ризику, як артері
альна гіпертензія (56,9 %), дисліпідемі (50,6 %), підви
щений індекс маси тіла (44,1%), різноманітні порушен
ня обміну речовин, у тому числі цукровий діабет (4 %). 
Доведено, що найбільше значення мають поєднання 
х декількох [1 ,4  ].

За останні п’ять років поширеність хвороб систе
ми кровообігу серед дорослих зросла на 1,9 млн осіб 
(+ 5,1 %), а захворюваність зменшилась на 121 тис. 
осіб (- 0,3 %). Найбільше зросла поширеність гіпер
тонічно (+ 9,4 %) та ішемічно хвороби серця (+ 8,7 %),

а інсультів, навпаки, знизилась на 9,8 %, при цьому 
захворюваність ними зросла на 4,9 %. У формуванні 
цих показників провідними є гіпертонічна хвороба, 
ішемічна хвороба серця та цереброваскулярна пато
логія, частка яких відповідно становить: 46,2 %, 33,8 
%, 12,5 % та 42,1%, 28,1 %, 15,7 % (табл. 1).

Структура поширеності і захворюваності ХСК серед 
населення пенсійного віку подібна, як і для всього до
рослого, але спостерігається зростання питомо ваги іше
мічно хвороби серця та цереброваскулярно патологі . 
У людей похилого віку перебіг цих захворювань тяж
чий, часто призводить до ускладнень і смерті, причому 
у кожній наступній п’ятирічці життя смертність на 100 
тис. населення зростає у 2-2,5 раза (табл. 2).

Хвороби системи кровообігу особливо негативно 
впливають на формування здоров’я населення пра
цездатного віку і є провідною причиною інвалідності і 
смертності. Усі показники рівня здоров’я є значними 
для ціє віково групи. Так, питома вага хворих пра
цездатного віку при поширеності та захворюваності 
хвороб системи кровообігу відповідно складає 36,6 % 
та 50,2 %, гіпертонічною хворобою -  43,0 % та 57,2 %, 
ішемічною 29,7 % та 45,6 %, цереброваскулярною 
патологією -  21,6 % та 33,4 %, інфарктом міокарда -  
32,0 % [4].

На кожні 100 тис. осіб працездатного віку у 2008 
році вперше виявлено 1 244065 випадків хвороб си
стеми кровообігу, що на 2,3 % більше, ніж у 2005 
році. Поширеність ХСК за цей період зросла на 10 %. 
Найбільшу питому вагу має гіпертонічна хвороба серця 
(53,8 % при поширеності та 46,5 % при захворюва
ності) (табл. 3).

Незважаючи на поширеність гіпертонічно хворо
би, за останні роки відмічається зниження первинно 
інвалідності від ціє патологі (майже в 2 рази), що 
свідчить про дієвість заходів Державно програми.

Таблиця 1. Структура поширеності і захворюваності при хворобах системи кровообігу серед дорослих
(18 і старше) у 2008 р. (на 100 тис. населення)

Назва нозологі Поширеність Питома вага (3 ) Захворюваність Питома вага (3 )
Х-би системи кровообігу 66722,8 1 0 0 6328,2 1 0 0
В т.ч.:
Гіпертонічна х-ба (усі форми) 30809,6 46,2 2666,1 42,1
Ішемічна хвороба серця 22566,0 33,8 1777,8 28,1
Гострий інфаркт міокарда 133,0 0 , 2 133,0 2 , 1
Цереброваскулярні хвороби 8369,6 12,5 991,7 15,7
Інсульти (усі форми) 282,9 0,4 282,9 4,5

Таблиця 2. Структура поширеності і захворюваності при хворобах системи кровообігу серед дорослого 
населення (жінки 55 р. і старше, чоловіки 60 р. і старше) у 2008 р. (на 100 тис. населення)

Назва нозологі Поширеність Питома 
вага (3 )

Захворюваність Питома 
вага (3 )абс.дані на 1 0 0  тис. нас. абс.дані на 1 0 0  тис. нас.

Усі хвороби 30578257 275334,0 1 0 0 5689096 51226,0 1 0 0
Х-би системи кровообігу 16033120 144366,1 52,4/100 1180164 10626,5 20,7 /100
В т.ч.:
Гіпертонічна х-ба (усі форми) 6648820 59867,6 41,5 432735 3896,5 36,7
Ішемічна хвороба серця 6006726 54086,0 37,5 365894 3294,6 31,0
Гострий інфаркт міокарда 34274 308,6 0 , 2 34274 308,6 2,9
Цереброваскулярні х-би 2486240 22386,7 15,5 249924 2250,4 2 1 , 2
Інсульти (усі форми) 79731 717,9 0,5 79731 717,9 6 , 8
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Таблиця 3. Поширеність, захворюваність, динам іка та структура хвороб системи кровообігу серед  
населення працездатного віку (на 100 тис. населення)

Назва нозологі Поширеність Питома вага (3 ) Захворюваність Питома вага (3 )
2005 р. 2008 р. 2005 р. 2008 р. 2005 р. 2008 р. 2005 р. 2008 р.

Хвороби системи кровообігу 30297,6 33340,3 1 0 0 1 0 0 4939,4 4440,6 1 0 0 1 0 0
В т.ч.:

Гіпертонічна х-ба (усі форми) 16240,7 17924,4 53,6 53,8 2038,8 2063,6 41,2 46,5
Ішемічна хвороба серця 8280,5 9060,2 27,3 27,2 1047,9 1096,8 2 1 , 2 24,7
Гострий інфаркт міокарда 57,9 57,4 0 , 2 0 , 2 57,9 57,4 1 , 2 1,3
Цереброваскулярні хвороби 2273,0 2438,1 7,5 7,3 450,1 448,3 9,1 1 0 , 1
Інсульти (всі форми) 114,5 97,8 0,4 0,3 95,1 97,8 1,9 2 , 2

На сьогодні про артеріальну гіпертензію можна 
говорити як про неінфекційну епідемію, що охопила 
у XX столітті кра ни всіє планети. Приблизно третина 
всього дорослого населення світу страждає від підви
щеного артеріального тиску, що посідає перше місце 
серед смертності від серцево-судинних захворювань 
та формує основу для розвитку багатьох хвороб сис
теми кровообігу і ускладнень.

За результатами досліджень вчених Міжнародно
го товариства із вивчення артеріально гіпертензі , 
близько 54 % всіх інсультів, 47 % випадків ішемічно 
хвороби серця і 25 % інших серцево-судинних зах
ворювань зумовлені наявністю АГ. У поєднанні з таки
ми поширеними факторами ризику, як дисліпідемія, 
надмірна маса тіла, куріння і гіподинамія, артеріальна 
гіпертензія є причиною не менше 70-75 % всіх 
інсультів і 80-90 % випадків ішемічно хвороби сер
ця. В даний час близько 8 млн смертей асоційовано з 
артеріальною гіпертензією.

Найбільш поширена артеріальна гіпертензія у стар
ших вікових групах. В епідеміологічному дослідженні, 
дані якого опубліковані в журналі “The Lancet” , пока
зано, що з кожною десятирічкою життя поширеність 
збільшується близько на 10 %, досягаючи максимуму 
(75 %) у осіб старше 70 років, а поєднання АГ та іше
мічно хвороби серця, яке зустрічається більше ніж у 
60 % пацієнтів, значно підвищує ризик ускладнень, 
таких як інфаркт міокарда, інсульт, серцева недо
статність.

У 2008 році зареєстровано всього 6:648:820 осіб 
пенсійного віку з гіпертонічною хворобою (всі фор
ми). Показник становить 59867,6 на 100 тис. населен
ня. Працездатного віку -  5 021 591 осіб (17924,4 на 
100 тис. населення). Таким чином, у молодому віці 
поширеність АГ нижча, але чим раніше вона розви
вається, тим суттєвіше впливає на тривалість життя,

зменшуючи його. Відомо, що очікувана тривалість 
життя чоловіка, у якого у віці 35 років рівень артері
ального тиску 120/80 мм рт. ст., складає 76 років, в 
той час як при значеннях артеріального тиску 150/100 
мм рт. ст. -  лише 55 років (при відсутності лікування) 
(табл. 2, 3).

Враховуючи поширеність та вплив на працез
датність і якість життя, проведення адекватно анти- 
гіпертензивно терапі розглядають як пріоритетний 
напрямок первинно профілактики ускладнень. За 
прогнозом спеціалістів, кількість хворих на артеріаль
ну гіпертензію буде постійно збільшуватися і до 2025 
року у розвинених кра нах досягне 413 млн, а в тих, 
що розвиваються, -  1,5 млрд осіб.

Поширеність артеріально гіпертензі серед дорос
лого населення кра н СНД складає близько 40 %, в 
Укра ні -  23 %. При цьому про наявність підвищеного 
артеріального тиску знають близько 77 % (67,8 % 
сільських і 80,8 міських жителів). З них лише 59 % 
чоловіків і 74,1 % жінок (38,3 % сільських і 48,4 % 
міських жителів) приймають антигіпертензивні препа
рати. Причому, лише 9,4 % чоловіків і 13,7 % жінок 
(8,1 % сільських і 18,7 % міських) підтримують цільові 
рівні артеріального тиску.

Завдяки реалізаці Державно програми боротьби 
із гіпертензіями, вдалося досягти позитивно динамі
ки. Зростання показника поширеності АГ свідчить про 
краще виявлення цього захворювання та помітне зни
ження кількості випадків інсульту і смерті від нього, 
хоча рівень смертності від хвороб системи кровообігу 
майже на 90 % визначається ішемічною хворобою 
серця та цереброваскулярних захворювань, основною 
причиною яких є артеріальна гіпертензія. Поширеність 
хвороб системи кровообігу, асоційованих з артеріаль
ною гіпертензією, у 2008 році серед дорослого насе
лення і працездатних наведено у табл. 4.

Таблиця 4 . Поширеність хвороб системи кровообігу, асоційованих з артеріальною гіпертензією ,
у 2008 році

Хвороби
Дорослі Працездатні

абс.число на 1 0 0  тис. абс.число на 1 0 0  тис.
Ішемічна хвороба серця 8544983 22566,0 2538257 9060,2
В т.ч. з артеріальною гіпертензією 5279549 13942,5 1438937 5136,2
% 61,8 56 ,7

Цереброваскулярні хвороби 3169288 8369,6 683048 2438,1
В т.ч. з артеріальною гіпертензією 1989041 5252,8 390899 1395,3
% 62,8 57,2

Інсульти, усі форми 107124 282,9 27393 97,8
В т.ч. з артеріальною гіпертензією 57954 153,0 14703 52,5
% 51,1 53 ,7

6
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Серед сільських мешканців Украни, хворих на АГ 
(всі форми), в 2008 р. було зареєстровано 3 513342 
осіб (29867,6 на 100 тис. населення); тих, які зверну
лися вперше -  307 087 осіб (2610,6), що складає відпо
відно 46,2 % та 40,9 % в структурі хвороб системи 
кровообігу.

Поширеність АГ серед дорослих за останні п’ять 
років зросла на 970325 чоловік, тобто на 9,4 %. Що
річно виявляють більше мільйона нових захворювань. 
Показник захворюваності по Укра ні складає 2666,1 на 
100 тис. населення. Найкраще виявлено цю патологію 
у Харківській (4723,4), Закарпатській (3997,1) та 
Львівській (3216,6) областях.

Показник смертності на 100 тис. населення пере
вищує середній по Укра ні (1,4) в 5 разів у Вінницькій 
області (7,0); майже у 3 рази в Дніпропетровській та 
Ки вській областях, а у Полтавській та Рівненській об
ластях смертності від зазначено патологі не зареєст
ровано (табл. 5).

Аналогічна ситуація серед осіб працездатного віку. 
Про якісне проведення диспансерного спостережен
ня свідчать показники первинного виходу на 
інвалідність та смертності: якщо у Закарпатській об
ласті його об’єм вищий (22660,5 на 100 тис. населен
ня), то зазначені показники нижчі. У Ки вській в 1,5 
раза менший середнього, а смертність і інвалідність 
вищі (табл. 6) [2, 4].

Взаємозв’язок між рівнем артеріального тиску і 
ризиком серцево-судинних захворювань неперерв
ний, прямий, постійний і не залежить від інших фак

торів ризику. Підвищений артеріальний тиск є факто
ром ризику розвитку ішемічно хвороби серця, інсуль
ту, хронічно серцево недостатності. Зокрема, якщо 
ризик смерті чоловіків з рівнем систолічного артері
ального тиску менше 115 мм рт. ст. взяти за одиницю, 
то при рівні цього показника більше 160 мм рт. ст. 
ризик смерті від ішемічно хвороби серця збільшуєть
ся у 4 рази, а від інсульту -  майже у 9 разів. За дани
ми проспективних досліджень, артеріальна гіпертен
зія серед смертності осіб середнього віку від хвороб 
системи кровообігу складає 40 %. Чоловіки і жінки, 
які мають систолічний артеріальний тиск 180 мм рт. 
ст. і вище, живуть на 10 років менше порівняно з тими, 
які мають CAT менше 120 мм рт. ст. Шляхом активно
го виявлення і регулярного лікування пацієнтів з АГ 
можна на 40-50 % знизити смертність від інсульту і на 
15-20 % від IXC. Таким чином, при ефективному ліку
ванні артеріально гіпертензі можна було би теоре
тично подовжити приблизно третину життів чоловіків 
і жінок.

Оскільки артеріальна гіпертензія найбільш поши
рена у старших вікових групах, то показники пошире
ності і захворюваності з ішемічною хворобою серця 
значно вищі (відповідно у 2,5 і 1,9 раза, ніж у групі 
“дорослі” та у 6,7 і 3,3 раза, ніж у групі “працездатні”). 
Відповідно регіони, де проживає значна частка насе
лення похилого віку, мають також вищі, ніж середні 
по Укра ні (табл. 7).

Доведено вплив гіпертонічно хвороби у захворю
ваність на ЦВХ, оскільки поширеність цереброваску-

Таблиця 5. Показники ураження дорослого населення гіпертонічною хворобою (усі форми) в регіонах
У к р а  ни

Найменування 
регіонів, областей

Поширеність 
(на 1 0 0  тис. населення)

Захворюваність 
(на 1 0 0  тис.населення )

Первинна інвалідність 
(на 1 0  тис.населення )

Смертність
(на 1 0 0  тис. населення )

2005 р. 2008 р. 2005 р. 2008 р. 2005 р. 2008 р. 2005 р. 2008 р.
АР Крим 24294,4 28501,9 1776,4 3071,4 1 , 0 0,4 0,9 0 , 6
Вінницька 31825,0 34240,4 3254,4 3091,4 1,3 1,4 4,7 7,0
Волинська 29715,2 32240,2 2488,3 2472,4 1,7 1,5 0,7 0,7
Дніпропетровська 29534,5 33583,2 2555,7 2771,7 1 , 0 0 , 6 2 , 0 4,6
Донецька 26824,7 29575,1 2858,5 2888,9 0,9 0,4 0,3 0 , 2
Житомирська 26619,3 29389,9 896,6 1354,8 0,7 0 , 6 0 , 6 0 , 2
Закарпатська 30906,8 34234,6 4498,1 3997,1 0 , 2 0 , 2 2 , 0 2,9
Запорізька 25596,4 28460,8 1209,5 1414,9 0 , 6 0,5 0 , 8 0 , 8
Івано-Франківська 27784,2 30921,4 3677,9 3120,0 1 , 0 0 , 6 0,7 0 , 6
Ки вська 28496,3 28884,2 2069,6 1727,8 0 , 2 0,3 2,4 4,0
Кіровоградська 29645,3 33647,2 1967,5 2067,6 0,3 0 , 0 2 0,4 0,4
Луганська 28840,0 30315,7 1526,1 1507,1 1 , 1 0 , 8 0,4 0,3
Львівська 22696,5 26526,1 2734,9 3216,6 0 , 6 0,5 1,5 2 , 0
Микола вська 27601,1 31140,5 2290,9 2860,4 1 , 8 1 , 6 0 , 2 0,4
Одеська 27771,1 31524,6 2998,9 3151,2 1 , 6 1,5 0,4 0 , 2
Полтавська 34574,4 37290,6 2504,3 2448,0 1 , 1 1 , 0 1 , 8 0 , 0
Рівненська 25090,5 27113,8 2724,3 2432,3 1,5 0,4 4,0 0 , 0
Сумська 24344,9 25746,9 1569,3 1897,1 0,3 0 , 2 0 , 2 0,4
Тернопільська 27714,7 30650,2 1667,5 2093,2 0,7 0 , 2 0,7 0,5
Харківська 29206,2 29886,2 5356,2 4723,4 0 , 8 0,4 3,0 2 , 0
Херсонська 28314,8 30760,5 2418,1 2693,6 0,3 0 , 1 1,9 2,5
Хмельницька 29806,1 33504,8 2482,4 2894,4 0 , 6 1 , 1 1 , 0 1 , 1
Черкаська 32027,8 35307,8 2408,6 2353,8 1 , 8 0 , 6 1 , 2 0,5
Чернівецька 25638,4 30749,3 1574,8 1864,0 2,7 1 , 6 0,3 0 , 1
Чернігівська 22835,8 24981,4 2109,6 2154,9 0 , 8 0 , 6 0,7 0 , 1
м. Ки в 31456,0 32084,2 2760,7 2523,5 0,5 0 , 2 0,9 0,7
м. Севастополь 40999,9 37766,1 1368,7 1239,7 0 , 1 0 , 8 0,3
Укра на 28169,3 30809,6 2586,3 2666,1 0,9 0,6 1,3 1,4

7
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Таблиця 6. Показники здоров’я населення працездатного віку в Укра ні (гіпертонічна хвороба серця,
усі форми)

Найменування 
регіонів областей

2005 рік 2008 рік
П

(на 100 
тис. на

селення)

3
(на 100 
тис. на

селення)

ДН
(на 100 
тис. на

селення)

ПІ
(на 10 

тис. на
селення)

С
(на 100 
тис. на

селення)

П
(на 100 
тис. на

селення)

3
(на 100 
тис. на

селення)

ДН
(на 100 
тис. на

селення)

ПІ
(на 10 

тис. на
селення)

С
(на 100 
тис. на

селення)
АР Крим 14083,0 1584,6 7639,2 1,2 1,15 16971,4 2761,5 13476,9 0,5 0,7
Вінницька 20200,7 2511,8 14100,6 1,2 3,32 22718,6 2451,8 19537,3 1,5 4,4
Волинська 19134,9 2154,0 10826,2 1,5 0,16 21269,9 2117,6 15723,9 2,0 0,7
Дніпропетровська 16092,5 2052,9 9425,9 1,3 1,14 18634,0 2132,8 15344,8 0,7 3,7
Донецька 14735,7 2000,0 8841,4 1,2 0,35 16680,4 2085,9 14576,0 0,5 0,2
Житомирська 13459,1 773,7 10874,8 1,0 0,39 14438,4 1091,1 12942,9 0,8 0,4
Закарпатська 22288,0 3407,9 19235,4 0,2 2,12 25729,6 3201,1 22660,5 0,2 2,2
Запорізька 12416,2 874,2 6994,3 0,8 0,26 13097,9 985,2 11960,4 0,6 0,4
Івано-Франківська 18856,4 2811,3 12337,3 1,3 0,24 21769,0 2472,9 20714,3 0,7 0,2
Ки вська 16344,8 1746,4 5713,4 0,3 1,81 16735,7 1399,8 9849,9 0,4 2,4
Кіровоградська 19172,0 1724,2 9017,5 0,3 0,32 21433,5 1865,8 17538,0 0,03 0,2
Луганська 15953,3 1182,9 9099,8 1,5 0,40 16250,5 1110,9 15288,5 1,0 0,4
Львівська 12532,0 2046,7 8680,6 0,7 1,37 14861,9 2257,4 12352,1 0,7 1,8
Микола вська 14885,1 1645,0 9448,7 2,5 0,00 17007,3 2345,0 14445,3 1,7 0,1
Одеська 16169,7 2262,7 9145,0 2,2 0,41 19252,9 2428,7 16629,9 1,9 0,3
Полтавська 19975,7 1970,9 12047,3 1,3 1,54 20238,6 1764,6 18254,5 1,3 0,0
Рівненська 19249,7 2495,3 15004,0 1,9 2,94 20471,4 2264,2 18082,6 0,4 0,0
Сумська 12109,3 1153,2 8376,9 0,4 0,41 13850,3 1351,2 12855,5 0,3 0,6
Тернопільська 16084,6 1286,4 9889,2 0,8 0,62 18150,9 1572,5 13319,9 0,2 0,5
Харківська 17111,2 4517,6 8136,3 0,8 2,16 16729,7 3646,4 12826,3 0,5 1,8
Херсонська 17563,7 2010,7 10926,8 0,4 1,17 18442,6 2142,5 14889,5 0,2 2,2
Хмельницька 14449,2 1805,9 10991,1 0,8 0,51 17312,0 2073,0 14615,2 0,8 0,6
Черкаська 18040,1 1869,5 12439,1 2,3 0,65 19778,3 1793,2 16707,9 0,7 0,4
Чернівецька 22538,8 1607,4 15155,6 3,6 0,19 28155,9 1792,9 25709,5 2,0 0,2
Чернігівська 13237,1 1661,6 7639,0 1,2 0,30 13578,1 1588,8 12053,0 0,8 0,2
м. Ки в 16799,3 2086,8 8662,9 0,7 0,69 17087,7 1818,7 12724,2 0,3 0,1
м. Севастополь 14673,3 819,3 3400,1 0,2 0,00 13327,9 679,2 8991,2 0,0
Укра на 16240,7 2038,8 9802,1 1,2 0,96 17924,4 2063,6 15018,8 0,8 1,0

Примітки: П -  поширеність; 3 -  захворюваність; ДН -  диспансерний нагляд; ПІ -  первинна інвалідність; С -  смертність.

лярних порушень з гіпертонічною хворобою серед 
дорослих складає 62,8 % (у працездатних -  57,2 %), у 
осіб пенсійного віку відповідно у 2,7 і 2,3 раза вона 
вище, а серед працездатного населення відповідно 
26,6 % та 43,5 % у структурі усіх хворих (табл. 8).

Аналогічно внесок гіпертонічно хвороби у виник
ненні інсульту, де також поширеність і захворюваність 
х з гіпертонічною хворобою серед дорослих склада
ла 54,1 % у структурі інсультів усіх форм (у працез
датних -  53,7 %). Населення старшо віково групи 
хворіє частіше, ніж усі дорослі -  у 2,5 раза, а у пра
цездатних складає 34,3 % (табл. 9).

У структурі гострого порушення мозкового крово
обігу переважає ішемічний інсульт (64,2 %), а частка 
геморагічного за останні роки зменшується, що пояс
нюється результатами виконання Державно програ
ми боротьби із гіпертензіями, особливо серед насе
лення працездатного віку.

Нормалізація артеріального тиску знижує ризик 
розвитку фатального і нефатального мозкового інсуль
ту на 42 %, серцево-судинних ускладнень -  на 14 %, 
смертності від серцево-судинних уражень -  на 21 % 
та від інсульту головного мозку на 48 %. Адекватний 
контроль артеріального тиску приводить до зниження 
повторного інсульту на 28 %, який, на жаль, зареєст
рований лише у 9,4 % чоловіків і 13 % жінок.

Серед причин низького рівня застосування анти- 
гіпертензивно терапі пацієнтами високого ризику 
можна виділити:

-  велику кількість призначених препаратів (55,1 %);
-  неефективний контроль артеріального тиску 

(30,8 %);
-  високу ймовірність розвитку або наявність по

бічних ефектів (29,7 %);
-  відсутність симптомів підвищення артеріально

го тиску (24,7 %)7
-  недостатню поінформованість хворих про не

обхідність постійного прийому препаратів (16,6 %) та 
висока вартість препаратів (4,2 %).

Необхідно підкреслити надзвичайну важливість не 
тільки лікування АГ, але і первинної профілактики, що 
включає навчання як лікарів, так і громадян правиль
но вимірювати артеріальний тиск, забезпечення дос
тупними сучасними ліками і апаратами для вимірю
вання: зниження в популяці рівня артеріального тис
ку на 10 % приведе до зменшення смертності від 
серцево-судинних захворювань на 45 % [6, 7].

У США в результаті реалізаці державних програм, 
спрямованих на поліпшення якості контролю гіпер- 
тензі , вдалося втричі (з 10 до 34 %) збільшити 
кількість пацієнтів із цільовими значеннями артеріаль
ного тиску.

8
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Таблиця 7 . Показники ураження населення ішемічною хворобою серця, в т .ч . з гіпертонічною хворобою
у 2008 році (на 100 тис. населення)

Найменування 
регіонів областей

Доросле населення 
(18 років і старше)

Працездатне
населення

Сільське доросле 
населення

Жінки > 55 років 
Чоловіки > 60 років

поширеність захворюван. поширеність захворюван. поширеність захворюван. поширеність захворюван.
АР Крим 13501,7 1472,2 5325,8 1214,3 11294,3 1498,0 33452,0 1981,6
Вінницька 14624,0 1112,4 5394,7 609,2 13605,4 1109,9 33355,3 2 1 0 0 , 2
Волинська 13198,9 810,6 4769,2 487,2 11826,7 852,0 35346,7 1616,7
Дніпропетровська 13274,7 8 6 6 , 1 5089,2 512,6 11688 819,5 32149,7 1649,5
Донецька 13379,3 1242,2 5109,4 694,6 9268,4 845,0 31462,8 2405,5
Житомирська 13122,2 404,7 1992,5 118,6 13115,3 516,0 37556,7 1025,1
Закарпатська 11559,8 1443,2 6409,6 899,9 10534,6 1441,8 26618,2 2992,8
Запорізька 10997,2 471,5 3750,5 270,4 11950 697,8 27649,7 916,0
Івано -Франківська 9367,5 958,6 5136,6 630,4 8456,9 943,3 19834,7 1737,2
Ки вська 19357,6 850,9 7758,5 598,2 20007,7 924,7 45899,8 1382,6
Кіровоградська 19377,3 935,1 8918,4 747,6 16584,8 1076,0 40561,3 1252,7
Луганська 17838,5 759,6 5817,2 467,2 17186,5 662,1 45078,2 1390,0
Львівська 7880,6 878,2 2786,9 399,5 7328,5 762,8 20870,6 2080,6
Микола вська 13809,4 1142,9 4643,1 813,8 10486,3 675,4 36275,8 1872,1
Одеська 13014,8 1156,7 5725,6 671,2 12040,4 1130,6 31021,0 2320,5
Полтавська 13265,3 929,7 5090,2 534,5 10683,6 631,4 30227,9 1720,7
Рівненська 12996,5 907,1 4580,9 593,1 12359,6 971,1 36316,0 1711,9
Сумська 10317,4 693,8 3371,7 327,2 10891,2 663,7 25316,9 1470,5
Тернопільська 14894,4 741,5 4658,6 381,5 14054,6 804,0 38539,8 1546,2
Харківська 16579,4 2154 7026,8 1266,4 15572,1 1628,8 39274,4 4198,8
Херсонська 1 0 2 1 2 , 0 787,2 4966,2 530,7 8044,5 835,4 22913,4 1372,5
Хмельницька 10950,7 864,6 3123,7 426,2 10698 845,0 27672,7 1774,0
Черкаська 14289,6 912,7 4306,3 500,8 11755,8 660,8 34454,3 1712,7
Чернівецька 13691,0 745,2 7623,7 511,8 12815,4 787,3 28538,1 1285,8
Чернігівська 14593,1 1095,7 4869,9 635,7 15598,9 1106,0 32659,9 1915,9
м. Ки в 2 0 0 0 0 , 8 1165,3 5045,0 470,7 0 0 65376,6 3243,0
м. Севастополь 18688,6 501,1 5266,2 245,2 0 0 50395,8 1091,2
Укра на 13942,5 1037,4 5136,2 610,5 12113,7 939,9 34581,8 1997,2

Таблиця 8. Показники ураження населення цереброваскулярними хворобами, з них: із гіпертонічною
хворобою у 2008 році (на 100 тис. населення)

Найменування 
регіонів областей

Доросле населення 
(18 років і старше)

Працездатне
населення

Сільське доросле 
населення

Жінки > 55 років 
Чоловіки > 60 років

поширеність захворюван. поширеність захворюван. поширеність захворюван. поширеність захворюван.
АР Крим 7409,1 581,8 1752,7 210,7 7377,6 739,1 21432,7 1491,1
Вінницька 3469,1 582,2 1339,5 304,1 3886,3 585,2 7781,5 1131,8
Волинська 4475,4 429,8 1027,6 167,4 3144,1 411,4 13666,0 1116,6
Дніпропетровська 5200,8 532,4 1968,2 284,8 5222,6 539,9 12659,4 1089,1
Донецька 8898,9 850,2 1436,0 280,0 6984,5 620,0 25521,8 2103,9
Житомирська 1305,2 136,0 246,8 53,3 1195,1 144,7 3622,3 313,2
Закарпатська 1756,1 299,8 411,5 130,3 1387,7 269,3 5907,0 809,6
Запорізька 8917,1 397,2 1650,6 147,0 8878,1 525,7 25837,7 970,2
Івано -Франківська 4536,7 719,4 2273,9 462,5 4453,2 705,5 10202,7 1333,3
Ки вська 3228,8 415,8 1214,2 2 0 2 , 0 4023,8 445,0 7853,0 898,6
Кіровоградська 5126,4 454,9 1842,9 226,1 5404,7 484,0 11878,4 915,0
Луганська 4740,0 358,7 737,5 1 2 1 , 2 5540,5 397,0 13927,5 896,2
Львівська 2427,7 423,1 878,9 192,3 2626,8 434,2 6373,3 1002,9
Микола вська 5116,3 566,7 1651,4 275,2 4063,9 396,2 13621,0 1266,0
Одеська 6696,5 682,2 1749,4 248,3 5721,4 658,4 19178,4 1765,6
Полтавська 7214,9 560,5 2006,9 247,7 6289,3 520,1 18144,4 1204,2
Рівненська 1006,7 231,2 543,5 135,7 1067,2 244,0 2245,0 483,0
Сумська 7666,3 541,0 860,5 162,7 7293,8 533,6 22605,1 1359,9
Тернопільська 4923,1 608,0 2052,8 292,3 4619,6 593,3 11461,6 1318,7
Харківська 5832,1 936,7 1814,0 448,2 4929,7 644,1 15497,2 2088,1
Херсонська 5678,4 547,8 1708,2 300,4 4850,2 447,5 15545,8 1138,6
Хмельницька 3509,2 489,0 1050,0 170,1 2965,5 486,5 8755,8 1165,6
Черкаська 3278,3 273,0 1116,8 132,9 3455,8 322,6 7625,9 549,0
Чернівецька 2503,8 257,3 1427,8 145,9 2549,2 229,4 5126,3 529,0
Чернігівська 5020,2 548,0 972,2 208,1 5834,1 614,2 12631,9 1176,5
м. Ки в 3392,4 495,7 1072,2 248,5 0 0 , 0 10395,1 1224,7
м. Севастополь 15381,3 478,8 3450,3 144,7 0 0 , 0 43686,9 1266,7
Укра на 5252,8 542,1 1395,3 235,9 4382,3 487,5 14390,1 1253,4
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Таблиця 9. Показники ураження населення інсультами (усі ф орми), з них: із гіпертонічною хворобою
у 2008 році (на 100 тис. населення)

Найменування 
регіонів областей

Доросле населення 
(18 років і старше)

Працездатне
населення

Сільське доросле 
населення

Жінки > 55 років 
Чоловіки > 60 років

поширеність захворюван. поширеність захворюван. поширеність захворюван. поширеність захворюван.
АР Крим 129,1 129,1 45,9 45,9 60,3 60,3 333,2 333,2
Вінницька 187,7 187,7 64,2 64,2 183,2 183,2 439,1 439,1
Волинська 185,0 185,0 67,1 67,1 135,6 135,6 495,0 495,0
Дніпропетровська 145,2 145,2 53,9 53,9 150,9 150,9 356,0 356,0
Донецька 242,0 242,0 78,6 78,6 143,4 143,4 601,5 601,5
Житомирська 41,8 41,8 2 1 , 1 2 1 , 1 36,0 36,0 85,3 85,3
Закарпатська 99,0 99,0 41,9 41,9 82,6 82,6 271,2 271,2
Запорізька 166,7 166,7 52,1 52,1 161,8 161,8 431,0 431,0
Івано -Франківська 116,1 116,1 37,1 37,1 102,5 102,5 319,9 319,9
Ки вська 171,6 171,6 59,5 59,5 151,5 151,5 430,0 430,0
Кіровоградська 192,0 192,0 56,3 56,3 151,3 151,3 473,2 473,2
Луганська 192,9 192,9 65,8 65,8 147,5 147,5 480,5 480,5
Львівська 76,7 76,7 27,0 27,0 77,8 77,8 203,4 203,4
Микола вська 107,6 107,6 40,0 40,0 8 6 , 2 8 6 , 2 272,6 272,6
Одеська 161,7 161,7 53,3 53,3 166,2 166,2 433,5 433,5
Полтавська 127,6 127,6 58,7 58,7 113,7 113,7 269,0 269,0
Рівненська 142,6 142,6 46,0 46,0 126,1 126,1 411,4 411,4
Сумська 1 1 1 , 8 1 1 1 , 8 45,6 45,6 83,2 83,2 253,4 253,4
Тернопільська 73,5 73,5 36,0 36,0 70,3 70,3 157,9 157,9
Харківська 105,3 105,3 47,5 47,5 111,4 111,4 242,0 242,0
Херсонська 88,3 88,3 42,7 42,7 98,8 98,8 198,7 198,7
Хмельницька 204,0 204,0 52,7 52,7 214,2 214,2 528,0 528,0
Черкаська 82,4 82,4 29,2 29,2 49,0 49,0 189,2 189,2
Чернівецька 65,0 65,0 29,0 29,0 45,0 45,0 155,2 155,2
Чернігівська 291,0 291,0 8 8 , 6 8 8 , 6 273,2 273,2 668,3 668,3
м. Ки в 199,1 199,1 56,4 56,4 0 , 0 0 , 0 631,2 631,2
м. Севастополь 309,8 309,8 78,7 78,7 0 , 0 0 , 0 856,9 856,9
Укра на 153,0 153,0 52,5 52,5 119,2 119,2 389,4 389,4

Згідно з сучасними рекомендаціями Європейсь
кого товариства гіпертензі і Європейського товари
ства кардіологів, діагностика і лікування артеріально 
гіпертензі повинні визначатися з позиці сумарного 
ризику.

Багаточисельні епідеміологічні дослідження пока
зали, що лише незначна частина пацієнтів із гіпер
тензією мають тільки підвищений артеріальний тиск. 
Переважна ж більшість х демонструє наявність до
даткових факторів ризику хвороб системи кровообі
гу. Гіпертензія метаболічно пов’язана з дисліпідемією, 
порушеною толерантністю до глюкози, абдомінальним 
ожирінням, гіперінсулінемією і гіперурикемією.

Приблизно 63 % випадків ІХС реєструють у чо- 
ловіків-гіпертоніків при поєднанні 2-х або більше 
додаткових факторів ризику.

Ці дані були взяті до уваги у рекомендаціях з ()$o 
^;а4Т646  J !$ )$B  060&*56 4)$!$$B"=y в клінічній прак
тиці: інтенсивність втручання при формуванні проф
ілактичного і терапевтичного підходу повинна бути зу
мовлена сумарним серцево-судинним ризиком.

У 2007 році Європейське товариство гіпертензі і 
Європейське товариство кардіологів удосконалили і 
обновили рекомендаці щодо ведення пацієнтів з ар
теріальною гіпертензією. Підкреслюється рекоменда
ційний (а не нормативний) характер розробок, х ос
вітня функція, а також різний рівень доведеності ок
ремих положень, зумовлених включенням даних 
рандомізованих і обсерваційних досліджень, мета 
аналізів, критичних оглядів, а також думок експертів.

Звернено увагу, що крім ступеня артеріально гіпер
тензі , у всіх гіпертензивних пацієнтів повинен оціню
ватися загальний кардіоваскулярний ризик, а вже він 
визначає лікувальну тактику -  початок фармакотерапі , 
пороговий і цільовий артеріальний тиск, застосування 
комбіновано терапі , необхідність статинів тощо. При 
цьому рекомендують просту у використанні класифі
кацію загального кардіоваскулярного ризику низько
го, помірного, високого і дуже високого додаткового. 
Це дозволяє охопити категорію хворих із відносно 
невисоким, і навіть нормальним АТ.

Факторами, найбільш значимими при стратифікаці 
ризику у гіпертензивних пацієнтів, є: демографічні, 
антропометричні, анамнестичні (сімейний анамнез, 
перенесені захворювання, куріння), а також показни
ки артеріального тиску, вміст глюкози і ліпідів у крові, 
ступеня ураження органів-мішеней, наявність цукро
вого діабету та інших асоційованих клінічних станів.

За період 1990-2000 років в багатьох кранах світу 
було підведено підсумки щодо виконання профілактич
них програм, які послугували дороговказом для широко
масштабних профілактичних заходів на популяційному 
рівні. Саме профілактика, яка реалізується в межах на
ціональних стратегій на основі міжсекторального підхо
ду, є реальним механізмом вирішення глобальних про
блем у сфері збереження і покращання здоров’я [7].

Підсумки десятирічного досвіду виконання Держав
но програми боротьби з гіпертензіями в Украні по
казали реальну ефективність та необхідність про
довження розроблених заходів на наступні роки.
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ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПЕПТИЧНО ВИРАЗКИ ШЛУНКА ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛО КИШКИ У
ЛІКВІДАТОРІВ АВАРІ НА ЧАЕС

ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПЕПТИЧНО ВИРАЗКИ ШЛУН
КА ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛО КИШКИ У ЛІКВІДАТОРІВ АВАРІ 
НА ЧАЕС -  У 188 хворих -з пептичною виразкою (ПВ) шлунка 
- ДПК, яка виникла на тл- ді малих доз -он-зуючо рад-ац- , 
кл-н-чн- прояви захворювання характеризуються переважан
ням ст-йкого астеновегетативного синдрому (97,13) - мотор- 
но-евакуаторними порушеннями травного тракту. Морфо- 
лог-чн- досл-дження б-оптат-в слизово оболонки шлунка 
(СОШ) виявили атроф-чний гастрит -з кишковою метапла- 
з-єю - вираженими ерозивними пошкодженнями (68,9 3 ) .  
Морфолог-чн- досл-дження СО ДПК виявили в основн-й груп- 
атроф-чний дуоден-т (81,8 3 ) ,  який супроводжувався ерозив
ними пошкодженнями (72,3 3 ) , обс-мен-нням Helicobacter pylori 
(HP).

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ ПЕПТИЧЕСКОЙ ЯЗВЫ ЖЕЛУД
КА И ДВАНАДЦЯТИПЕРСТНОЙ КИШКИ У ЛИКВИДАТОРОВ 
АВАРИИ НА ЧАЭС -  У 188 больных с пептической язвой (ПЯ) 
желудка и ДПК, которая возникла на фоне действия малых доз 
ионизирующей радиации, клинические проявления заболи- 
вания характеризуются преобладанием стойкого астеновегета- 
тивного синдрома (97 ,13) и моторно-эвакуаторными нару
шениями пищеварительного тракта. Морфологические иссле
дования биоптатов слизистой оболочки (СО) желудка 
обнаружили атрофический гастрит с кишечной метаплазией и 
выраженными эрозивными повреждениями (68,9 3 ) .  Мор
фологические исследования СО ДПК обнаружили атрофичес
кий дуоденит (81,3 3 ) ,  который сопровождался эрозивными 
повреждениями (72,3 3 )  Helicobacter pylori (HP).

CHARACTERISTICS OF THE CLINICAL CURSE OF PEPTIC 
GASTRIC A N D DUODENAL ULCE R IN PATIENTS INFLUENCED 
BY LOW-DOSE IONIZING RADIATION -  In 188 patients with 
peptic gastric and duodenal ulcer resulting from the influence of 
low-dose ioni z i ng radiation, the clinical manifestations of the disease 
are characterized mainly by persistent asthenic syndrome (97,13) 
and alterations of moto and evacuatory function of the gut. 
Morphological assessment of gastric mucose of samples showed 
atrophic gastritis with intestinal metaplasia and marked erosive 
lesions. Morphololgical evaluation of duodenal mucose revealed 
atrophic duodenitis (81,33) associated with erosive lesions.

Ключові слова: пептична виразка шлунка та дванадця
типало кишки, -он-зуюча рад-ац-я.

Ключевые слова: пептическая язва желудка и дванад- 
цатиперстной кишки, ионизирующая радиация.

Key words: peptic gastric and duodenal ulcer, ionizing radiation.

ВСТУП Патолог-я верхн-х в-дд-л-в орган-в тра вл ен 
ня займ ає одне -з пров-дних м-сць у структур- захво- 
рюваност- та -нвал-дност- - є одн-єю  з осн о вн и х  п р и 
чин тим часово  н е п р а ц е зд а тн о ст і особливо у л-кв-да- 
тор-в насл-дк-в авар- на ЧАЕС [ 6 , 5 ].

Найчаст-ш е ураж аю ться верхн- в-дд-ли тр а вн о го  
тракту в-д п е вн и х  д оз -он-зуючого опром -нення та з у 
м овлено я к  транспортом  рад-онукл-д-в через цю с и с 
тему, так - уш код ж е н ня м  сл изо ви х  оболонок при х 
пасаж-. В основ- сучасно теор- про пато генез п е п 

тично  виразки  ш лунка (П В Ш ) та пептично  виразки  
дванадцятипало киш ки  (ПВ Д П К) є зниж ення  чинник-в  
захи сту  - п -д ви щ е н н я  ф актор-в  агрес- ш л ун ко во го  
вм-сту та вплив гел-кобактерно -нфекц- [1, 3, 4 ]. С ут
тєву роль при цьом у в -дводять впливу  ген ети чн о  зу- 
мовлен-й -ндив-дуальн-й реактивност- на патогенез - 
переб-г П ВШ  та ПВ Д П К. Ускладню є цей проц ес пер- 
систенц-я в СОШ з H e licobacte r pylori. Наведен- ч и н н и 
ки здатн- вплинути  на стан -ндив-дуально реактивност- 
орган-зм у, зм -ню ю чи пол-морф -зм  захворю вання [ 2 , 
3, 7, 8 ].

М етою  д осл-дж ення  було вивчи ти  особливост- пе- 
реб-гу В Х ІД  ВХ Д П К  у хвор их  -  л-кв-датор-в насл-дк-в 
авар- на ЧАЕС, сп-вставити результати д осл-дж ення  з 
контрольною  групою  хворих, як- не перебували в зон- 
авар- - на заб руднених територ-ях; вивчи ти  секретор- 
н о -кислотоутворю вальну ф ункц-ю  ш лунка; провести  
м о рф о л о г-чне  - г -сто ло г-чне  д о сл -д ж е н н я  б-оптат-в 
СОШ та СО Д П К на ступ-нь обс-мен-ння СОШ Helicobact er 
py%ori.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ О бстежено 218 хворих: з 
них основну  групу  склали 188 ос-б, як- зазнали в п л и 
ву малих д оз -он-зуючого опром -нення, 30 хвор их  (ко н 
трольна група), як- не перебували на ЧАЕС - на заб 
руд нених територ-ях. Вс- обстежен- -  чолов-ки. В-к хв о 
рих в-д 40  д о  65 рок-в, середн-й  в-к -  52 ,25  рок-в. 
В икористано  арх-вн- -стор- стац-онарних хвор их  - ам- 
булаторн- карти пац-єнт-в м-ста та л -кувальних заклад-в 
област-. В ериф -кувати д -а гноз П ВШ  та ПВ Д П К  за д о 
пом огою  загальнокл-н-чних, лабораторних, -нструмен- 
тальних метод-в д -а гностики . Контрольн- д о сл -д ж е н 
ня провод ил и  в обласн-й л-карн-.

У кож н о го  хворого , за зго д о ю  та д отри м ан н ям  пра
вил безпеки, стандартним и б-опс-йними щ ипцям и при- 
ц-льно було взято б-оптати з ф ундального  та антраль
ного  в-дд-л-в ш лунка - з цибулини  Д П К  на в-дстан- 1-2 
см в-д виразкового  деф екту. М орф олог-чн- д осл -д ж е н 
ня б-оптат-в провод ил и  зг-д н о  з стандартним и в и м о 
гам и д о  таких  [ 8 ]. Д озу  опром -нення ф -ксували в-дпо- 
в-дно д о  запису  в в -йськовом у квитку, а також  у дов-- 
дках. Вона не перевищ увала 20 Гр. С постереж ення 
п р о в о д и л и  не ран-ш е 3-х  рок-в  в-д пе реб ува ння  у 
вогнищ - ураж ення .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ В кл-н-чн-й картин- П ВШ  - ПВ Д П К  у пац-єнт-в, я к- 
контактували з м алими д озам и  рад-ац- в б-льшост- 
спостереж ень  (97 ,1% ) на ранн-х етапах захворю вання 
переважав асте нове гетативний  синдром . М айж е за 6  
м-сяц-в д о  в и н и кн ен н я  кл-н-чних ознак ураж ення тр а в 
ного  каналу хвор- скарж и л и сь  на загальну слабк-сть, 
зниж ення  прац езд атност і безсоння або сонлив-сть, пе 
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ріодичне підвищення температури до субфебриль- 
них цифр увечері, що тривало упродовж 1-2 тижнів. 
У 89,6 % відмічалась лабільність пульсу, артеріально
го тиску, поліарталгі та міалгі . 49,6 % хворих скаржи
лись на різні порушення в статевій сфері. При по
дальшому обстеженні названі скарги наростали. Бо
льовий синдром у 78,6 % носив тривалий монотонний 
характер і не мав чіткого зв’язку із споживанням жі, 
анальгетики та спазмолітики не завжди купірували бо
льовий синдром. Загострення захворювання тривало 
упродовж 2-3 місяців, але досягти повно клінічно і

морфологічно ремісі вдалось тільки у 62,3 % хво
рих.

Особливістю перебігу захворювання основно групи 
хворих було підвищення тонусу парасимпатичного 
відділу вегетативно нервово системи, яке прояви
лось моторно-евакуаторними порушеннями травного 
тракту, одночасно виявились характерні ерозивні 
зміни СОШ, ДПК; схильність до затяжного пербігу зах
ворювання.

Результати секреторно функці шлунка у обсте
жених хворих показано у табл. 1.

Таблиця 1. Показники секреці натще і базально у хворих на ПВШ та ДПК, які постраждали
внаслідок аварі на ЧАЕС

Показники 
шлунково секреці

Клінічні групи Р
контрольна основна > 0,05

Об’єм шлункового соку натще, мл 2242 +- З,46 З5ТЗ +/- 2 ,.4 > 0,05
Загальна НСІ, м/моль/л 44,7. +/- 4,5З 4З,57 +/- 2,89 O 0,05
Коефіцієнт, кислота/луг 0,86 +/- 0,09 . ТЗ +/- 0 ТЗ > 0,05
Об’єм базально секреці , мл 7. ,З4 +/- 5 . 97,8. +/- 4,З6 > 0,05
Дебіт/година кислотно продукці , ммоль 5,48 +/- 0,4З 6 ,П  +/- 0,59 > 0,05
Дебіт/година НСІ, м/моль/л З 2  +/- 0,4З З,9. +/- 0,40 > 0,05
Дебіт/година зв ’язано НСІ, м/моль/л .,28 +/- 04 З . ,78 +/- 04 2 > 0,05
Коефіцієнт, кислота/луг Ц 8 З +/- 0,З0 . ,48 +/- 04 6 > 0,05

У другій групі хворих (контроль) і в основній мало 
місце значне підвищення показників секрето- і кис- 
лотоутворювально функцій шлунка як базально , так 
і стимульовано фаз, зниження показників рН-метрі .

У хворих основно групи об’єм шлункового вмісту, 
загальна кислотна продукція (43,57+2,89) і вільна со
ляна продукція були достовірно нижчими, ніж в конт
рольній групі. Об’єм шлункового вмісту у них склав 
(35,13+2,14) мл та (22,12+3,46) мл в контрольній групі, 
в базальну фазу секреці -  (71,34+5,16), а у фазі сти
мульовано секреці відповідно (97,81+4,36) мл.

Загальна кислотність в осносній групі хворих у фазу 
базально і стимульовано секреці була достовірно 
нижче, ніж у контрольній групі. Аналогічну тенденцію 
відмічено і в показниках вільно хлористоводнево кис
лоти, яка в обидві фази секреці була достовірно ниж
ча, ніж в контрольній групі (табл.1). Достовірних 
відміностей в дебіт-годині хлористоводнево кислоти 
в основній і контрольній групах не було виявлено. При 
цьому відношення між показниками базально кислот
но продукці було в основній групі порівняно з конт
рольною вище, що свідчило про наявність у ліквіда
торів гіперсекреці переважно між періодами травлення.

Визначеня дебіт-години шлунково секреці і кис
лотності шлункового вмісту в різні функціональні фази 
дозволило встановити типи шлунково секреці . Нор
мальний тип секреці виявили у хворих контрольно 
групи (39 % проти 22 % основно ).

Кількість хворих, у яких виявили збудливий та інер
тний типи секреці в двох групах суттєво різниці не 
виявлено. Так, збудливий тип секреці мали 8 % хво
рих основно групи, 10 % -  контрольно; інертний тип 
секреці -  11 % і 10 % відповідно. Як в основній, так 
і в контрольній групах переважали хворі з гальмів
ним типом секреці (59 % і 41 % відповідно), при чому 
у ліквідаторів відсоток хворих на ПВШ і ПВ ДПК з галь
мівним типом був суттєво вищим.

Результати мікроскопічного дослідження СОШ та 
ДПК у хворих основно групи показали, що у них пе
реважало помірне і виражене запалення із слабкою 
активністю і вираженою атрофією слизових оболонок. 
Кишкова метаплазія шлункових залоз спостерігалась 
у 58,1%, що розцінювалась як ознака атрофі . При 
цитологічному дослідженні відмічено інтенсивну лей
коцитарну інфільтрацію слизово , що призводило до 
наростання відносного об’єму власно пластини СОШ 
і до зменшення відносного об’єму залозистих еле
ментів. Наявність лейкоцитів у власній пластинці сли
зово супроводжувалось набряком і діапедезними 
крововиливами, найбільш вираженими в шлункових 
валиках, на яких відмічались багаточисельні мікрое- 
розі .

У табл. 2 наведено характеристику морфологіч
них змін слизових оболонок шлунка та дванадцяти
пало кишки при пептичній виразці шлунка та дуоде- 
налі .

Результати патоморфологічних досліджень пока
зали провідну роль Н. pylori в патологі слизових обо
лонок травного тракту у осіб, які постраждали внаслі
док аварі на ЧАЕС.

У слизовій оболонці фундального та антрального 
відділів шлунка у хворих на ПВШ та ПВ ДПК, які були 
ліквідаторами наслідків аварі на ЧАЕС, виявлено ви
сокий рівень інвазі Н. руїогі і ознаки вираженого ак
тивного запалення, більше ніж в нозологічній конт
рольній групі, а також виражені атрофічні зміни крипт 
і ворсинок ДПК. Бактері Н. pylori були виявлені також 
між парієтальними клітинами і власно пластики сли
зово оболонки.

Отже, низький рівень базально кислотно продукці 
у ліквідаторів аварі на ЧАЕС, хворих на ПВШ та ПВ 
ДПК, спостерігається достовірно частіше порівняно з 
пацієнтами нозологічного контролю, що ймовірно зу
мовлено впливом іонізуючо радіаці та високо час-
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Таблиця 2. Х арактеристика морфологічних змін слизових оболонок шлунка та дванадцятипало  
кишки при петичній виразці шлунка та дуоденалі .

Патологія Контрольна група (n-З) Основна група (n - . )
ФВШ АВШ ДПК ФВШ АВШ ДПК

Інвазія Н.руІогі інфіковані,% 87,З -100 0,0 98,0 .00 4,З
ступінь, і .,29 2,-|З 0,00 . 15З 2,5З* 2,00*

Запалення

наявне, 3 92,7 .00,0 .00,0 .00,0 .00,0 .00,0
вираженість, і . ,8. 2,45 2,.8 .,67 2,67 2З2

активне, 3 74,З .00,0 .00,0 90,7 .00,0 .00,0
активність, і -|,З7 2,00 .,70 . ,З5 2,. 2 . ,78

Атрофія наявна,3 0,0 4. ,. 7,0 9,8* 66,0 49,0*
вираженість, і 0,00 . , .5 .00,0 . , .7 * . ,З. . ,2З*

Метаплазія
кишкова

повна 3 0,0 .2,9 - 0,0 2,0 -
і 0,00 2,00 - 0,00 2,00 -

неповна 3 0,0 6,8 - 9,7* .9,5 -
і 0,00 .,0 - .,0 * . ,З2* -

Метаплазія
шлункова

наявність, 3 - - З5,9 - - 48,7
вираженість, і - - . ,2 - - .,42

Дисплазія наявність, 3 0,0 .З,2 0,0 9,8* .З ,4 2,З*
вираженість, і 0,00 .,00 0,00 .,00* . , . 2 . ,00*

Гіперплазія 
бруннерових залоз

наявність, 3 - - 62,З - - 7. ,0
вираженість, і - - .,76 - - .,82

Лімфатичні
вузлики

наявність, 3 З2,. 59,8 6,9 .7,8 45,2 26,З*
вираженість, і 0,9 . ,З2 - . ,2З .,45 . ,2З

Примітки: і -  середній ступінь вираженості ознак; ФВШ -  фундальний відділ шлунка; АВШ- антральний відділ шлунка; * -  різниця 
достовірна (р<0,05) стосовно групи нозологічного контролю.

тоти інвазі Н.руІогі Цей контингент хворих знаходить
ся під постійним нашим наглядом через можливий 
ризик неоплазмогенезу.

ВИСНОВКИ У хворих на пептичну виразку шлун
ка та ДПК, яка виникла на тлі ді малих доз радіаці , 
клінічні прояви захворювання характеризуються пе
реважанням астеновегетативного синдрому, який було 
виявлено у 97 % хворих, і є найбільш стійким. Мор
фологічні дослідження біоптатів слизово оболонки 
шлунка показали наявність кишково метаплазі з ви
раженими ерозивними пошкодженнями і свідчать про 
атрофічні процеси в слизовій шлунка. У хворих на 
пептичну виразку дванадцятипало кишки ліквідаторів 
наслідків аварі на ЧАЕС відмічено більш низькі по
казники секрето- і кислотоутворювально функці 
шлунка, високий рівень кислотоутворення в період 
базально секреці , наявність гіперсекреці в періоди 
між травленням. Переважає гальмівний тип секреці . 
Морфологічні дослідження біоптатів слизово оболон
ки дванадцятипало кишки виявили в основній групі 
атрофічний дуоденіт (81,3 %), який супроводжувався 
ерозивними ураженнями.
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Т е р н о п іл ь с ь к и й  об л а сн и й  п р о т и т у б е р к у л ь о з н и й  д и с п а н с е р

Т У Б Е Р К У Л Ь О З  Л Е Г Е Н Ь  У  Х В О Р О Г О  ІЗ  С И Н Д Р О М О М  Е Й З Е Н М Е Н Г Е Р А

ТУБЕРКУЛЬОЗ ЛЕГЕНЬ У ХВОРОГО ІЗ СИНДРОМОМ 
ЕЙЗЕНМЕНГЕРА -  У статті наведено рідкісний випадок по
єднання туберкульозу легень із вродженою вадою серця -  син
дромом Ейзенменгера.

ТУБЕРКУЛЕЗ ЛЕГКИХ У БОЛЬНОГО С СИНДРОМОМ 
ЭЙЗЕНМЕНГЕРА -  В статье приводится редкий случай со
четания туберкулеза легких с врожденным пороком сердца -  
синдромом Эйзенменгера.

PULMONARY TUBE RCULOSIS IN PATIENTS WITH 
SYNDROME EYZENMENGERA -  The article reproduced a rare 
case of pulmonary tuberculosis with a combination of congenital 
heart disease -  Eyzenmenger’s syndrome.

Ключові слова: туберкульоз легень, лікування, синдром 
Ейзенменгера.

Ключевые слова: туберкулез легких, лечение, синдром 
Эйзенменгера.

Key w ords: pulmonary tuberculosis, treatment, syndrome 
Eyzenmengera.

В С ТУП  Вроджені вади серця представляють собою 
аномалі структури і можливо функці серцево-судин
но системи, що виникають в результаті порушення 
ембріонального розвитку. Вони виникають внаслідок 
взаємоді генетичних чинників і факторів зовнішнього 
середовища та інших нез’ясованих причин. Ще у внут- 
рішньоутробний період може відбуватися неправиль
ний процес поділу первинного артеріального рукава 
на легеневу артерію і аорту, на праві та ліві передсер
дя чи шлуночки. Так виникає незарощення міжшлу- 
ночково або міжпередсердно перегородки, звужен
ня легенево артері. Інші причини дефектів розвитку 
залежать від збереження особливостей внутрішньо- 
утробного кровообігу після народження. До них нале
жать відкритий овальний отвір і відкрита боталова про
тока. Вроджені вади серця є найбільш поширеними 
захворюваннями у дітей, у дорослих спостерігаються 
значно рідше, приблизно у 0,2 3  і на х долю припа
дає не більше 1 3  захворювань серця [ 1 ].

Серед дітей найпоширеніші складні вади, при яких 
спостерігається висока летальність. У дорослих часті
ше констатують дефект міжпередсердно перегород
ки, деякі варіанти дефекту міжшлуночково перегород
ки і стеноз легенево артері , рідше -  відкритих арте
ріальних проток, коарктацію аорти і вади групи Фалло. 
Дефект міжшлуночково перегородки часто розміще
ний біля основи шлуночків, його розміри коливаються 
від декількох міліметрів до тотально відсутності пере
городки з утворенням загального шлуночка. Тиск, що 
розвивається в лівому шлуночку при скороченні, 
більший, ніж у правому, а тому частина крові з лівого 
шлуночка поступає у правий, спричиняючи його пере
повнення, розширення і гіпертрофію.

Розлади гемодинаміки залежать від величини ви
киду крові, розміру дефекту і опору судин малого кола 
кровообігу [2, 3]. Первинним порушенням гемодина-

міки є викид крові через дефект з лівого шлуночка в 
правий за градієнтом тиску. Однак при великому шунті 
різко зростає легеневий кровообіг, який значно пе
ревищує хвилинний об’єм великого кола кровообігу. 
У відповідь на таке переповнення настає звуження ле
геневих артерій внаслідок гіпертрофі меді та скле
розу. Різко зростає легенева артеріальна гіпертензія. 
По мірі наростання викид артеріально крові змен
шується, і коли тиск в судинах малого кола кровообі
гу перевищує тиск судин великого кола кровообігу, 
викид крові змінює свій напрямок, що характерно для 
синдрому Ейзенменгера [1, 2]. Клініка цього синдро
му визначається величиною викиду крові та легене
во гіпертензі [3]. При цьому спостерігається задиш
ка, слабкість, збільшення серцебиття та непостійного 
ангінозного болю. Можливі кровохаркання та інфаркт 
легені. Виражені ознаки правошлуночково недостат
ності. Об’єктивно: ціаноз шкіри і слизових оболонок, 
“барабанні палички” , набухання шийних вен, пери
феричні набряки. Серцева тупість помірно розшире
на праворуч і ліворуч, вислуховується грубий систо
лічний шум, що добре проводиться в міжлопатковий 
простір. При лежанні на лівому боці часто визначається 
симптом “ котячого муркотіння” . Тони серця добре 
вислуховуються. При рентгенологічному дослідженні 
помітно збільшення лівого та правого шлуночків, інко
ли розширену дугу легенево артері . На ЕКГ немає 
специфічних змін. Двохмірна ехокардіографія, пере
дусім з доплерівським дослідженням, в більшості 
дозволяє верифікувати діагноз та точно визначити 
локалізацію та розмір дефекту, наявність і напрямок 
шунта.

Ускладнення: легеневі геморагі , тромбози різно 
локалізаці , емболі у великому колі кровообігу, пра- 
вошлуночкова і лівошлуночкова недостатність, рап
това смерть, інфекційний ендокардит, аортальна не
достатність.

Лікування хірургічне. Але воно протипоказане, коли 
тиск в легеневій артері рівний або перевищує такий 
в аорті і має праволегеневий шунт. Медикаментозна 
терапія неоперабельних хворих із синдромом Ейзен
менгера симптоматична [2, 4 ].

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Для ілюстраці клінічного 
перебігу, особливостей діагностики наводимо випа
док вроджено вади серця (синдром Ейзенменгера) у 
хворого на туберкульоз легень.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Хворий Г., 1983 року народження, інвалід ІІ групи з 
дитинства госпіталізований в обласний протитубер
кульозний диспансер із діагнозом: ВДТБЛ (15.07.09) 
верхньо частки справа (інфільтративний) (обсіюван
ня) Дестр +, МБТ + М+ К0 Резист 0 Гіст 0 ДН ІІ ст. Кат 
1 Ког 3 (2009). Вроджена вада серця. Єдиний шлуно
чок. Синдром Ейзенменгера. Виражена дилатація обох 
передсердь. Висока легенева гіпертензія. СН ІІБ ст.
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При госпіталізаці скарги у хворого на кашель з 
виділенням слизисто-гнійного харкотиння, кровохар
кання, високу температуру тіла, зниження апетиту, схуд
нення, задишку при незначному фізичному наванта
женні, виражену слабкість, набряки на ногах. Погіршан
ня загального стану настало протягом останнього 
місяця. У 2003 році хворів на позагоспітальну лівобіч
ну верхньочасткову пневмонію, ускладнену кровохар
канням.

Об’єктивно: хворий кахектичний, акроціаноз, ди
фузний ціаноз. Пальці рук у вигляді “барабанних па
личок”, а нігті -  “ годинникових скелець”. Пульс -  110 
ударів за 1 хвилину, ритмічний, задовільних власти
востей. АТ -  110/80 мм рт. ст. Перкуторно: межі сер
ця розширені, аускультативно -  діяльність серця рит
мічна, пришвидшена, тони звучні, акцент II тону над 
легеневою артерією, систолічний шум над верхівкою 
і в т. Боткіна. Частота дихання -  28 за хвилину. Над 
верхнім відділом справа -  укорочення перкуторного 
звуку, аускультативно -  там же вологі хрипи. Живіт 
при пальпаці м’який, не болючий, печінка виступає з- 
під краю право реберно дуги на 2 см. Набряки на 
ногах. ЕКГ: синусова тахікардія, блокада передньо гілки 
ліво ніжки пучка Гіса, гіпертрофія шлуночка та обох 
передсердь. Ехокардіографія -  візуалізуються атріо- 
вентрикулярні клапани на одному рівні, дилатоване 
ліве (Б -  23 мм) та праве передсердя, мітральна ре- 
гургітація. Візуалізується один шлуночок з камерою 
5,5 см. Висока легенева гіпертензія. Сатурація крові 
киснем 64 %.

Рентгенологічно: у верхній частці право легені 
негомогенна інфільтративна тінь із нечіткими зовні
шніми контурами, ділянками просвітлення, зв’язана 
доріжкою з інфільтрованим правим коренем; зліва під 
ключицею і в прикореневій зоні вогнищеві тіні мало 
інтенсивності, корінь інфільтрований. Реберно-діаф- 
рагмальні синуси вільні. Серцева тінь розширена в 
обидві сторони.

Аналіз крові: ер. -  3,9х1012/л, гем. -  109 г/л, КП -  
0,9, лейк. -  5,8х109/л, п -  6 %, с -  75 %, л -  16 %, м 
-  3 %, ШОЕ -  2 мм/год. Білірубін -  23,0 ммоль/л, 
АсТ -  0,6, АлТ -  0,68, загальний білок -  70,3 г/л, цу
кор -  5,2 ммоль/л. Бактеріоскопічно та бактеріоло

гічно в харкотинні виявлено МБТ, стійкі до стрепто
міцину, етамбутолу, рифампіцину, канаміцину, амі- 
кацину, етіонаміду, рифабутину, ципрофлоксацину, 
офлоксацину, пефлоксацину, левофлоксацину, ло- 
мефлоксацину.

Антимікобактеріальну терапію проводили відпові
дно до I категорі : (ізоніазид по 0,3 г, рифампіцин -  
0,45 г, етамбутол -  1,2 г, піразинамід -  1,5 г і ПАСК -  
12,0 г на добу). Крім специфічно терапі застосову
вали серцеві, сечогінні, дезінтоксикаційні, протикаш
льові препарати, вітаміни, гепатопротектори.

Після закінчення інтенсивного курсу лікування (че
рез 3 місяці) стан хворого поліпшився: зменшилися явища 
тубінтоксикаці, задишка, припинилося кровохаркання, 
при аускультаці легень -  дихання з шорстким відтінком. 
Продовжує виділяти МБТ. Рентгенологічно -  незначне 
покращання, що пов’язано з хіміорезистентністю МБТ. 
Переносимість антимікобактеріальних препаратів задо
вільна. Проведена корекція терапі. Лікування в стаціо
нарі продовжується.

ВИСНОВОК Наведе ний випадок має особливе 
практичне та наукове значення, оскільки поєднання 
туберкульозу легень із синдромом Ейзенменгера над
звичайно рідкісна патологія, до того ж туберкульоз 
характеризується полірезистентністю МБТ до протиту
беркульозних препаратів. Лікування таких хворих дуже 
складне, але не безнадійне.
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В ійськово-м едичний клінічний центр  Зах ід ного  регіону, м . Львів

О С О Б Л И В О С Т І К Л ІН ІЧ Н О Г О  П Е Р Е Б ІГ У  Ж О В Ч Н О К А М ’Я Н О  Х В О Р О Б И  У  П А Ц ІЄ Н Т ІВ  ІЗ
Е Н Д О К Р И Н Н О Ю  П А Т О Л О Г ІЄ Ю

Ос о б л и в о с т і КЛІНІЧНОГО ПEPEБІГУ ЖОВЧНОКДМ’Я- 
НО XВОPОБИ У ПAЦІЄНTІВ ІЗ EНДОКPИННОЮ ПATОЛО- 
ПЄЮ -  Обстежено 224 пацієнти із жовчнокам’яною хворо
бою (ЖКХ)і Eндокринні захворювання (EЗ) діагностовано у 
.59 (7 .,0  3 )  осібі Хворі на холелітіаз і метаболічний синд
ром та холелітіаз і гіпотиреоз були істотно старшими від 
пацієнтів із ЖКХ без ендокринно патологі і Для осіб із холел- 
ітіазом та EЗ характерна поліморбідність (поєднання із хво
робами серцево-судинно системи й іншими ендокринопат- 
іями)і У хворих на EЗ частіше виникають ускладнення ЖКХі 
~инниками ризику гострого деструкційного калькульозного 
холециститу слід вважати гіпокальцієм ію  (г= -0 ,2 84 ; 
р< 0 ,0 0 .), наявність цукрового діабету ii типу (г=0,22З; 
р=0 ,0 0 .), абдомінальне ожиріння (г=0,.82; р=0,006) і гіпер
глікемію (г=0 ,.75 ; р=0,009)і Утворенню каменів у позапеч- 
інкових жовчних протоках сприяють зниження рівня каль
цію крові (г=-0,20З; р=0,009) і підвищення концентраці TTT 
(г=0,.85 ; р=0,04З)і

ОСОБEННОСTИ КЛИНИЧEСКОГО TEЧEНИЯ ЖEЛЧНОКA- 
МEННОЙ БОЛEЗНИ У БОЛЬНЫХ С ЭНДОКPИННОЙ ПATО- 
ЛОГИEЙ -  Обследовано 224 пациента с желчнокаменной 
болезнью (ЖКБ )1 Эндокринные заболевания (ЭЗ) диагнос
тировано у .59 (7. ,0 3 )  больные Пациенты с холелитиазом 
и метаболическим синдромом, а также с холелитиазом и ги
потиреозом были существенно старше от больных с ЖКБ без 
эндокринной патологииі Для пациентов с холелитиазом и ЭЗ 
характерна полиморбидность (сочетание с болезнями сердеч
но-сосудистой системы и другими Андокринопатиями)і У 
больных с ЭЗ чаще возникают осложнения ЖКБі Факторами 
риска острого деструктивного холецистита следует считать 
гипокальциемию (г=-0 ,284; р< 0 ,0 0 .), наличие сахарного 
диабета ii типа (г=0,22З; р=0,00.), абдоминальное ожирение 
(г=0 ,.82 ; р=0,006) и гипергликемию (г=0 ,.75 ; р=0,009)і К 
образованию камней во внепеченочных желчных протоках 
приводят снижение уровня кальция крови (г=-0,20З; р=0,009) 
и повы шение концентрации тиреотропного гормона (г=0,.85; 
р=0,04З)і

THE PECULIARITIES OF CLINICAL MANIFESTATION OF 
CHOLELITHIASIS AT PATIENTS WITH ENDOCRINE 
PATHOLOGY -  224 раНеФэ w ith cholelithiasis (ChL) were 
examined in our cliniCi The endocrine diseases (ED) diagnosed at 
.59  (7 .,0  3 )  рatients1 The рatients with ChL and metabolic 
syndrome and with ChL and hyрothyroidism were significantly 
older than рatients with ChL and without EDi The рatients with 
ChL and ED had often concomitant cardiovascular diseases and 
combination of several endocrinoрathies1 The comрlication of ChL 
were diagnosed more frequently at рatients with EDi Risk factors of 
acute destructive cholecystitis were hyрocalcaemia (r=-0,284; 
р<0,00.), diabetes mellitus 2 1урє (г=0,22З; р=0,00.), abdominal 
obesity (r= 0 ,.8 2 ; р=0,006) and hyрerglycaemia (r= 0 ,.7 5 ; 
р=0,009)і The choledocholithiasis had more often рatients with 
hyрocalcaemia (г=-0,20З; р=0,009) and рatients with higher levels 
of thyroid-stimulating hormone (r=0,.85; р=0,04З)і

Ключові слова: жовчнокам ’яна хвороба, метаболічний 
синдром, тирео дні дисф ункц і, метаболізм кальціюі

Ключевые слова: желчнокаменная болезнь, метаболичес
кий синдром, тиреоидные дисфункции, метаболизм кальцияі

Key words: cholelithiasis, m etabolic syndrome, thyroid 
dysfunctions, metabolism of calciumr

В С ТУП  П оруш ення властивостей ж овч і, м оторики  
ж о вч н о го  м іхура і ж о в ч о в ід в ід н и х  ш ляхів у  пац ієнтів  
із ен д о кр и н н и м и  захворю ванням и (ЕЗ) пр изв од и ть  до 
частіш ого  в и н и кн е н н я м и  у них ж о в ч н о ка м ’яно х в о 
роби (Ж КХ). Зокрем а, холелітіаз істотно частіш е д іа г 
ностую ть в осіб із м етабол ічним  си ндр ом о м  (М С), ц ук 
ровим  д іабетом (Ц Д ), г іпотиреозом  і пе рвинним  г іп е р 
паратиреозом  (П ГП Т) [1 ,3 ,  6 , 10]. Н аявність в од н о го  
хв о р о го  Міліарно й е н д о кр и н н о  патологі спр ия є  х 
взаєм ном у обтяж енню . ЕЗ зум овлю ю ть в и н и кн е н н я  
си м птом ів  і ускладнень Ж КХ: печ ін кова  коліка, хол е
цистит, панкреатит, холедохолітіаз, обтурац ійна ж о в 
тяниця  тощ о [3, 9, 10]. Натом ість тяж ки й  переб іг холе- 
л іт іазу  м ож е по гл и б и ти  м етабол ічн і розлади  і п р и 
звести  д о  д еком пе н сац і е н д о кр и н н о  патологі [4, 7]. 
П роте дан і л ітератури про вплив ЕЗ на кл ін ічн і вияви 
Ж КХ  нечисленн і. Т ільки  в о кре м и х роботах д о с л ід ж е 
но роль МС [4 ], тирео  д н и х  д и сф ун кц і [9, 10] і ПГПТ 
[6 ] у  ро зви тку  ускладнень  холелітіазу. П ов ідом лення 
про пе реб іг Ж КХ у пац ієнтів  із ЦД мають довол і супе 
речл ивий  характер [3, 5 ].

М ета д осл ід ж ен н я : вивчи ти  особливості кл ін ічн о 
го переб ігу  холел ітіазу в осіб із е н д о кр и н н и м и  і м е 
табол ічним и розладами та встановити  чи н н и ки  р и з и 
ку тяж ки х  ускладнень  ЖКХ.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  П ротягом  20 07 -200 9  рр. 
у  кл ін іц і торакоабдом інально х ір ур гі оперовано 224  
хвор их  на холелітіаз в іком  в ід  22 д о  94 (54 ,2 ±  13,3) 
р о к ів . Ж ін о к  б уло  15 9  (7 1 ,0  % ), ч о л о в ік ів  -  65  
(29 ,0  %). О бстеження осіб із Ж КХ провод ил и  з г ід н о  з 
кл ін ічн им  протоколом , за тв е р д ж е н и м  наказом М ОЗ 
У кр а н и  № 271 в ід  13 .06 .2005 .

З д ій сн ю ва л и  антропом етр ію , вим ірю вали  в е л и ч и 
ну об вод у талі (ОТ), вираховували  ін д е кс  маси тіла 
(ІМ Т). МС встановлю вали на п ідстав і ре ко м ен д ац ій  
In te rna tiona l D iabe tes F ede ra tion  (2 0 0 5 ). Ф у н кц ію  щ и 
то п о д іб н о  залози  (Щ З ) визначали  за р івне м  т и р е о 
т р о п н о го  го р м о н у  (ТТГ) і в іл ьн о го  ти р е о кс и н у  (Т4) у 
с и р о в а тц і кр о в і ім у н о л ю м ін о м е т р и ч н и м  м е то д о м . 
М о р ф о л о гічн і зм ін и  у тир ео  д н ій  паренх ім і вивчали 
з д о п о м о го ю  ул ьтр асо но граф і (УСГ). При поруш енн і 
ка л ьц ієв о го  м етабол ізм у (г іп е р ка л ьц іє м ія , г іпокаль- 
ц ієм ія ) визначали  р івн і ф осф ору, л уж н о  ф осф ата
зи , п а р а тго р м о н у . Д ля в ізуа л ізув а н н я  п а то л о гіч н о  
зм ін е н и х  п р и щ и то п о д іб н и х  залоз в и ко р и сто в ува л и  
УСГ, к о м п ’ю терну або м а гн ітн о -р е зо н а н сн у  т о м о гр а 
ф ію .

Е н д о кр и н ну  патологію  і метаболічні розлади д іа г 
ностовано у  159 (71 ,0  %) хв ор их  на холелітіаз. О дне 
ЕЗ стверд ж енено  у 103 (46 ,0  %) пац ієнтів , д в і і б ільш е 
е н д окри н оп ат і -  у  56 (25 ,0  %) хворих. Контрольну 
групу  склали 65 (29 ,1% ) пац ієнт ів  із Ж КХ  без е н д о к 
р и н н и х  захворю вань.

О бчислення отр им а ни х результатів  виконували з 
д о п о м о го ю  с та ти с ти ч н о  п р о гр а м и  S P S S  11 .5  fo r
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ІіпСошз. Для перевірки гіпотези про нормальний роз
поділ величин застосовували тест Колмогорова- 
Смірнова. У випадку нормального розподілу варіацій
ного ряду визначали середньоарифметичне (М) і стан
дартне відхилення середньоарифметичного (ЗО), 
якщо дані не підпорядковувалися нормальному роз
поділу, вираховували медіану (Ме). Для порівняння 
параметричних показників використовували Гтест 
Стьюдента, непараметричних и-тест Манна та Уітні, 
відносних -  хі-квадрат тест. Взаємозв’язок між вели
чинами вивчали з допомогою кореляційного аналізу 
за Пірсоном або рангово кореляці за Спірменом із 
визначенням коефіцієнта кореляці (г). Вірогідність 
помилки (р) вважали статистично значимою, якщо 
р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ МС констатовано у 116 (51,8 %) осіб, предіабет (зна
чення глюкози сироватки крові натще -  5,6-6,9 ммоль/ 
л) -  у 74 (33,0 %), ЦД II типу -  у 21 (9,4 %), тиро дні 
дисфункці -  у 27 (12,1%), порушення кальцієвого об
міну -  у 43 (19,2 %) хворих на холелітіаз. Анамнез ЖКХ 
статистично значимо не відрізнявся у пацієнтів різних 
груп. Терміни від виявлення жовчних каменів до опе- 
раці в осіб контрольно групи становили 1-420 (Ме=48) 
міс; у хворих на МС -  1-600 (Ме=42) міс (р=0,294); у 
пацієнтів із гіпотиреозом -  1 -600 (Ме=54) міс (р=0,844), 
із тиреотоксикозом -  2-120 (Ме=12) міс (р=0,398), із 
гіпокальціємією -  2-180 (Ме=42) міс (р=0,528), із гіпер- 
кальціємією -  1-600 (Ме=36) міс (р=0,364).

Основні показники в осіб із ЖКХ і метаболічним 
синдромом наведено у табл. 1.

Гострий холецистит діагностовано у 34 (29,3 %) 
пацієнтів із МС і у 13 (20,0 %) осіб без ЕЗ (р=0,171), 
холедохолітіаз -  у 4 (3,4 %) і у 4 (6,2 %) хворих 
(р=0,396). З допомогою методу рангово кореляці за

Спірменом встановлено взаємозв’язок між тяжкістю 
запалення стінки жовчного міхура і наявністю ЦД 
(г=0,223; р=0,001), величиною ОТ пацієнта (г=0,182; 
р=0,006) та рівнем глікемі (г=0,175; р=0,009). В осіб 
із ЖКХ також існує тенденція до негативно кореляці 
між ІМТ і холедохолітіазом (г=-0,123; р=0,067).

ЦД ІІ типу виявлено у 17 (14,7 %) хворих на МС, 
предіабет -  у 57 (49,1 %) пацієнтів. Іншу патологію 
ендокринно системи стверджено у 52 (44,8 %) осіб із 
МС: порушення кальцієвого метаболізму (гіпокальці- 
ємія, гіперкальціємія) -  у 25 (21,6 %) хворих, тирео дні 
дисфункці (гіпотиреоз, тиреотоксикоз) -  у 19 (16,4 %), 
дифузний/вузловий евтирео дний зоб -  у 13 (11,2 %) 
пацієнтів. Поєднання МС, гіпотиреозу і гіпокальціємі 
встановлено у 3 осіб із холелітіазом; МС, гіпотиреозу 
і гіперкальціємі -  в 1; МС, тиреотоксикозу і гіпо
кальціємі -  в 1 хворого.

Гіпотиреоз констатовано у 20 (8,9 %), тиреотокси
коз -  у 7 (3,1%) пацієнтів із ЖКХ. Субклінічні тирео дні 
дисфункці (підвищення або зниження рівня ТТГ при 
нормальній концентраці вільного Т4) визначено у 24 
(88,9 %) із 27 осіб. Явний гіпотиреоз (рівні ТТГ понад 
4,2 мкМО/мл, вільного Т4 менше 12 пмоль/л) діагно
стовано у трьох, маніфестний тиротоксикоз не вста
новлено в жодного хворого. Характеристику пацієнтів 
із холелітіазом і порушеннями функці ЩЗ представ
лено у табл. 2.

Гострий калькульозний холецистит діагностовано 
у 7 (35,0 %) пацієнтів із гіпотиреозом, в 1 (14,3 %) -  із 
тиротоксикозом і у 13 (20,0 %) осіб контрольно групи 
(р=0,670). Холедохолітіаз стверджено в 1 (5,0 %) хво
рого із гіпофункцією ЩЗ і у 4 (6,2 %) пацієнтів без ЕЗ 
(р=0,848). Проте виявлено позитивну кореляцію між 
значенням ТТГ і наявністю каменів у позапечінкових 
жовчних протоках (г=0,185; р=0,043).

Таблиця 1. Основні показники у хворих на холелітіаз і МС

Показники
Групи пацієнтів

хворі на МС 
(n=. .6 )

контрольна
(n=65) р

Вік, М+Бй (років) 5 6 ,9 ± ..,4 5. , .+ .5 ,. 0,004
ІМТ, М+Бй (кг/м 2) З2,0+4,9 28,0+5,. <0,00.
Величина ОТ, М+Бй (см) .0 2 , .+ . . , . 9. ,0+.0,9 <0,00.
Ургентна госпіталізація З8 (З2,8 3 ) .6  (24,6 3 ) 0,25.
Ішемічна хвороба серця 80 (69,0 3 ) З5 (5З,8 3 ) 0,04З
Артерійна гіпертензія .05 (90,5 3 ) 26 (40,0 3 ) <0,00.
Порушення коагулограми З8 (З2,8 3 ) . .  (.6 ,9  3 ) 0,02.

Таблиця 2. Основні показники в осіб із Ж КХ  і тирео дними дисфункціями

Г рупи пацієнтів
Показники гіпотиреоз

(n=20)
тиреотоксикоз

(n=7)
контрольна

(n=65)
Вік, М+Бй (років) 62,З+9,4** 52,0+.5,6 5. , .+ .5 ,.
ІМТ, М+Бй (кг/м 2) З0,4+4,5 28,.+5,7 28,0+5,.
Величина ОТ, М+Бй (см) 99,4+9,.** 90,7+.4,2 9. ,0+. 0,9
Ургентна госпіталізація 8 (40,0 3 ) . ( .4 ,З 3 ) .6  (24,6 3 )
Ішемічна хвороба серця .7  (85,0 3 ) * 6 (85,7 3 ) * З5 (5З,8 3 )
Артерійна гіпертензія .4  (70,0 3 ) * 4 (57,. 3 ) 26 (40,0 3 )
Тригліцериди, М+Бй (ммоль/л) 2,26+0,92*** . ,2З+0,45 . ,З0+0,4З
Глюкоза, т іп - т а х  (Ме) ммоль/л 4,0-7,9 (5,8)*** 4,З-7,2 (4,9) З,9-5,5 (5 ,.)
Кальцій, М+Бй (ммоль/л) 2,27+0,20 2 ,.З + 0 ,..* * 2,З. + 0 ,..

Примітки: * -  р<0,05; ** -  р<0,01; *** -  р<0,001 порівняно із хворими контрольно групи.
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Гіпокальціємію (середній рівень загального каль
цію (1,99±0,06) ммоль/л) констатовано у 24 (10,7 %) 
осіб, гіперкальціємію (середня концентрація загаль
ного кальцію (2,69±0,12) ммоль/л) -  у 19 (8,5 %) хво
рих на холелітіаз. ПГПТ діагностовано у 5 (26,3 %) 
пацієнтів із підвищеним рівнем кальцію. У решти хво
рих причини гіперкальціємі залишилися нез’ясовани- 
ми. Показники пацієнтів із ЖКХ і розладами метабо
лізму кальцію наведено у табл. 3.

Гострий калькульозний холецистит стверджено у 
13 (54,2 %) пацієнтів із гіпокальціємією, в 1 (5,3 %) -  
із гіперкальціємією й у 13 (20,0 %) осіб без ЕЗ 
(р=0,002). У хворих на гострий холецистит значення 
кальцію становило 1,80-2,70 (2,20+0,19) ммоль/л, у 
пацієнтів із хронічним холециститом -  1,93-3,00 
(2,33+0,20) ммоль/л (р<0,001); в осіб із холедохоліт- 
іазом -  1,88-2,40 (2,12+0,18) ммоль/л, у хворих без 
холедохолітіазу -  1,80-3,00 (2,31+0,21) ммоль/л

Таблиця 3. Основні показники в осіб із холелітіазом і порушеннями кальцієвого обміну

Показники
Г рупи пацієнтів

гіпокальціємія
(n=24)

гіперкальціємія
(n=.9)

контрольна
(n=65)

Вік, М+Бй (років) 5З,4+.З,9 52,5+.5,2 5. , .+ .5 ,.
Чоловіки .4  (58,З 3 ) * 6 (З. ,6 3 ) 2. (З2,З 3 )
ІМТ, М+Бй (кг/м 2) 29,5+6,4 29,4+4,9 28,0+5,.
Величина ОТ, М+Бй (см) 98,5+.5,0* 98,0+8,4* 9. ,0+. 0,9
Ургентна госпіталізація .З (54,2 3 ) * * . (5,З 3 ) .6  (24,6 3 )
Глюкоза, т іп - т а х  (Ме) ммоль/л З,9-8,З (5,7)** 4,З-6,5 (5,З) З,9-5,5 (5 ,.)

Примітки: * -  р<0,05; ** -  р<0,01 порівняно із хворими контрольно групи.

(р=0,007). Встановлено негативні кореляці між кон
центрацією кальцію і деструкційними змінами стінки 
жовчного міхура (г=-0,284; р<0,001) та між рівнем 
кальцію і холедохолітіазом (г=-0,203; р=0,009). Також 
існують позитивні кореляці між значенням кальцію у 
сироватці крові і наявністю у пацієнта абдомінального 
ожиріння (г=0,165; р=0,014) та між концентраціями 
кальцію і загального холестерину (г=0,254; р=0,002).

Таким чином, клінічний перебіг ЖКХ в осіб із ен
докринними і метаболічними розладами має низку 
особливостей. Хворі на холелітіаз у поєднанні із МС 
(середній вік (56,9±11,4) років) і гіпотиреозом (середній 
вік (62,3±9,4) років) істотно старші від пацієнтів із ЖКХ 
без ендокринно патологі (середній вік (51,1 ±15,1) 
років). Це зумовлено тим, що процес формування МС 
доволі тривалий і проходить певні стаді , а порушення 
вуглеводного та ліпідного обміну не менше п’яти років 
перебігають приховано (субклінічно) і тільки х деком
пенсація спричинює виникнення синдрому [1, 2]. Крім 
цього, гіпофункцію ЩЗ переважно констатують в осіб 
старшо віково групи [9].

В організмі хворих на холелітіаз на тлі МС і гіпоти
реозу відбуваються схожі патологічні зміни [2]. Зок
рема, в обстежених пацієнтів із МС та у гіпотиро дних 
осіб частіше, ніж у хворих контрольно групи (без ЕЗ) 
визначено абдомінальне ожиріння, гіперглікемію, дис- 
ліпідемію, захворювання серцево-судинно системи. 
Окремі дослідники розглядають ЖКХ як один із 
клінічних виявів цих ендокринних розладів [3, 9, 10].

Для пацієнтів із холелітіазом на тлі ЕЗ характерна 
поліморбідність. Артерійну гіпертензію діагностовано 
у 90,5 % осіб із МС (р<0,001) і 70,0 % хворих на гіпо
тиреоз (р=0,019). Ішемічну хворобу серця ствердже
но у 85,7 % пацієнтів із тиротоксикозом (р=0,018), у 
85,0 % осіб із гіпотиреозом (р=0,012) й у 69,0 % хво
рих на МС (р=0,043). Поєднання кількох ендокринних і 
метаболічних розладів (гіпокальціємія, гіперкальціє- 
мія, тиреодні дисфункці , дифузний та вузловий ев- 
тирео дний зоб) констатовано у 44,8 % пацієнтів із МС.

На підставі статистичного аналізу встановлено, що

чинниками ризику гострого деструкційного калькуль
озного холециститу є низький рівень кальцію крові (г=- 
0,284; р<0,001), наявність у хворого ЦД ІІ типу (г=0,223; 
р=0,001), абдомінальне ожиріння (г=0,182; р=0,006) і 
гіперглікемія (г=0,175; р=0,009). Утворенню каменів у 
позапечінкових жовчних протоках сприяють гіпокаль
ціємія (г=-0,203; р=0,009) і підвищення концентраці 
ТТГ (г=0,185; р=0,043).

Хронічна гіперглікемія у пацієнтів із ЦД зумовлює 
погіршення кровопостачання та інерваці біліарного 
тракту, пригнічує функціональну активність нейтро- 
фільних лейкоцитів і створює передумови для гнійного 
запалення жовчного міхура [8]. Вищі значення глю
кози також виявлено в осіб із гіпокальціємією (Ме=5,7 
ммоль/л проти Ме=5,1 ммоль/л; р=0,002). Важлива 
роль у розвитку калькульозного холециститу належить 
порушенням балансу інсуліну, які виникають у хворих 
із абдомінальним ожирінням [3]. Загалом вісцераль
не ожиріння стверджено у 185 (82,6 %) пацієнтів із 
ЖКХ: у 139 (87,4 %) осіб із ЕЗ й у 46 (70,8 %) хворих 
контрольно групи (р=0,003).

Позитивна кореляція між тиреодним статусом па
цієнта і холедохолітіазом спричинена безпосереднім 
впливом тирео дних гормонів на тонус сфінктера Одді. 
Нормальна концентрація Т4 у сироватці крові і жовчі 
зумовлює релаксацію сфінктера Одді. Натомість не
стача Т4 супроводжується його гіпертонусом і трива
лішим перебуванням жовчі у протоковій системі. В 
осіб із тирео дною недостатністю також зменшується 
швидкість плину жовчі. Загалом у хворих на гіпоти
реоз виникає гіпомоторно-гіперкінетична форма дис- 
кінезі жовчовідвідних шляхів (поєднанння гіпотоні 
жовчного міхура і спазму сфінктера Одді), яка при
зводить до утворення каменів у жовчному міхурі і 
жовчних протоках [9]. У пацієнтів із тиреотоксикозом 
відмічено нижчий рівень кальцію, ніж в осіб конт
рольно групи (2,13±0,11) ммоль/л проти (2,31 ±0,11) 
ммоль/л; р=0,001.

Перебіг ЖКХ у хворих із гіпокальціємією був тяж
чим, ніж у пацієнтів без ендокринопатій. Серед осіб

. 9
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із низьким значенням кальцію переважали чоловіки 
(р=0,026). Хворих із гіпокальціємією госпіталізовува- 
ли здебільшого за ургентними показаннями (р=0,008), 
у них частіше діагностували гострий холецистит 
(р=0,007). Значення сироваткового кальцію у пацієнтів 
із гострим холециститом (р<0,001) і холедохолітіазом 
(р=0,007) було істотно нижчим від осіб без ЕЗ. Згідно 
з повідомленнями літератури, гіпокальціємія -  це ре
акція організму на тяжке захворювання [7]. Проте у 
хворих на холелітіаз із пониженим рівнем кальцію 
стверджено й інші чинники ризику ускладненого пе
ребігу захворювання: абдомінальне ожиріння 
(р=0,026) і гіперглікемію (р=0,002).

Отже, у пацієнтів із ендокринними і метаболічни
ми розладами ЖКХ перебігає тяжче. В осіб із гіпер
глікемією, ЦД, абдомінальним ожирінням, гіпокальці
ємією і гіпотиреозом існує висока ймовірність виник
нення ускладнень холелітіазу. Тому цим хворим 
доцільно виконувати профілактичну холецистектомію 
відразу після виявлення каменів у жовчному міхурі і 
відповідного передопераційного приготування.

У подальшому планується уточнити причини гіпо- 
кальціємі у пацієнтів із ЖКХ і вивчити особливості 
клінічного перебігу холелітіазу в осіб із тиреотокси
козом і первинним гіперпаратиреозом.

ВИСНОВКИ 1. Ендокринні і метаболічні розлади 
діагностовано у 71,0 % хворих на ЖКХ.

2. Для пацієнтів із холелітіазом та ЕЗ характерна 
поліморбідність.

3. В осіб із ендокринною патологією частіше вини
кають ускладнення ЖКХ.

4. Чинниками ризику гострого деструкційного каль
кульозного холециститу слід вважати низький рівень 
кальцію крові (г=-0,284; р<0,001), наявність ЦД ІІ типу 
(г=0,223; р=0,001), абдомінальне ожиріння (г=0,182; 
р=0,006) і гіперглікемію (г=0,175; р=0,009).

51 Утворенню каменів у позапечінкових жовчних 
протоках сприяють гіпокальціємія (г=-0,203; р=0,009) і 
підвищення концентраці ТТГ (г=0,185; р=0,043)1

Отримано . 5 1 0 З 1 . 0
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ОСОБЛИВОСТІ ІМУННО ВІДПОВІДІ ТА ЗМІНА ПЕРЕКИСНОГО ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ У ГОСТРІЙ 
СТАДІ ІНФАРКТУ МІОКАРДА В ХВОРИХ ІЗ ФУНКЦІОНАЛЬНИМИ ПОРУШЕННЯМИ ПЕЧІНКИ

ОСОБЛИВОСТІ ІМУННО ВІДПОВІДІ ТА ЗМІНА ПЕРЕ
КІСНОГО ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ У ГОСТРІЙ СТАДІ ІНФАР
КТУ МІОКАРДА В ХВОРИХ ІЗ ФУНКЦІОНАЛЬНИМИ ПО
РУШЕННЯМИ ПЕЧІНКИ -  Згідно з проведеним досліджен
ням встановлено, що функціональний стан печінки впливає 
на перебіг інфаркту міокарда. Мета дослідження: порівняння 
традиційних схем лікування інфаркту міокарда з модифі
кованим нами шляхом включення в комплексну програму 
“ Нуклекс” , препарата рибонукле ново кислоти. Досліджен
ня виконано у 39 хворих в гострій стаді інфаркту міокарда. 
Всіх пацієнтів поділили на ІІ групи: з наявністю та відсут
ністю порушень функці печінки. Хворі І групи, крім стан
дартного лікування інфаркту міокарда додатково отрима
ли курс лікування препаратом “ Нуклекс” , по 0,5 г 3 рази на 
добу, (20±2) дні. На початку дослідження ступінь змін імун
ного статусу, антиоксидантного захисту, а також порушень 
систоло-діастолічно функці лівого шлуночка виявився 
вищим в групі хворих із зміненою функцією печінки. Д и 
наміка поліпшення показників  була суттєво кращою у 
пацієнтів, які отримували комплексне лікування з викори
станням препарату “ Нуклекс” . Включення його в стандар
тну терапію інфаркту міокарда у хворих із функціональни
ми порушеннями печінки дозволяє попередити розвиток 
ускладнень в гострій стаді інфаркту міокарда, зменшити 
ступінь порушень антиоксидантного захисту та імунного 
статусу.

ОСОБЕННОСТИ ИММУННОГО ОТВЕТА И ИЗМЕНЕНИЯ 
ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ В ОСТРОЙ ФАЗЕ 
ИНФАРКТА МИОКАРДА У БОЛЬНЫХ С ФУНКЦИОНАЛЬНЫ
МИ НАРУШЕНИЯМИ ПЕЧЕНИ -  Согласно проведённым ис
следованиям установлено, что функциональное состояние пе
чени влияет на протекание инфаркта миокарда. Цель иссле
дования: сравнение традиционных схем лечения инфаркта 
миокарда с модифицированным нами путём включения в 
комплексную программу “ Нуклекс” , препарат рибонуклеино
вой кислоты. Исследование вытолнено у 39 больных с ин
фарктом миокарда в острой фазе. Всех пациентов разделили 
на ІІ группы: с наличием или с отсутствием нарушения фун
кции печени. Больные І группы, кроме стандартного комп
лексного лечения инфаркта миокарда дополнительно полу
чили курс лечения препаратом “ Нуклекс” , по 0,5 г 3 раза в 
сутки, (20±2) дня. В исходном состоянии степень изменений 
иммунного статуса, антиоксидантной защиты, а также нару
шения систоло-диастолической функции левого желудочка 
оказались выыше в группе пациентов с изменениями функ
ции печени. Динамика улучшения показателей быта суще
ственно лучшей у пациентов, которые получали комплексное 
лечение с использованием препарата “ Нуклекс” . Включение 
его в стандартную терапию инфаркта миокарда у больных с 
функциональными нарушениями печени позволяет предот
вратить развитие осложнений в острой фазе инфаркта мио
карда, уменьшить степень нарушений антиоксидантной за
щиты и иммунного статуса.

PECULARITIES OF IMMUNE RESPONSE AND CHANGES 
OF LIPID PEROXIDATION IN PATIENTS WITH ACUTE 
MYOCARDIAL INFARCTION AND FUNCTIONAL LIVER 
DISORDERS -  Aim of the study: to compare traditional schemes of 
treatm ent myocardial in farction and modif ied scheme with 
ribonucleic acid “ Nudex ” . The study was carried out on 39 patients 
with myocardial infarction in acute stage. Patients fall into two
groups: (1) with liver dysfunction and (2) with normal liver function. 
Patients of the group I received “ Nudex ” in addition to standard

treatment protocol 1 Dosage of “ Nudex” was 500 mg three times 
dai ly, 20±2 days1 Pretreatment status was worst in group with 
liver dysfunction after va l ues of immunol ogic status, antioxidant 
ba lance and systol ic-diasto lic l eft ventric le function Investigated 
parameters improved better in patient, who received “ Nudex” 1 
“ Nudex” in addition to standard treatment of myocardial infarction 
pr events comp l ications in acute stage of myocardia l infarction, 
decrease immunol ogic and antioxidant dysfunctions l ipid 
peroxidation, antioxidant protection, nud l ex1

Ключові слова: інфаркт міокарда, функція печінки, імун
ний статус, ПОЛ, антиоксидантний захист, нуклекс1

Ключевьіе слова: инфаркт миокарда, функция печени, 
иммунный статус, ПОЛ, антиоксидантная защита, нуклекс1

Key words: myocardial infarction, liver function, immunological 
status, nudex1

ВСТУП Відомо, що ішемія виникає внаслідок не- 
відповідністі між потребою міокарда в кисні та його 
доставкою до серцевого м’яза, в результаті чого по
рушується рівновага окисно-відновних процесів у кар- 
діоміоцитах, і організм переключається на альтерна
тивні шляхи вироблення енергі , які не потребують 
або потребують менших затрат киснім Проте в умо
вах ішемі , зокрема при інфаркті міокарда, відбуваєть
ся активація процесів перекисного окиснення ліпідів і 
анаеробного гліколізу та припинення системи анти
оксидантного захисту, що поглиблює ацидоз, та веде 
до збільшення пошкодження серцевого м’яза1 Існує 
кореляційний зв’язок між тяжкістю пошкодження сер
цевого м’яза та активністю перекисного окиснення
ліпідів [ . ] 1

Одночасно при інфаркті міокарда розвивається 
вторинний імунодефіцитний стан, який полягає у змен
шенні популяці T-лімфоцитів та активаці В-лімфо- 
цитів , зростанні концентраці IgA, М, G та ЦІК1 При цьо
му вираженість імунно відповіді також залежить від 
перебігу інфаркту міокарда, площі та глибини ура
ження серцевого м’яза та наявності ускладнень, таких 
як гостра аневризма, гостра лівошлуночкова недо
статність [2 ] 1

Крім того встановлено, що активація перекисного 
окиснення має руйнівний вплив не лише на кардіо- 
міоцити, але й на інші тканини організму, в тому числі 
на біологічні мембрани гепатоцитів, порушуючи х 
цілісність, що клінічно проявляється розвитком цито- 
літичного, холестатичного та гепатопривного синдромів 
[6, 7, 8] 1 Внаслідок депресі функці печінки знижуєть
ся окиснення вільних жирних кислот в мітохондріях 
гепатоцитів та синтез ЛПДНГ, в результаті чого три- 
гліцериди не виводяться з печінки, а накопичуються в 
гепатоцитах і створюються умови для розвитку так 
званого жирового гепатозу та зниження функціональ
но здатності печінки [4] 1 Разом з тим на сьогодні не 
розроблено ще адекватних методів профілактики і 
лікування патологічних змін, які розвинулись в печінці 
у хворих в гостру стадію інфаркту міокарда1

2 .
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Тому метою роботи стало дослідження ефектив
ності та безпечності використання препарату “Нуклекс” 
для корекці процесів ПОЛ та імунно реактивності у 
хворих в гостру стадію інфаркту міокарда з функціо
нальними порушеннями печінки.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Обстежено 39 хворих на 
гострий інфаркт міокарда. Середній вік обстежуваних 
склав (57,8+4,3) роки, з них чоловіків -  28 (71,79 %), 
жінок -  11 (28,21 %). Всім хворим на 1 і 14 добу 
госпіталізаці проведено загальноклінічне, електрокар
діографічне, ехокардіографічне, імунологічне дослі
дження, УЗД печінки та визначення активності ПОЛ за 
загальноприйнятими методиками.

Діагноз гострий інфаркт міокарда було виставле
но на основі клінічних, електрокардіографічних та біо
хімічних критері в згідно з рекомендаціями Комітету 
ВООЗ. У більшості обстежуваних -  30 чоловік (76,92 
%) діагностований великовогнищевий О-інфаркт міо
карда, у 9 (23,08 %) -  дрібновогнищевий (інфаркт 
міокарда без зубця О).

Функціональний стан печінки оцінювали за резуль
татами біохімічного аналізу крові (визначення рівня 
білірубіну, загального білка, холестерину, ліпідних 
фракцій, протромбіну, активності трансфераз АлАТ,А- 
сАТ) та ультразвукового дослідження. Критеріями вик
лючення з дослідження були: наявність у хворих хро
нічних захворювань печінки, перенесеного вірусного 
гепатиту та алкогольний анамнез.

Залежно від використано програми лікування всіх 
обстежуваних поділили на 2 групи. До першо групи 
(основна) увійшли 21 хворий на гострий інфаркт міо
карда, які мали порушення функці печінки. Контрольну 
групу склали 18 хворих на гострий інфаркт міокарда 
без суттєвих порушень функці печінки. Хворі обох 
груп були співставлені за віком, статтю, величиною та 
локалізацією інфаркту міокарда, його клінічним пере
бігом.

Лікування інфаркту міокарда основно та конт
рольно груп дослідження проводили за загально
прийнятою схемою, і воно включало в себе застосу
вання прямих або непрямих антикоагулянтів, антиаг- 
регантів, бета-адреноблокаторів, інгібіторів АПФ, 
нітратів та статинів. Крім цього, основна група дослі
джуваних отримувала препарат “Нуклекс” по 0,5г 3 рази 
на добу протягом (20+2) днів. Нуклекс -  це перо
ральна форма очищено дріжджово РНК, так званих 
малих РНК.

Статистичну обробку результатів проводили з ви
користанням статистичних програм “ Місг оэоИ ЕхеІ 97”, 
визначали критерій Стьюдента (1). Достовірними вва
жали відмінності при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ При аналізі клінічного стану хворих обстежуваних 
груп можемо відмітити, що до початку лікування в 
основній групі хворих на гострий інфаркт міокарда, 
перебіг якого супроводжувався порушенням функці 
печінки, частіше мали місце такі ускладнення як: епі- 
стенокардитичний перикардит (у 8 пацієнтів), пароксиз- 
мальні тахіаритмі та транзиторні атріовентрикулярні 
та блокади ніжок пучка Гіса (у 6 обстежуваних), фор
мування гостро аневризми лівого шлуночка (у 2 
пацієнтів). Неускладнений перебіг інфаркту міокарда 
відмічено у 7 пацієнтів першо групи. В групі контро

лю у 3 хворих спостерігався епістенокардитичний пе
рикардит, у 4 -  порушення ритму і провідності, в решти 
11 пацієнтів відмічено неускладнений перебіг інфар
кту міокарда. Разом з тим у пацієнтів першо групи 
частіше спостерігались гемодинамічні порушення, які 
проявлялись гіпотонією (у 3 пацієнтів), підвищенням 
артеріального тиску (у 4 хворих), тахікардією (у 10 дос
ліджуваних), брадикардією ( у 2 пацієнтів). Одночасно 
у пацієнтів як основно , так і контрольно груп спосте
рігалось порушення систолічно та діастолічно функці 
лівого шлуночка. Відмічено достовірно більш значне 
зниження скоротливо функці міокарда (ФВ -  
(42,12+1,13) %) порівняно з контрольною групою (ФВ 
-  (48,23+1,16) %) та більш виражені процеси ремо- 
делювання лівого шлуночка у гострий період інфарк
ту міокарда. Зокрема, збільшення діаметр порожни
ни лівого шлуночка -  КДРЛШ в основній групі стано
вив (5,62+0,31) см, у контрольній -  (4,71+0,24) см. 
Про розвиток діастолічно дисфункці свідчила досто
вірна кореляція змін показників часу ізоволюмічно 
релаксаці -  ІХ/ІГТ у основній ((63,23+0,41) мсек) та 
контрольній групах ((68,12+0,36) мсек ), а також часу 
сповільнення ранньодіастолічного трансмітрального 
потоку -  ОТ у порівнюваних групах ((230,11 +0,54) мсек 
та (172,43+0,37) мсек відповідно).

Основні зміни лабораторних показників у хворих 
на інфаркт міокарда представлені в таблиці 1.

Як видно з наведених даних, у хворих основно 
групи спостерігалось достовірне збільшення актив
ності ферментів АлАт до (0,789+0,121) мкмоль/год • л, 
АсАТ до (0,887+0,142) мкмоль /  год^л, а також більш 
високі показники загального та некон’югованого 
білірубіну (відповідно (24,6+1,12) та (20,5+0,23) 
ммоль /  л), що свідчить про наявність у цих хворих 
синдрому цитолізу, тобто про пошкодження біомем- 
бран гепатоцитів. Зниження рівня загального білка до 
(48,2+0,5) г/л у дано групи хворих свідчить про роз
виток синдрому печінково-клітинно недостатності та 
зниження синтетично функці печінки. В хворих кон
трольно групи зміни у відповідних показниках були 
недостовірними і суттєво не відрізнілись від норми.

За даними імунологічного дослідження, у хворих 
основно групи спостерігалося більш глибоке при
гнічення Т- клітинного імунітету та значніша активація 
В-ланки системи імунно відповіді порівняно з обсте
жуваними групи контролю. Це проявлялось достовір
ним порівняно з контрольною групою зменшенням 
рівня загальних Т-лімфоцитів до (34,4+0,8) %, Т-хел- 
перів (28,7+0,43) %, Т-супресорів (13,8+0,11) % та Т- 
кілерів (8,1 +0,5) %, зростанням рівня В-лімфоцитів 
та імуноглобулінів і збільшенням концентраці ЦІК до 
(276,12+0,12) у.о. Отримані зміни імунограми свідчать 
про розвиток вторинного імунодефіцитного стану на 
тлі мезенхімально-запального синдрому.

Одночасно у хворих на гострий інфаркт міокарда 
з функціональними порушеннями печінки відмічено 
достовірно більш значну активацію процесів ПОЛ 
(збільшеня рівня малонового д іальдегіду до 
(6,93+1,12) мг/мл на тлі депресі антиоксидантно си
стеми. Це проявлялось зниженням рівня церулоплаз- 
міну (368,3+3,1) мг/л та сульфгідрильних груп 
(65,8+1,2) порівняно з менш значущими змінами по
казників групи контролю. Отримані дані можуть відігра-
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Таблиця 1. Д и н а м іка  п о ка зн и к ів  б іо х ім іч н и х  об стеж ень, ім ун о гр а м и  та ПОЛ у хв ор их  на ін ф аркт  
м іо ка р д а  п ід  в п л и в о м  з а п р о п о н о в а н и х  п р о гр а м  л іку в а н н я

№
п/п Показник

Основна група
Р

Контрольна група
Р1 день 

лікування
14 день 

лікування
1 день 

лікування
14 день 

лікування
1 Білірубін загальний, ммоль/л 24.6+1.12 17.5+0.23 р<0.05 18.6+1.3 17.9+0.34 р<0.01
2 Білірубін прямий, ммоль/л 4,1 ±0,11 4.0+0.17 р>0.05 3.4+1.2 4.2+0.08 р>0.05
3 Білірубін непрямий, ммоль/л 20.5+0.23 13.5+0.15 р<0.05 15.2+0.24 13.7+0.32 р>0.05
4 АлАТ, мкмоль/л 0.789+0.121 0.498+0.023 р<0.05 0.567+0.11 0.544+0.018 р>0.05
5 АсАТ, мкмоль/л 0.887+0.142 0.567+0.112 р<0.05 0.667+0.21 0.653+0.023 р>0.05
6 Загальний білок,г/л 48.2+0.5 56.2+2.4 р<0.05 53.6+0.23 55.8+0.16 р>0.05
7 CD3, % 34.4+0.8 35.2+1.2 р>0.05 32.74+0.23 32.12+0.17 р>0.05
8 CD4, % 28.7+0.43 33.2+0.23 р<0.05 29.8+0.17 28.87+0.23 р>0.05
9 CD8, % 13.8+0.11 16.4+0.21 р<0.05 14.2+0.16 13.9+0.12 р>0.05
10 CD16, % 8.1+0.5 12.2+0.2 р<0.05 8.4+0.3 9.2+0.12 р>0.05
11 CD 22, % 14.80+0.23 12.41+0.12 р<0.05 13.92+0.25 13.63+0.32 р>0.05
12 ЦІК, у.о. 276.12+0.12 178.32+2.43 р<0.05 277.26+0.32 267.21+0.26 р>0.05
13 Ід А 2.86+1.12 1.25+0.65 р<0.05 2.91+1.09 2.82+1.13 р>0.05
14 ід м 1.98+0.45 1.14+0.21 р<0.05 1.89+0.26 1.76+0.15 р>0.05
15 ід G 14.8+1.15 10.3 + 1.3 р<0.05 14.4+1.17 14.1+0.23 р>0.05
16 МА, мг/мл 6.93+1.12 4.43+1.23 р<0.05 4.43+1.22 3.67+1.34 р>0.05
17 SH-групи 65.8+1.2 66.4+1.1 р>0.05 64.4+1.07 65.1+1.2 р>0.05
18 Церулоплазмін, мг/л 368.3+3.1 476.2+2.8 р<0.05 389.4+2.6 392.2+2.3 р>0.05

Примітка. Підкреслені параметри достовірно відрізняються від аналогічних контрольно групи ( р < 0,05).

вати вагому роль у розвитку патологічних синдромів 
у печінці та погіршувати функціональний стан.

Слід відзначити, що на тлі комплексного лікуван
ня з включенням препарату “Нуклекс” протягом гос
трого періоду хвороби у хворих рідше виникали ре
цидиви ангінозного болю -  у 4 хворих (19,0 5±0,12) 
% порівняно з контрольною групою у 9 пацієнтів 
(44,44±0,32) % (рис. 1). Прояви резорбтивного синд
рому, зокрема підвищення температури тіла, 
пітливість, загальна слабкість спостерігались у кожно
го другого хворого контрольно групи, тоді як у ос
новній групі хворих вони ускладнювали перебіг інфар
кту міокарда лише у (23,80±0,31) % випадків. Одно
часно можна відзначити більшу частоту виникнення 
аритмій у хворих контрольно групи, зокрема шлуноч- 
ково екстрасистолі -  у 12 хворих (66,67±0,24 % по
рівняно з основною групою -  у 6 (28,57±0,53) % дос
ліджуваних); суправентрикулярних пароксизмальних 
тахікардій -  у (14,28±0,45) % та (27,78±0,31) % хво
рих основно та контрольно груп відповідно. Комп
лексне лікування з включенням препарату “ Нуклекс” 
сприяло також значно рідшій частоті виникнення гос
тро лівошлуночково недостатності у хворих основ
но групи (23,80±0,34) %. У пацієнтів групи контролю 
дане ускладнення перебігу інфаркту міокарда розви
валось у (44,45±0,17) % досліджуваних.

Одночасно у пацієнтів, які крім стандартного ліку
вання отримували препарат “Нуклекс”, спостерігалась 
позитивна динаміка електрокардіографічних показників, 
зокрема обмеження зони ішемічного пошкодження та 
некрозу серцевого м’яза, нормалізація частоти серце
вого ритму. За даними ехокардіоскопі, у пацієнтів дано 
групи достовірно покращується скоротлива функція 
серця (фракція викиду зростає до (49,27±0,45) %, змен
шуються розміри камер серця (КДРЛШ -  (4,8±0,32) %), 
покращується діастолічна функція (достовірно збільшу-

Рис. 1. Частота виникнення ускладнень клінічного перебігу 
інфаркту міокарда залежно від способу лікування.

ються показники ІУІСТ (87,12±0,32) мсек та знижується 
ОТ (177,11 ±0,45) мсек порівняно з відповідними по
казниками групи контролю (р<0,05).

Відмітимо, що після проведеного лікування в ос
новній групі хворих, які поряд із стандартною схемою 
отримували препарат “Нуклекс” спостерігалось суттє
ве покращення показників функціонального стану 
печінки, що проявлялось достовірним зниженням рівня 
загального білірубіну до (17,5±0,54) ммоль/л, непря
мого білірубіну до (13,5±0,15) ммоль/л, нормаліза
цією активності ферментів АлАТ до (0,498±0,023) 
мкмоль/л та АсАТ до (0,567±0,112) мкмоль/л, що може 
свідчити про зменшення проникності біомембран 
гепатоцитів та відновлення х дезінтоксикаційно 
функці . Одночасно спостерігали пригнічення актив
ності ПОЛ (зменшення рівня малонового альдегіду до 
(4,43±1,23) мг/мл та зростання функціонально здат
ності антиоксидантно системи захисту організму 
(рівень церулоплазміну зростає до (476,2±2,8) мг/л). 
Збільшення рівня загального білка до (56,2±2,4) г/л 
після курсу лікування свідчило про покращення син
тетично функці печінки.

Запропонована програма лікування приводила до 
достовірного збільшення показників Т-ланки імуніте
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ту: рівень CD3 зростав до (35.2+1.2) 3 ; CD4 -  до 
(33.2+0.23) 3 ; CD8 -  до (16.4+0.21) 3 ; CD16 -  до 
(12.2+0.2) 3  та зменшувалась кількість CD22 до 
(12.41+0.12) 3  та ЦІК до (178.32+2.43) у.о.. що в ціло
му свідчило про відновлення імунно реактивності 
організму у хворих на інфаркт міокарда. які отримали 
курс лікування препарату “Нуклекс”. В контрольній групі 
на 18 день лікування відмічено лише тенденцію до 
покращення біохімічних показників. х зміни були не
достовірними. Підкреслимо також. що у хворих на 
інфаркт міокарда і після курсу стандартного лікування 
залишається імунодефіцитний стан. спостерігається 
пригнічення Т- системи лімфоцитів та підвищена ак
тивність В-лімфоцитів. висока концентрація імуногло- 
булінів та ЦІК. Рівень малонового діальдегіду достові
рно знижувався. але все ще залишався високим. що 
свідчить про переважання активності перекисних про
цесів над захисним впливом антиоксидантно системи 
(рівень церулоплазміну становив (392.2+2.3) мг/л.

Враховуючи отримані результати. можна зробити 
висновок. що порушення функціонального стану пе
чінки суттєво впливає на перебіг гострого інфаркту 
міокарда і супроводжується більшою частотою роз
витку ускладнень. а отже. більш несприятливим про
гнозом в плані розвитку серцево недостатності. 
аритмій тощо. У таких пацієнтів відмічаються значно 
глибші порушення у системі антиоксидантного захис
ту та активаці перекисного окиснення ліпідів. Депре
сія клітинного імунітету спостерігається у всіх дослі
джуваних. проте у хворих. які мають порушення 
функці печінки. вона є достовірно більш вираженою.

Включення у стандартну схему лікування хворих 
на гострий інфаркт міокарда з функціональними по
рушеннями печінки препарату “ Нуклекс” дає мож
ливість покращити імунну реактивність організму. Під 
його впливом достовірно зростає кількість Т-лімфо- 
цитів та знижується рівень і функціональна активність 
В-лімфоцитів. знижується активність ПОЛ за рахунок 
достовірного зниження рівня малонового діальдегі- 
ду. та підвищується функціональний стан систем ан
тиоксидантного захисту організму. на що вказує дос
товірне збільшення концентраці церулоплазміну та 
SH-груп.

Крім того. дріжджова РНК (“ Нуклекс”) інгібує ут
ворення токсичних лізоформ фосфоліпідів. пригнічу- 
ває мієлопероксидазну активність нейтрофілів. яка 
відповідає за руйнування мієлоцитів серця. таким чи
ном. зменшує зону некрозу. регулює активність N0- 
синтетази. забезпечує підвищення синтезу оксиду 
азоту за умов окисного стресу [3. 5]. Такі фармако
логічні властивості препарату “Нуклекс” дуже важли
во використати у пацієнтів на інфаркт міокарда з фун
кціональними змінами печінки. тому що внаслідок 
порушення коронарного кровообігу відбувається ак
тивація фосфоліпаз. які пошкоджують фосфоліпіди 
мембран не лише кардіоміоцитів. але й інших 
внутрішніх органів. у тому числі гепатоцитів. що при

зводить до утворення біологічно активних речовин. 
які поглиблюють патологічні зміни в міокарді та печінці.

Досягнутий терапевтичний ефект у хворих на 
інфаркт міокарда з порушенням функці печінки під 
впливом комплексного лікування з включенням пре
парату “ Нуклекс” свідчить про його достатню клінічну 
ефективність за рахунок його кардіопротекторних. 
антиоксидантних та імуномоделювальних властивос
тей саме у ціє категорі хворих.

Крім того. препарат “ Нуклекс” добре переносить
ся хворими. Лише у 1 пацієнта на початку лікування 
відмічався дискомфорт в епігастральній ділянці. який 
минув самостійно протягом доби і не потребував 
відміни препарату.

ВИСНОВКИ 1. У гострий період інфаркту міокар
да розвиваються порушення функціонального стану 
печінки. що проявляється зниженням синтетично 
та дезінтоксикаційно функці . розвитком вторинного 
імунодефіцитного стану та пригніченням активності ан
тиоксидантного захисту. що в свою чергу погіршує 
перебіг самого інфаркту міокарда. сприяє частішому 
розвитку ускладнень. порушень систолічно та діасто- 
лічно функці серця.

2. Включення препарату “Нуклекс” в комплексне 
лікування хворих на інфаркт міокарда дозволяє суттє
во покращити результати лікування. попередити роз
виток ускладнень. зменшити прояви серцево недо
статності та відновити функціональний стан печінки 
за рахунок кардіопротекторних. антиоксидантних та 
імуномоделюючих властивостей препарату.
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° О .Л .  К о в а л ь чу к , Д .Б .Ф ір а  

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

Д О С Л ІД Ж Е Н Н Я  Е Н Д О Т Е Л ІА Л Ь Н О  Д И С Ф У Н К Ц І У  Х В О Р И Х  Н А  Х О Л Е Ц И С Т И Т  З  П А Т О Л О Г ІЄ Ю  
В Е Н  Н И Ж Н ІХ  К ІН Ц ІВ О К  З А  У М О В  Л А П А Р О С К О П ІЧ Н И Х  В Т Р У Ч А Н Ь

ДОСЛІДЖЕННЯ ЕНДОТЕЛІАЛЬНО ДИСФУНКЦІ У ХВО
РИХ НА ХОЛЕЦИСТИТ З ПАТОЛОГІЄЮ ВЕН НИЖНІХ 
КІНЦІВОК ЗА УМОВ ЛАПАРОСКОПІЧНИХ ВТРУЧАНЬ -  У 
статті наведено результати визначення вмісту ендотеліну в 
сироватці крові хворих на жовчнокам’яну хворобу до та після 
проведення лапароскопічних втручань. Це дасть можливість 
виявити ступінь пошкодження ендотелію у хворих на кальку
льозний холецистит та запобігти утворенню тромбозу в після
операційний періоді що може призвести до розвитку тромбо- 
емболі легенево артері і й дозволить диференційовано підійти 
до вибору методів профілактики тромбоемболічних усклад
нень у пацієнтіві оперованих лапароскопічної як із супутньою 
варикозною хворобою вен нижніх кінцівок різного ступеняі 
так і без не і а також рекомендувати проведення одночасних 
симультанних операцій на жовчному міхурі та венах нижніх 
кінцівок.

ИССЛЕДОВАНИЕ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ У 
БОЛЬНЫХ НА ХОЛЕЦИСТИТ С ПАТОЛОГИЕЙ ВЕН НИЖНИХ 
КОНЕЧНОСТЕЙ В УСЛОВИЯХ ЛАПАРОСКОПИЧЕСКИХ 
ВМЕШАТЕЛЬСТВ -  В статье приведены результаты опреде
ления содержания эндотелина в сыворотке крови больных 
желчнокаменной болезнью до и после проведения лапароско
пических вмешательств. Это даст возможность выявить сте
пень повреждения эндотелия у больных калькулезным холе
циститом и предотвратить образование тромбоза в послеопе
рационном периодеї что может привести к развитию 
тромбоэмболии легочной артерии и позволит дифференциро
ванно подойти к выбору методов профилактики тромбоэмбо
лических осложнений у пациентов оперированных лапарос- 
копическиї как с сопутствующей варикозной болезнью вен 
нижних конечностей различной степени так и без нееі а также 
рекомендовать проведение одновременных симультанных 
операций на желчном пузыре и венах нижних конечностей.

INVESTIGATION OF ENDOTНЕLIAL DYSFUNCTION IN 
PATIENTS WITH CHOLECYSTITIS AN D VEINS PATHOLOGY 
OF LOWER EXTR E MITIES UNDER CON DITIONS OF 
LAPAROSCOPIC INTERVENTIONS -  The results of determination 
of the endoteline content in ser um of patients with cholelithiasis 
before and after laparoscopic interventions adduced in the article. 
This will gives possibility to reveal the degree of endothelial damage 
in patients with calculosic cholecystitis and prevent the formation of 
thrombosis in the postoperative period і which may lead to the 
development of pulmonary arteries thromboemboli sm and allow a 
differentiated approach to the choice of methods to prevent 
thromboembo%ic comp%ications in patients operated %aparoscopica% 
with concomitant varicose veins disease of lower extremities of various 
degrees! and w ithout it, and recommend a simultaneous 
synchronous operations on the gallbladder and the veins of the 
%ower extremities.

Ключові слова: холециститі ендотелій лапароскопічна 
холецистектоміяі варикозна хворобаі симультанні операці.

Ключевые слова: холециститі эндотелищ лапароскопи
ческая холецистАктомияі варикозная болезнь симультанные 
операции.

Key words: cholecystitiSl endotelin! laparoscopic cholecystectomyl 
varicose disease! simultaneous operations.

В С Т У П  Дослідження останніх років суттєво зміни
ли уявлення про роль ендотелію судин у загальному 
гомеостазі. Виявилось, що ендотелій синтезує велику 
кількість біологічно активних речовин (БАР), які 
відіграють важливу роль у багатьох процесах в нормі 
та при патологі (гемодинаміці, гемостазі, імунних ре
акціях, регенеративних процесах). Дисфункція ендо
телію, спричинена дією пошкоджуючих агентів (меха
нічних, інфекційних, обмінних, імунокомплексних), 
змінює його ендокринну активність: утворюються ва
зоконстриктори, коагулянти [2, 4]. Судинна стінка -  
структура динамічна. ендотелій постійно поновлюєть
ся, відживші фрагменти разом з БАР потрапляють в 
кров, розносяться по всьому організму та можуть 
здійснювати вплив на системний кровотік. Про ак
тивність ендотелію можна судити за вмістом його БАР 
в крові.

При виконанні лапароскопічних втручань, накладан
ня карбоксиперитонеуму в положенні Фовлера при
зводить до зменшення швидкості кровотоку по стег
нових венах, патологічного розтягнення венозно 
стінки, а відтак -  венодилатаці , що спричиняє пошко
дження структури ендотелію. При цьому запускається 
синтез ендотелінів, які викликають вазоконстрикцію 
та ініціюється згортання крові. Порушення функці ен
дотелію пригнічує секрецію антиагрегуючих, протиз- 
гортальних та судинорозширювальних речовин; ендо
телій в цих умовах секретує дуже активні агреганти, 
коагулянти та вазоконстриктори. Важлива роль в цьо
му механізмі належить ендотеліну -  основний ме
ханізм ді якого заключається у звільненні іонів каль
цію [3].

Літературних даних щодо вмісту ендотеліну в ди
наміці до і після накладання карбоксиперитонеуму при 
лапароскопічній холецистектомі на тлі варикозно 
хвороби нами не виявлено. Тому визначення вмісту 
ендотеліну може бути прогностичним тестом можли
вого розвитку тромбозів, допомогти у виборі тактич
ного алгоритму дій, що до дано групи пацієнтів та у 
визначенні показів до різних методів профілактики 
тромбоемболічних ускладнень. Отже, оскільки в після
операційний період загроза розвитку тромбозу вен 
нижніх кінцівок зростає, то це, в свою чергу, доводить 
доцільність виконання симультанних операцій (одно
часно з лапароскопічною холецистектомією проводи
ти операці на венах нижніх кінцівок), застосування 
фізичних (еластичне бинтування нижніх кінцівок) або 
фармакологічних (антикоагулянтна терапія) методів 
профілактики до та після операці [1, 5].

Метою нашо роботи було визначити вміст ендо
теліну в сироватці крові хворих на холецистит із пато-
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логією вен нижніх кінцівок до проведення операці та 
після не , що дозволить виявити ступінь пошкоджен
ня ендотелію у таких пацієнтів та запобігти утворенню 
тромбів, які можуть викликати розвиток наступно тром- 
боемболі легенево артері .

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ На обстеженні знаходи
лись 36 хворих, які були прооперовані лапароскопіч- 
но з приводу жовчнокам’яно хвороби в центрі мало- 
інвазивно хірургі КЗ ТОР “ТУЛ” за період 2009 рр. 
Вік хворих коливався від 30 до 60 років. Маса тіла в 
середньому складала 80 кг. Лапароскопічні оперативні 
втручання в положенні Фовлера проведені на орга
нах верхнього відділу черевно порожнини. При ви
конанні лапароскопічних операцій використовували 
карбоксиперитонеум із створенням позитивного внут
рішньочеревного тиску 10-20 мм рт. ст.(в середньо
му 14 мм рт. ст.). З 36 хворих у 12 пацієнтів діагносто
вано супутню варикозну хворобу вен нижніх кінцівок.

У всіх хворих визначали вміст ендотеліну в сиро
ватці крові до операці та після не , використовуючи 
реактиви фірми “Віотесііса” (Австрія).

У лунки планшета, крім бланка, вносили по 50 мкл 
свіжозаготовлено плазми з ЕДТА, стандартних та кон
трольних взірців. В кожну лунку (в бланк -  ні) дода
вали по 200 мкл детектуючих антитіл та інтенсивно 
перемішували. Після цього накривали плівкою та інку- 
бували протягом 16-26 год при кімнатній темпера
турі. Після інкубаці вміст лунок видаляли та промива
ли х 5 разів 300 мкл розведенного промиваючого 
буферного розчину. Після завершення промивання 
планшети перевертали на фільтрувальний папір для 
видалення останньо рідини. У всі лунки додавали по 
200 мкл ферментного кон’югата. Накривали знову 
плівкою та інкубували 1 год при кімнатній темпера
турі. Ще раз повторювали 5-ти разове промивання 
буферним розчином. Вносили по 200 мкл фермент

ного субстрату у всі лунки. Інкубували 30 хв при 
кімнатній температурі в темноті. Додавали по 50 мкл 
стоп розчину у всі лунки та ретельно перемішували. 
Після цього визначали оптичну густину розчину з лу
нок при 450 нм з фільтром порівняння 620 нм.

Оптичну густину бланка вираховували із оптично 
густини решти лунок. Калібрувальну криву будували 
на основі вимірювання оптично густини стандартів.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ У всіх 36 пацієнтів була жовчнокам’яна хвороба, а 
у 12 з них -  варикозне розширення вен нижніх 
кінцівок ХВН І-ІІ ст. Залежно від вищесказаного вони 
були поділені на 2 групи.

1-ша -  хворі з жовчнокам’яною хворобою, 2-гу 
групу склали хворі із супутнім варикозним розширен
ням вен нижніх кінцівок ХВН І-ІІІ ст. Забір крові для 
визначення вмісту ендотеліну у всіх хворих робили із 
ліктьово вени до операці та після не .

Встановлено, що у хворих, які перебували у ста
ціонарі на лікуванні з приводу жовчнокам’яно хворо
би, вміст ендотеліну становив 0,89 фмоль/мл (табл.1). 
Після проведено лапароскопічно холецистектомі 
вміст даного показника зріс на 0,39 фмоль/мл і ста
новив 1,28 фмоль/л. Дані результати свідчать про те, 
що вміст ендотеліну незначно відрізняється у таких 
хворих до та після операці .

У хворих, яких госпіталізували в стаціонар із заго
стренням хронічного холециститу та з супутньою па
тологією вен нижніх кінцівок, цей показник був дещо 
вищим, ніж у хворих 1 - групи як до операці ( в 1,8 
раза), так і після операці , проведено в положенні 
Фовлера (в 2,2 раза). Тому, звичайно, ризик розвитку 
тромбозів у таких пацієнтів значно вищий, що наво
дить на думку про проведення симультанних операцій 
та необхідність застосування антикоагулянтів в доо- 
пераційний та післяопераційний періоди.

Таблиця 1. Вміст ендотеліну (фмоль/мл) у хворих, які знаходились на лікуванні у стаціонарі з
приводу жовчнокам ’яно хвороби

Г рупи хворих До оперативних втручань Після проведено лапароскопічно 
холецистектомі Різниця у вмісті ендотеліну

Жовчнокам’яна хвороба, п=24 0.89+0.02 1.28+0.04 0.39+0.01
Жовчнокам’яна хвороба + патологія 
вен нижніх кінцівок, п = 12

1.58+0.06 2.82+0.08 1.24+0.05

Дослідження вмісту ендотеліну у різних групах 
показали, що після лапароскопічно холецистектомі у 
хворих із загостренням хронічного холециститу, він 
збільшується на 18 % (рис. 1), а у хворих із супутньою 
патологією вен нижніх кінцівок в післяопераційний 
період цей показник підвищився на 28 %. Це дово
дить, що у хворих, яких оперують лапароскопічно, ризик 
розвитку тромбозів вен нижніх кінцівок зростає, особ
ливо в пацієнтів із супутнім варикозним розширен
ням вен. Тому даний показник може слугувати про
гностичним тестом на х попередження.

В останні роки збільшився інтерес до поєднаних 
(симультанних) операцій, якими є оперативні втручан
ня, що виконуються одночасно на двох чи більше орга
нах з приводу різних захворювань [1]. За даними ВООЗ 
(1999), у 20-30 % хворих, що підлягають оперативно
му лікуванню, виявляється ще одне або декілька зах-

Рис. 1. Вміст ендотеліну у хворих, яким проведена лапароско- 
пічна холецистектомія, %.

ворювань, котрі потребують хірургічного лікування. 
Однак, в середньому, лише у 6 % таких пацієнтів вико
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нують одномоментні втручання [5]. За даними деяких 
авторів, у 2-5 % хворих, яким була виконана лапарос- 
копічна холецистектомія з приводу жовчнокам’яно 
хвороби, виявляється патологія вен нижніх кінцівок. Ця 
обставина вимагає необхідності ретельного обстежен
ня хворих як перед операцією, так і після не .

А отже, виходячи з вищенаведеного дослідження 
рівня ендотеліну та на основі отриманих нами даних 
показників згортально системи крові, до та після ви
конання ЛХЕ, для профілактики тромбоемболічних 
ускладнень в післяопераційний період ми застосову
вали наступний тактичний алгоритм дій:

1. Хворим із жовчнокам’яною хворобою з метою 
профілактики тромбоемболічних ускладнень в доо- 
пераційний період із продовженням в післяоперацій
ному, протягом 7 днів вводили низькомолекулярні 
гепарини (Фленокс) в дозі 0,2 та застосовували ран
ню активізацію.

2. Пацієнтам із супутнім варикозним розширен
ням вен віком до 35 років (ХВН 0-1 ст.) з переважною 
локалізацією на гомілках в доопераційний із продов
женням в післяопераційному періодах, протягом 7 днів 
вводили низькомолекулярні гепарини (Фленокс) в дозі 
0,2, використовували еластичне бинтування нижніх 
кінцівок та ранню активізацію в післяопреаційний пе
ріод.

3. Прооперованим із супутньою варикозною хво
робою вен нижніх кінцівок віком після 35 років (ХВН 
І-ІІ ст. і вище) виконували симультанну сафенектомію 
та вводили низькомолекулярні гепарини (Фленокс) 0,4 
протягом 7-10 днів.

4. У хворих із розширенням вен (ХВН ІІІ ст.) з ви
соким операційним ризиком, оперованих за ургент
ними показами, одночасно перед ЛХЕ виконували 
кроссектомію та вводили низькомолекулярні гепари
ни (Фленокс) 0,4 протягом 10 днів.

ВИСНОВОК. Визначення вмісту ендотеліну в си
роватці крові хворих на жовчнокам’яну хворобу до та 
після проведення лапароскопічних втручань дасть 
можливість виявити ступінь пошкодження ендотелію 
у таких пацієнтів та запобігти утворенню тромбозу в 
післяопераційний період, що може призвести до роз
витку такого ускладнення як тромбоемболія легене
во артері . Це дозволить диференційовано підійти до 
вибору методів профілактики тромбоемболічних ус
кладнень у пацієнтів, оперованих лапароскопічно, як 
із супутньою варикозною хворобою вен нижніх 
кінцівок різного ступеня, так і без не , а також реко
мендувати проведення одночасних симультанних опе
рацій на жовчному міхурі та венах нижніх кінцівок, які 
незначно підвищуючи тривалість основного етапу, не 
збільшують травматичність втручання та термін пере
бування хворого в стаціонарі.
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ВИВЧЕННЯ ВПЛИВУ ОЧИЩЕННЯ КЮРЕТОЮ ГРЕЙСІ НА ЕМАЛЬ ПОСТІЙНИХ ЗУБІВ У ДІТЕЙ

ВИВЧЕННЯ ВПЛИВУ ОЧИЩЕННЯ КЮРЕТОЮ ГРЕЙСІ НА 
ЕМАЛЬ ПОСТІЙНИХ ЗУБІВ У ДІТЕЙ -  У роботі наведено ре
зультати вивчення впливу професійного очищення кюретою 
Грейсі незріло емалі постійних зубів за допомогою растрово 
електронно мікроскопі та проведений аналіз скануючих елек
тронних мікрофотографій контрольно та досліджувано груп 
при оптимальних збільшеннях.

ИЗУЧЕНИЕ ВЛИЯНИЯ ОЧИСТКИ КЮРЕТОЙ ГРЕЙСИ НА 
ЭМАЛЬ ПОСТОЯННЫХ ЗУБОВ У ДЕТЕЙ -  В работе приве
дены данные изучения влияния профессиональной очистки 
кюретой Грейси на незрелую эмаль постоянных зубов с помо
щью растровой электронной микроскопии и проведен анализ 
сканирующих электронных микрофотографий контрольной и 
исследуемых групп при оптимальних увеличениях.

STUDY OF INFLUENCING OF CLEANING WITH GRACEY 
CURETE ON CHILDREN'S ENAMEL OF THE SECOND TEETH 
-  In work the resulted is given study of influencing of the professional 
cleaning with Gracey curete immature enamel of the second teeth 
by a raster electronic microscopy and the analysis of scannings 
e%ectronic photomicrographs of contro% and investigated groups is 
conducted at optimum increases.

Ключові слова: діти. незріла емаль. постійні зуби. про
фесійне чищення. кюрета Г рейсі. растрова електронна мікрос
копія.

Ключевые слова: дети. незрелая эмаль. постоянные зубы. 
профессиональная чистка. кюрета Г рейси. растровая электрон
ная микроскопия.

Key words: ch ildren. immature enamel. se cond teeth. 
professional cleaning. Gracey c u rete. raster electronic microscopy.

ВСТУП Відомо. що зубні нашарування є одним із 
важливих етіологічних і патогенетичних ланок у роз
витку захворювань твердих тканин зубів у дітей [6]. 
За даними літератури. у дітей 5-7 років гігієнічний стан 
порожнини рота за індексом Ю.О. Федорова та 
В.В. Володкіно (1971) коливається від 1.89 до 2.55. 
що інтерпретується від задовільного до поганого [6]. 
за індексом Silness-Loe складає 1.38 бала. і відповідає 
задовільному рівню гігієни. за модифікованим індек
сом GreenVermillion -  Stallard складає 1.71 бала. що 
інтерпретується як незадовільний [12].

Індивідуальна гігієна порожнини рота у дітей не 
може забезпечити якісне та повне видалення зубних 
нашарувань (мінералізованих та немінералізованих). 
що зумовлює необхідність проведення професійно
го чищення зубів під час профілактичних оглядів ди
тини. Зняття зубних нашарувань може проводитись 
наступними методами: ручними. обертовими інстру
ментами для кутового наконечника. електричними 
(ультразвукові. звукові). порошково-струменевими 
апаратами. хімічними [7. 11. 16].

Єдино думки з приводу ді ручних. ультразвуко
вих (п’єзоелектричних та магнітострикційних) і звуко
вих інструментів на поверхню зуба немає. У літера

турі зустрічаються протилежні дані про шорохуватість 
поверхні після професійного очищення і пошкоджу- 
вальну здатність ультразвуково , звуково і ручно об
робок. На думку одних дослідників, найбільш щадна 
обробка -  ультразвукова [2, 16, 20], на думку інших 
-  ручна [17, 19], а застосування електричних скей- 
лерів рекомендують тільки при наявності тривало існу
ючих твердих зубних відкладень. При порівнянні по
верхонь після п’єзоелектричного та магнітострикцій
ного ультразвукових скейлерів, ефективність та 
пошкоджувальна здатність п’єзоелектричного скейле- 
ра визнана вищою [15]. Для ручних інструментів важ
ливі оптимальний вибір типу інструменту і сила на
тискання на інструмент [18].

Деякі автори рекомендують проводити зняття зуб
них відкладень у дітей за допомогою ручних інстру
ментів тільки із заокругленим кінцем (кюрети) та низь
кочастотних (пневматичних) скейлерів, а при поліру
ванні зуба надавати перевагу резиновим чашечкам, 
низько-абразивним полірувальним полосам, флосам, 
полірувальним пастам [1]. ЗАО “ВладМиВа” (м. Бєлго
род) пропонує для професійного чищення у дітей 
“Полідент -  набір дитячий». Інші автори при роботі з 
дітьми широко застосовують спеціальні скейлери з 
максимально адаптованими, тонкими і вкороченими 
робочими частинами “Морзе 34/35” -  ЗМО/007 [13]. 
Використовувати ультразвукові скейлери не рекомен
дують у дітей зі змінним прикусом [1, 13].

Одним із критері в оцінки якості роботи інструмента 
для професійного чищення є максимально щадне став
лення до тканин зуба. Дослідження відносно руйнів
но здатності проводили методом електронно мікрос
копі на постійних зубах із зрілою емаллю [9, 10]. І 
досі залишається спірним питання, який інструмент 
доцільно використовувати для чищення постійних зубів 
із незрілою емаллю у дітей.

Тому залишається актуальним вивчення впливу 
ручних інструментів, серед яких найбільш часто ви
користовують кюрети Єгасеу, на незрілу емаль пос
тійних зубів.

Метою нашого дослідження стало лабораторне 
вивчення за допомогою растрово електронно мікрос
копі наслідків впливу очищення кюретою Єгасеу не
зріло емалі постійних зубів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В якості матеріалу для 
дослідження були використані постійні зуби дітей 
віком 16-18 років, які були видалені за медичними 
(ортодонтичними) показаннями. Батьки дітей давали 
письмову інформовану згоду на використання вида
лених зубів у даному дослідженні. Було досліджено 9 
інтактних постійних третіх молярів, що не прорізалися 
і знаходилися на етапі росту коренів у довжину. Вида
лені зуби промивали у дистильованій воді протягом
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трьох хвилин. Всі зразки зберігались у пробірках 
(10 % р-н стрептоміцину), що щільно закриваються, 
при температурі +2... +4 °С. Зуботехнічним диском 
(Diat ech, Swiss) товщиною 0,5 мм при обертах 1000 
об./хв під водяним охолодженням проводили мезіо- 
дистальний розпил зубів. У дослідженні використо
вували вестибулярні поверхні зубів у кількості 9 шт. 
Професійне чищення проводили спеціальними зонос- 
пецифічними кюретами Gracey “профі” (з більш ко
роткою та жорсткою робочою частиною для видален
ня над’ясеневих відкладень) з цифровим маркуванням 
(9/10), що використовують для очистки вестибулярно 
та лінгвально поверхонь молярів. Обробляли щічні 
поверхні емалі зразків i n v itro, мезіальні частини щічно 
поверхні слугували контролем. Очищення відбувало
ся по 15 вертикальних рухів у напрямку від шийки до 
бугорка зуба із тиском кюрети Gracey приблизним 500 
грамам. Тренування сили тиску проводилось поперед
ньо і вимірювалось на електронних терезах. Перед 
дослідженням зразки промивали руками у гумових 
рукавичках дистильованою водою і пасивно висушу
вали. Після цього зразки розміщували у вакуумний апа

рат (Ion S putter JFC-1600, Jeol, Japan) до повного випа
ровування залишково вологи з подальшим напилен
ням тонкого шару Pt (~25 нм). Поверхневу структуру 
та морфологію очищено емалі оцінювали за допомо
гою растрового електронного мікроскопа (Р.Е.М.) JSM- 
6490LV, (виробництва Jeol, Japan), з пришвидшеною 
напругою 20 кВ. Було отримано растрові електронні 
мікрофотографі зі збільшенням х30, х100, х500, х1000, 
х3000,х5000 та х10000.

Вихідний рівень мінералізаці кожного зразка виз
начали за співвідношенням вмісту кальцію і фосфо
ру в емалі, значення яких отримували за допомогою 
рентгено-дисперсійного спектрального аналізатора 
INCA Е nergy 450 (виробництва OXFORD Instruments).

При дослідженні поверхні емалі зубів аналізували 
аналогічні ділянки контролю та досліджуваних ділянок.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Визначали вихідний рівень мінералізаці кожного 
зразка шляхом площинного спектрометричного ана
лізу поверхонь емалі. На рис. 1 зображено приклад 
рентгенівського характеристичного спектра, що отри
мали з поверхні емалі.

Рис. 1. Рентгенівський характеристичний спектр від поверхневого шару емалі постійного зуба.

Значення Са/Р коефіцієнта по 21 вимірюванню 
склало, в середньому, 1,36 при нормі 1,67 [12], що 
свідчить про незрілість емалі досліджуваних зубів.

При проведенні Р.Е.М. досліджень були встанов
лені оптимальні режими збільшення х100, х500, х1000, 
хЗООО для емалі, що дозволяють найбільш чітко оці
нити рівень впливу чищення кюретою Огасеу.

Морфологічні особливості незріло емалі постійних 
зубів контрольно групи представлені на рис. 2 А-Г. 
На поверхні емалі зуба нами було виявлено округлі 
утворення у вигляді заглиблень, що нагадують “бджо
лині соти”. Ці ділянки на поверхні емалі є початком 
“тунелів” , що йдуть через всю товщу емалі. Поміж 
заглиблень відзначаються дрібні борозни, що пред
ставляють собою міжпризматичну речовину емалі. При 
збільшенні х3000 разів виразно простежується струк
тура вершин пучків емалевих призм (рис. 2 Г).

Морфологічні особливості незріло емалі постійних 
зубів дослідно групи представлено на рис. З А-Г. Вив

чення мікрорельєфу та структури щічно поверхні зубів 
показало х неоднорідність і різний характер пошко
дження під впливом кюрети Огасеу. При збільшенні 
х100 разів визначається площа пошкодження із втра
тою апризматичного шару емалі (рис. З А). При 
збільшенні х500 у всіх топографічних зонах емалі 
спостерігалась аркадоподібна будова емалевих призм 
(рис. З Б). Збільшення роздільно здатності до х1000 
дозволило конкретизувати особливості будови ема
левих призм і зони втрати поверхневого апризматич- 
ного шару емалі (рис. З В). Дослідження емалі в ділянці 
руйнування показало нечіткий рельєф, без явних оз
нак відмежування призм одна від одно . Пористість 
хаотична, і не має виражено структури. При збільшенні 
хЗ000 в зоні частково втрати поверхневого апризма
тичного шару емалі (рис. З Г) спостерігається зма- 
заність, зруйновані пучки емалевих призм із слабо- 
структурованим поверхневим шаром, а також окремі 
щільні мікрочастинки, уламки емалевих призм.
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Рис. 2. Щічна поверхня незріло емалі постійного зуба контрольно групи: А. Загальний вигляд щічно поверхні при збільшенні х100; 
Б, В. “Бджолині соти” при збільшеннях х500, х1000; Г. Пори на поверхні емалі при збільшенні хЗ000.

Рис. 3. Щічна поверхня незріло емалі зуба після чищення кюретою вгасеу: А. Ділянки втрати апризматичного шару емалі (позначено 
стрілками) при збільшенні х100; Б. Аркадоподіна будова емалевих призм (позначено стрілками) при збільшенні х500; В. Пошкодження 
верхівок емалевих призм в ділянках втрати апризматичного шару емалі (позначено стрілками) при збільшенні х1000; Г. Пори на поверхні 
емалі (позначено стрілками) при збільшенні х3000.
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ВИСНОВКИ В лабораторних умовах за допомо
гою Р.Е.М. було проведено дослідження впливу ви
користання кюрети Gracey при професійному чищенні 
незріло емалі постійних зубів у дітей. На Р.Е.М. -  зоб
раженнях ми спостерігали на поверхні емалі різну 
виразність малюнка мікрорельєфу, що відповідає 
різним топографічним зонам і залежить від рівня х 
мінералізаці , а також ділянки частково втрати повер
хневого апризматичного шару незріло емалі. Первин
ну мінералізацію визначали методом спектрального 
поверхневого аналізу, що є надзвичайно зручним та 
об’єктивним. При проведенні Р.Е.М. було визначено і 
встановлено оптимальні режими збільшення (х100, 
х500, х1000, х3000), що забезпечують повноцінне 
вивчення поверхневого шару емалі.

Подальші лабораторні дослідження щодо вивчен
ня впливу кюрет Gracey планується зробити зі зміною 
параметрів, таких як зменшення натиску на інструмент 
від рекомендованого, із подальшим поліруванням 
резиновою чашечкою із полірувальною пастою низь
ко абразивності. В клінічних умовах буде проведено 
професійне чищення кюретою Gracey постійних зубів, 
які щойно прорізалися та плануються до видалення за 
медичними (ортодонтичними) показаннями, з метою 
вивчення процесів мінералізаці при контакті зуба з 
ротовою рідиною.

Автори виражають подяку компані TOKYO ВОЕКІ 
CIS LTD за надану можливість проведення робіт на 
мікроскопі JEOL JSM 6490LV.
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Хорезмське обласне бюро судово-медично експертизи, РУз

ВИЗНАЧЕННЯ ДАВНОСТІ ЧЕРЕПНО-МОЗКОВО ТРАВМИ ЗА ТКАНИННИМ РОЗПОДІЛЬНИМ
ЛЕЙКОЦИТОЗОМ У ВНУТРІШНІХ ОРГАНАХ

ВИЗНАЧЕННЯ ДАВНОСТІ ЧЕРЕПНО-МОЗКОВО ТРАВ
МИ ЗА ТКАНИННИМ РОЗПОДІЛЬНИМ ЛЕЙКОЦИТОЗОМ У 
ВНУТРІШНІХ ОРГАНАХ -  У капілярах внутрішніх органів 
грудно і черевно порожнини при тяжких ЧМТ спостерігаєть
ся вісцеральний лейкоцитоз. Тканинний розподільний лей
коцитоз при ЧМТ у літературі висвітлено недостатньо. У зв’яз
ку з цим, автори вивчили тканинний розподільний лейкоци
тоз у внутрішніх органах залежно від часу настання смерті 
після тяжко ЧМТ. Дослідження вмісту і перерозподілу грану
лоцитів в тканинах паренхіматозних органів показало, що лей
коцитарні зрушення залежать від тривалості посттравматич
ного періоду після ЧМТ.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ДАВНОСТИ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ
ТРАВМЫ ПО ТКАНЕВОМУ РАСПРЕДЕЛИТЕЛЬНОМУ ЛЕЙ
КОЦИТОЗУ ВО ВНУТРЕННИХ ОРГАНАХ -  В капиллярах 
внутренних органов грудной и брюшной полости при тяжё
лых ЧМТ наблюдается висцеральный лейкоцитоз. Тканевой 
распределительный лейкоцитоз при ЧМТ освещён в литера
туре крайне недостаточно. В связи с этим, авторами проведе
но изучение тканевого распределительного лейкоцитоза во 
внутренних органах в зависимости от времени наступления 
смерти после тяжёлой ЧМТ. Исследование содержания и пере
распределения гранулоцитов в тканях паренхиматозных ор
ганов показало, что лейкоцитарные сдвиги зависят от про
должительности посттравматического периода после ЧМТ.

DETERMINATION OF REMOTENESS FOR CRANIAL INJURY 
BY TISSUE DIST RIBUTED LEUKOCYTOSIS IN INNER ORGA NS 
-  In capillaries of inner organs for thoracic and abdominal cavity 
visceral leukocytosis is observed at severe CI. In connection w ith it 
the authors carried out the study of tissue distributed leukocytosis in 
inner organs, depending on time of coming death after severe CI. 
The study of content and redistribution of granulocytes in the tissues 
of parenchymatous organs showed that leukocytar shifts depend on 
duration of posttraumatic period after CI.

Ключові слова: черепно-мозкова травма, тканинний роз
подільний лейкоцитоз, лейкоцитарна система, визначення 
давності черепно-мозково травми.

Ключевые слова: черепно-мозговая травма, тканевой 
распределительный лейкоцитоз, лейкоцитарная система, оп

ределение давности черепно-мозговой травмы.
Key words: cranial injury, tissue distributive leucocitosis, 

leococytar system, determination of cranial injury’s re m ot eness.

ВСТУП Реакція периферійно крові на черепно- 
мозкову травму (ЧМТ) характеризується лейкоцитар
ними зрушеннями, в основному, у вигляді лейкоци
тозу різно інтенсивності і тривалості.

У капілярах внутрішніх органів грудно і черевно 
порожнини при тяжких ЧМТ спостерігається картина 
вісцерального лейкоцитозу [3, 4, 5]. При цьому вста
новлено провідну роль нервово системи в розпо
дільних лейкоцитарних реакціях [1,2 ]. Тканинний роз
подільний лейкоцитоз при ЧМТ у літературі висвітле
но недостатньо. Тому в пропонованій роботі ми 
вирішили навести дані із вивчення тканинного роз
подільного лейкоцитозу у внутрішніх органах при ЧМТ 
зі смертельними наслідками.

Метою дослідження є вивчення тканинного розпо
дільного лейкоцитозу у внутрішніх органах залежно 
від часу настання смерті після тяжко ЧМТ.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Матеріалами для дослі
дження стали 140 випадків смертельних ЧМТ. В 
більшості випадків ЧМТ були отримані в результаті 
дорожньо-транспортних подій (ДТП) -  57 випадків, по
бутово травми -  40, в 30-ти випадках -  при падінні з 
висоти, в 8-ми випадках -  при залізничних подіях, а в 
решті 5-ти випадків -  обставини травми залишилися 
невідомі.

На місці поді від ЧМТ померли 12 осіб, а інші по
мерли в стаціонарах в різні терміни після травми. У 
зв’язку з цим секційний матеріал було поділено на 6 
груп (табл. 1).

Чоловіків було 96 (68,57 3 ), жінок -  44 (31,43 3 ).
У віковому аспекті було охоплено всі вікові групи 

(табл. 2).

Таблиця 1. Розподіл потерпілих із ЧМТ залежно від часу настання смерті після травми

<  за/п Г рупи n Час від моменту отримання ЧМТ до настання смерті
1 I 1 2 Смерть на місці
2 II 2 1 Смерть через 2 год
3 III 2 1 Смерть через 12 год
4 IV 23 Смерть через 24 год
5 V 2 2 Смерть через 48 год
6 VI 51 Смерть через 72 год

Всього 140

Таблиця 2. Розподіл потерпілих за статтю та віком

Стать
Вікові групи (роки)

Всього
до 5 від 6  до 

1 0
від 1 1  до 

2 0
від 2 1  до 

30
від 31 до 

40
від 41 до 

50
від 51 до 

60
старше 60 

років
Чоловіки 3 4 6 2 1 15 2 1 1 2 14 96
Жінки 1 1 6 5 2 8 5 16 44
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Ізольована ЧМТ складала 50 (35,7 %) випадків, в реш
ти випадків (64,9 %) травма має поєднаний характер.

У момент травми 10,2 % потерпілих перебували в 
стані алкогольного сп’яніння. При судово-хімічному 
дослідженні в крові трупів виявляли алкоголь у кон
центраціях від 0,6 до 4,6 %о , в сечі -  до 5,8 %о (про
міле).

Судово-медичне дослідження трупів, зазвичай, 
проводили в перші 1 2  год після настання смерті, але 
не пізніше 24 год. Гістологічні зрізи забарвлювали 
гематоксилінеозином, фуксином.

При вивченні динаміки тканинного розподільного 
лейкоцитозу у внутрішніх органах початковими дани
ми служили випадки швидко смерті (“смерть на 
місці”).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ При швидкій смерті від ізольовано ЧМТ у 
внутрішніх органах містилась (на 1  мм3  гістологічного 
зрізу) така кількість гранулоцитів: у легенях 240 (з ко
ливаннями від 164 до 313); у печінці -  80-100 (від 53 
до 149); у ниркових клубочках -  3-4 (від 1 до 9); у 
міокарді -  10-13 (від 8  до 15); у головному мозку -  2
3 (від 1 до 6 ).

При поєднаних ЧМТ у випадках швидко смерті в 
легенях містилося 200 (від 56 до 370) лейкоцитів, в 
печінці -  60 (від 42 до 81), в ниркових клубочках -  2
5 (від 1 до 7), в головному мозку -  4-7 (від 1 до 9). У 
селезінці кількість лейкоцитів була постійною.

Через 2 год після травми спостерігалося різке 
збільшення кількості зернистих лейкоцитів у дослі
джуваних органах: в легенях налічувалося від 580 до 
940 гранулоцитів, які містилися, в основному, в 
міжальвеолярних перегородках, а також в альвеолах. 
У печінці містилося 150 лейкоцитів, головним чином, 
в капілярах і перипортальній сполучній тканині. У нирці, 
в капілярах кіркового і мозкового шарів -  до 73 лей
коцитів, в клубочках -  по 13-14. У міокарді кількість 
лейкоцитів збільшувалася до 50-60.

У селезінці, в синусах і навколо фолікулів кількість 
лейкоцитів помітно зменшувалася.

Через 12 год після травми вміст зернистих лейко
цитів у внутрішніх органах залишався високим, а в 
селезінці спостерігалося значне зменшення х 
кількості.

Через 24 год після ЧМТ спостерігалося збільшен
ня кількості лейкоцитів в легенях і високий х вміст у 
печінці, нирці і серці.

У пізній період ЧМТ (більше 3-х діб) підвищувала
ся кількість гранулоцитів у легенях і в інших органах. 
Іноді цього не спостерігалося в печінці, що могло за
лежати не від тривалості посттравматичного періоду, 
а від реакці організму на травму, де мав значення 
стан ендокринно регуляці .

Таким чином, дослідження вмісту і перерозподілу 
гранулоцитів в тканинах паренхіматозних органів по
казало, що лейкоцитарні зрушення залежать від три
валості посттравматичного періоду після ЧМТ. Найчіт
кіше вони були виражені в перші 24 год після трав
ми, за цей період кількість гранулоцитів збільшується 
в легенях, печінці, нирках, іноді в міокарді -  у 4-20 
разів і більше, в селезінці х кількість зменшується.

При ЧМТ, що виникли на тлі алкогольного сп’янін
ня, спостерігався повільний розвиток тканинного лей
коцитозу.

ВИСНОВКИ 1. При ЧМТ лейкоцитарна система 
включається в адаптаційний процес у формі тканин
ного розподільного лейкоцитозу.

2 . Існує певна залежність між вісцеральним і пе
риферійним лейкоцитозом.

3. Чим більше минає часу після ЧМТ (протягом 
одніє доби), тим виразніша лейкоцитарна реакція у 
внутрішніх органах, окрім селезінки, де спостерігається 
пригнічення лейкоцитозу.

4. Отримані дані в комплексі з результатами інших 
досліджень можуть мати практичне значення при виз
наченні давності ЧМТ.
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В П Л И В  М Е Т А Л О К Е Р А М ІЧ Н И Х  І Б Е З М Е Т А Л Е В И Х  К Е Р А М ІЧ Н И Х  П Р О Т Е З ІВ  З  О П О Р О Ю  Н А  
ІМ П Л А Н Т А Т И  Н А  П О К А З Н И К И  Б ІО П О Т Е Н Ц ІА Л ІВ  Р О Т О В О  П О Р О Ж Н И Н И

ВПЛИВ МЕТАЛОКЕРАМІЧНИХ І БЕЗМЕТАЛЕВИХ КЕРА
МІЧНИХ ПРОТЕЗІВ З ОПОРОЮ НА ІМПЛАНТАТИ НА ПО
КАЗНИКИ БІОПОТЕНЦІАЛІВ РОТОВО ПОРОЖНИНИ -  Вив
чено показники біопотенціалів ротово порожнини у двох гру
пах пацієнтів після фіксаці незнімних протезів з опорою на 
імплантати. У 1 групі використовували металокерамичні про
тези, та у 2 групі -  безметалеві керамічні протези. У цих гру
пах було виділено підгрупи5 А -  без застосування препарату 
“ Ербісол” , Б - .  пацієнти, які приймали імуномодулятор “ Ер- 
бісол” . Виявлено терміни нормалізаці біопотенціалів у гру
пах спостереження.

ВЛИЯНИЕ МЕТАЛЛОКЕРАМИЧЕСКИХ И БЕЗМЕТАЛЛО- 
В Ы Х КЕРАМИЧЕСКИХ ПРОТЕЗОВ С ОПОРОЙ НА ИМ П
ЛАНТАТЫ НА ПОКАЗАТЕЛИ БИОПОТЕНЦИАЛОВ ПОЛОС
ТИ РТА -  Изучены показатели биопотенциалов ротовой поло
сти в двух группах пациентов после фиксации несъемных 
протезов с опорой на имплантаты. В 1 группе использовались 
металлокерамические протезы, во 2  группе -  безметалловые 
керамические протезы. В этих группах были выделены под
группы: А -  без применения препарата «Эрбисол», Б -  па
циенты, которые принимали иммуномодулятор “ Эрбисол” . 
Выявлены сроки нормализации биопотенциалов в группах 
наблюдений.

THE INFLUENCE OF METALOCE RAMIC A N D CE RAMIC 
DENTUR ES SET ON IMP LANTS UPON TH E INDEXES OF 
BIOPOTENTIAL ORAL CAVITY -  A study of indexes of biopotentials 
in oral cavity of two groups of patients was carried out. In the 1st
patient group we used metaloceramic dentures, set on implants. In 
the 2 nd patient group we used ceramic dentures, set on implants.
I n this groups are the subgroups of patients, who used 
«Erbisol».Terms of biopotential normalization were discovered.

Ключові слова: біопотенціали, незнімні протези, імплан
тати.

Ключевые слова: биопотенциалы, несъемные протезы, 
имплантаты.

Key words: biopotentials, dentures, implants.

В С Т У П  На сучасному етапі ро зви тку  о р то п е д и ч 
но стом атологі кл ін ічне  застосування імплантатів  п е 
р е в а ж а є  п е р е д  т р а д и ц ій н и м  п р о т е з у в а н н я м . У 
б ільш ості вип ад ків  внутр іш ньо кістков і імплантати в и 
готовляю ть із титану. Хоча існую ть за гал ьноприйнят і 
уявлення про б іосум існ ість  титану, не м ожна в и кл ю 
чити  ро зви то к  н е сп р и я тл и в и х  ел е ктр о х ім ічн и х  п р о 
цесів при використанн і д еяки х  стоматологічних сплавів 
у  протезах на тита но вих  імплантатах [1 ,3 ] .

У ротов ій  по рож н ин і металеві імплантати вступа
ють в електрох ім ічну  реакц ію , і як  насл ідок, зм іню ю ть 
б іопотенц іали  по р о ж н и н и  рота. Н айваж лив іш ою  п р о 
блем ою  стає су м іс н іс ть  н а яв н и х  у п о р о ж н и н і рота 
м еталевих сплавів, р ізни х  за х ім ічн и м  складом  [1, 2, 
4 ]. У сучасній  л ітературі недостатньо описано оц інку  
імплантатів  як  з р ізни м и  матеріалами, так і з р ізни м и  
видам и покриття, недостатньо ч ітко обґрунтовані кри- 
тері процес ів  репараці , тактики  стом атологів  при с и н 
д ром і нееум існості [3, 5 ].

М етою  д ан ого  д осл ід ж ен н я  є вивчення  б іо потен 
ц іалів тита но вий  ім п л а нта т-зуб н и й  протез, х  вплив

на процеси  адаптаці ор ган ізм у  після протезування на 
д ентальних імплантатах.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Для провед ення  д аного  
д о с л ід ж е н н я  було обрано 42  па ц ієн ти  у в іц і 23 -40  
років . П ідбираю чи  пац ієнтів , враховували загальний  
стан, перенесен і і супутн і захворю вання. У групи  д о с 
л ід ж ен н я  не вклю чалися хвор і з тя ж ки м и  со м а ти ч ни 
ми захворю ванням и, таким и  як ц укровий  д іабет, р е в 
матизм , виразкова  хвороба ш лунка і д ванадцятипало 
киш ки , генерал ізована ф орма парод онтиту  і перел о
ми щелеп в анам незі. Для провед ення  спостереж ень  
було вид іл ено  2 групи . У 1 групу  спостереж ень  нале
ж а ть  п а ц ієн ти , я ки м  п ісля п р о в е д е н н я  д е н та л ь н о  
ім плантаці встановлю вали м еталокерам ічн і протези  
на основі кобальто-хром ового сплаву (КХС). 1 групу  
склали 23 л ю д ин и . 2 гр упу  -  19 осіб, яким  при пр о те 
зуванн і були виготовл ен і безметалеві керам ічн і п р о 
тези  з опорою  на імплантати. У кож н ій  груп і було в и 
д ілено  по 2 п ід гр у п и : п ід гр упа  А -  без застосування 
препарату  “ Е рб ісол ” , п ід гр у п а  Б  -  пац ієнтам  після 
ф іксац і незн ім но  конструкц і щ одня в /м  в с ід н и ч н и й  
м ’яз вводил и  препарат “ Е рб ісол” по 1 мл протягом  10 
д н ів . Хвор і 1 і 2 груп за сво ми кл ін іко -анам нестични- 
ми д ан и м и  були по д іб н и м и .

Кр ім  того , обстеж ено 15 практично  зд о р о ви х  осіб 
(норма), які не страждали в ід  дентально п а то л о гі, скла
ли контрольну групу.

О ртопедичне л ікування провод ил и  за двохетапною  
м е то д и ко ю  ім пл а нта ц і гв и н т о в и м и  е н д о с а л ь н и м и  
ім плантатам и “ У м п л ” з подальш им  пр отезуванням  
р ізни м и  н езн ім н и м и  конструкц іям и .

При п р о в е д е н н і д о с л ід ж е н н я  ми в и ко р и с то в у в а 
ли препарат “ Е рб ісол ” -  ім уном од улятор , репарант і 
ад апто ге н . Цей препарат м істи ть  н и зько м ол екул яр н і 
“ с и гн а л ь н і” ф р а гм е н ти  м е м б ран н и х  гл іко п р о те  н ів, 
що вико ную ть  ф ункц ію  “ м а ркер ів  ф із іо л о г іч н о го  ста
ну кл іт и н ” , як і при  па то л о гічн и х  п о руш е н н ях  го м е о с 
тазу активую ть пр и р о д н і еволю ц ійно -сф орм ован і ко н 
тролю ю чі систе м и  ор ган ізм у , у  том у  числ і й ім унну 
систем у. П репарати класу “ Е рб ісол” впливаю ть т іл ьки  
на розбалансован і си сте м и , ураж ен і ор ган и , тка н и н и  
й кл іти н и  і залиш аю ться пр акти чн о  ін д и ф е р е н тн и м и  
для зд о р о в о го  о р га н ізм у , не в и кл и ка ю чи  по б ічн и х  
реакц ій .

Для вивче н ня  б іо потен ц іал ів  ротово  р ід и н и  ми 
використовували  б іопотенц іалом етр  Б П М -03, ад апто 
ваний для д о сл ід ж е н ь  в стом атологі .

М атем атико -статистичну обробку результатів  д о с 
л ід ж е н ь  п р о в о д и л и  з в и ко р и ста н н ям  стан д а ртн о го  
пакету програм  M ic ro so ft O ffice  2000  на персонально
му ко м п ’ю тері Pentium . Д о сто в ір ни м и  вважали п о ка з
ни ки  при p< 0,05.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б Г О В О 
РЕНН Я Аналіз б іо потен ц іал ів  ротово по р о ж н и н и  п о 
казав, що д о  1м ісяця с п о сте р е ж е н ь  після пр о те зу 
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вання у всіх досліджуваних групах зміни носили ста
тистично незначний характер (р>0,05) по відношен
ню до контролю.

До 2 місяців спостережень біопотенціали ротово 
порожнини збільшилися у всіх групах спостережен
ня, але найбільш виражено в 1 групі. Так, в 1 групі А 
підгрупи (використовували металокерамічні протези, 
але пацієнтам не проводили терапію ербісолом) зна
чення біопотенціалів склали (194,0+4,0) мл/вольт, що 
на 23 % вище за контроль (р<0,05); а у підгрупі Б -  
(188,0+5,5) мл/вольт, що було на 19,7 % вище за нор
му (р<0,05).

Найбільш виразно збільшення біопотенціалів в 
1 групі спостерігалося до 3 місяця спостережень: у А 
підгрупі значення були вище за норму на 51,6 % 
(р<0,001), в підгрупі Б -  на 24 % ( р<0,05) вище за 
контроль. У той же час в 2 групі спостережень, де 
застосовували безметалеві керамічні протези, відзна
чалась інша картина. Так, в підгрупі А (без застосу
вання ербісолу) показники були вищі за контрольні 
на 17,2 % (р<0,05), а в підгрупі Б, де пацієнти отриму
вали ербісол, збільшення біопотенціалів складало 
10,1%, набуваючи по відношенню до контролю недо
стовірного характеру (р>0,05), ( таблиця 1.)

Таблиця 1. П о ка зн и ки  б іо п о те н ц іа л ів  ротово  п о р о ж н и н и  п а ц іє н т ів  із  р із н и м и  в ид ам и  н е зн ім н и х
пр о те з ів  з опорою  на ім п л а нта ти  (м л /в о л ьт )

Групи спостетежень Терміни спостережень (місяці)
1 2 3 4 5 6

1група -металокерамічні 
протези, п=23 
А підгрупа -  без застосу
вання ербісолу, п=11

163,0+4,5
р>0,05

194,0+4,0
р<0,05

238,0+3,5
р<0,001

231,0+3,0
р<0,001

175,0+5,0
р>0,05

161,0+3,8 
р>0,05

Б підгрупа -  із застосуван
ням ербісолу, п=12

165,0+4,7
р>0,05

188,0+5,5
р<0,05

196,0+5,0
р<0,05

185,0+4,5
р<0,05

169,0+4,0
р>0,05

161,0+4,5 
р>0,05

2 група -  безметалеві кера
мічні протези, п=19 
А підгрупа-без застосуван
ня ербісолу, п=10

164,0+3,5
р>0,05

185,0+4,0
р<0,05

184,0+4,5
р<0,05

178,0+3,8
р>0,05

163,0+4,0
р>0,05

159,0+4,5
р>0,05

Б пігрупа -  із застосуван
ням ербісолу, п=9

166,0+3,0
р>0,05

184,0+3,5
р<0,05

173,0+4,0
р>0,05

162,0+5,0
р>0,05

159,0+4,7
р>0,05

158,0+4,0
р>0,05

Контроль, п=15 157,0+4,1

Примітка, р -  достовірність по відношенню до контролю.

До 4 місяця спостережень показники біопотенціалів в 
1 групі залишалися на високому рівні по відношенню до 
контролю, особливо в підгрупі А -  (231,0 ±3,0) мл/вольт і 
в 2 групі спостережень (підгрупа А -  (178,0+3,8) мл/вольт, 
підгрупа Б -  (162,0+5,0) мл/вольт) показники біопотенці
алів ротово порожнини набували статистично незначи
мого характеру (р>0,05) по відношенню до контролю.

У подальші терміни спостережень (5-6 місяці) по
казники біопотенціалів порожнини рота у всіх дослід
жуваних групах наближалися до контрольних.

ВИСНОВОК Після фіксаці незнімних протезів з 
опорою на титанові імплантати спостерігається зрос
тання біопотенціалів ротово порожнини в усіх дослі- 
джувальних групах, а х нормалізація може бути розг
лянута як показник адаптаційних процесів організму. 
Швидша нормалізація біопотенціалів спостерігається 
при використанні безметалевих керамічних протезів 
(до 3-4 місяця). Застосування імуномодулятора “ Ербі
сол” дозволяє скоротити терміни адаптаці організму 
у всіх групах спостережень.
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ОСОБЛИВОСТІ ДИТЯЧОГО ТРАВМАТИЗМУ ПРИ СИНД
РОМІ РІЗКО ЗМІНИ ПОВЕДІНКИ -  Роботу присвячено вив
ченню основних факторів, які сприяють травмуванню дитя
чого населення. Автори вважають, що кожне каліцтво дитини 
має свою причину і, навіть, закономірність. Головною умовою 
травматизму є синдром різко зміни поведінки дитини, який 
зумовлений соціальними, сезонними, психофізичними та 
іншими причинами.

ОСОБЕННОСТИ ДЕТСКОГО ТРАВМАТИЗМА ПРИ СИН
ДРОМЕ РЕЗКОГО ИЗМЕНЕНИЯ ПОВЕДЕНИЯ -  Работа по
священа изучению основных факторов детского травматиз
ма. Авторы считают, что каждая травма ребенка имеет свою 
причину и закономерность. Главным условием травматиз
ма есть синдром резкого изменения поведения ребенка, кото
рый обусловлен социальными, сезонными, психофизически
ми и другими причинами.

PECULIARITY OF СНI LDREN’S TRAUMATISM IN 
SYNDROME OF SHARP BEHAVIOUR CHANGING -  This work 
is devote to study a basic factors of children’s traumatism. Authors 
conside, that every children’s trauma has a wherefore and regular 
occurrence. Syndrome of child’s sharр behaviour changing is the 
key condition of traumatism, which 0 єрєп0  to social, seasonal, 
рsychoрhysiological and other causes.

Ключові слова: травма, синдром різко зміни поведінки.
Ключевые слова: травма, синдром резкого изменения 

поведения.
Key words: injury, syndrome of chi l d ’s sh arр behaviour 

changing.

В С Т У П  Дитя чий травматизм -  гостра соціальна 
проблема сучасності [1, 3]. Згідно з даними ВООЗ, 
серед причин смертності (серцево-судинні захворю
вання, злоякісні пухлини) людей від народження до 
44 років травматизм займає перше місце [1, 2].

Якщо говорити про загальні захворювання, то трав
матизм дорослих займає третє місце, поступаючись 
лише перед гострими респіраторними захворювання
ми, захворюваннями серцево-судинно системи, то в 
дітей -  друге [ 1 ].

У зв’язку з цим, метою нашо роботи стало вив
чення ролі факторів синдрому різко зміни поведінки 
(СРЗП) дитини при збільшенні травматизму.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Обстежено травмованих 
дітей, яким було надано допомогу в умовах Тернопільсь
ко обласно комунально дитячо клінічно лікарні за 2009 
рік. Вивчено вплив соціальних, сезонних, психоемоцій
них факторів на показники дитячого травматизму.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Літній період характеризується надзвичайно висо
ким сплеском травмування дітей, що дуже турбує 
батьків та медичних працівників. Так, у 2009 році трав
матологічний пункт клініки надав допомогу 6309 дітям, 
що на 380 більше ніж у 2008 році, і на 462 дитини 
більше за 2007 рік. Тобто щорічний приріст пошко
джень становить в межах 400 дітей.

Кожна травмована дитини має свою причину і 
навіть закономірність, тому виділяють різні види трав
матизму. Найчастіше діти травмуються в побутових 
умовах, на вулиці (92 %), дуже рідко в школі, на за
няттях зі спорту (табл. 1 ).

Існує дві головні причини, що зумовлюють трав
мування дітей: особливості психофізичного розвитку 
дитини, навколишнє середовище.

Хлопчики травмуються у 2-3 рази частіше, ніж 
дівчатка, що викликано генетичними факторами.

Критичний період травматизму простежується у 
віці від 6  до 10 років. Діти, не маючи життєвого досві
ду, беззахисні в простих життєвих ситуаціях. Намага
ючись пізнати світ, вони прагнуть усе прощупати, по
пробувати, побачити. Ножиці, голки, леза, ножі, шпиль
ки, тобто усе те, чим дитина може поранитись, що 
може проковтнути, потрібно прибрати або припинити 
доступ до них. Постійно оберігати і пильнувати, щоб 
дитина не уразилась електричним струмом, не обпек
лась, не впала і не притиснула ніжку або ручку.

Діти не можуть спокійно сидіти, вони постійно 
“працюють”. Тому залежно від типу нервово систе
ми, травматизм буде різним [2]. Найчастіше травму
ються дітки з неврівноваженим типом нервово сис
теми. Боягузи, нерішучі діти, невдахи недооцінюють 
свох можливостей, агресивні -  навпаки переоціню
ють х, що спотворює реальність і спричиняє різні по-

Таблиця 1. Сезонна залежність дитячого травматизму у 2009 році

№ Місяць К-ть хворих (абсолютна кількість) 3  виконання ліжко-днів Термін
1 Січень 402 47,4 За 1 місяць
2 Лютий 423 50,2 За 2 місяці
3 Березень 357 60,2 За 3 місяці
4 Квітень 679 83,1 За 4 місяці
5 Травень 703 95,2 За 5 місяців
6 Червень 521 97,6 За 6  місяців
7 Липень 501 1 0 0 , 6 За 7 місяців
8 Серпень 544 105,1 За 8  місяців
9 Вересень 678 111,7 За 9 місяців

1 0 Жовтень 440 111,4 За 10 місяців
1 1 Листопад 282 105,0 За 11 місяців
1 2 Грудень 509 104,9 За рік
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шкодження. Відмінники, хорошисти травмуються 
рідше, м не вистачає часу на пустощі (уроки, музика, 
малювання, спорт, бальні танці...).

Перший пік травматизму співпадає із початком 
літніх канікул (табл. 2). Канікули -  це СРЗП, різка зміна 
способу життя дитини, замість щоденних занять у школі 
з ’являється багато вільного часу, як правило, без на
лежного контролю з боку вчителів і батьків. За наши

ми спостереженнями, близько 80 % пошкоджень діти 
зазнають в побутових умовах. Тому потужнім про
філактичним засобом такого травматизму є організо
ване, контрольоване дозвілля дітей в таборах відпо
чинку, гуртках, спортивних змаганнях, туристичних 
мандрівках і просто з батьками. Другий пік травматиз
му, СРЗП, співпадає із закінченням літніх канікул та 
початком шкільного навчання.

Таблиця 2. Структура дитячого травматизму у 2009 році

Види
травматизму

Щомісячна кількість травмованих дітей
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1 0 1 1 1 2

Вуличний 195 183 159 428 552 387 387 437 525 258 103 280
Побутовий 176 2 0 2 173 217 131 126 107 103 117 147 156 194
Шкільний 16 2 1 4 2 0 16 1 0 0 29 2 0 16 24

Спортивний 13 15 16 1 1 4 5 1 1 5 1 1 1 1 8
ДТП* 2 2 1 3 0 2 6 3 2 4 0 2

Разом: 402 423 357 679 703 521 501 544 678 440 282 509
Разом за рік 6039

Примітка. ДТП* -  дорожньо-транспортні пригоди.

Найчастіше діти падають з чужих велосипедів, 
тому краще, щоб дитина мала свій велосипед. До
рожньо-транспортні пригоди є найтяжчим видом трав
матизму. Якщо дитина залишилась живою, то, як пра
вило, каліцтва тяжкі і вимагають довготривалого і до
рогого лікування. Близько 70 % транспортних каліцтв 
виникають внаслідок недотримання дітьми правил 
дорожнього руху і лише 30 % з вини воді в.

Умовно можна поділити на “черешневий”, “липо
вий”, “ горіховий” види травматизму, діти найчастіше 
падають з цих дерев. При падінні з висоти настають 
переломи кінцівок, кісток таза, хребта, середній термін 
лікування яких сягає 2  і більше місяців, тому про ка
нікули можна забути. Переломи хребта, черепа мо
жуть мати наслідки на усе життя.

До групи підвищеного ризику (СРЗП) належать діти 
з неповних сімей -  “приховані”, “заробітчанські” , на
півсироти. Якщо батьки на заробітках в Греці , то ба
бусі, дідусі не спроможні впоратися з норовистим ха
рактером внука, внучки.

Особливо страждають хлопчики, яких виховують 
одинокі матері. Починаючи з дитячого садочка, шко
ли і закінчуючи домашньою обстановкою, у таких хлоп
чиків настає внутрішній конфлікт (СРЗП) між гене
тично зумовленими рисами мужчини та жіночим ви
хованням -  невпевненість, нерішучість, інфантилізм. 
Тому тільки спільне виховання батька та матері може 
дати правильний гармонійний розвиток хлопчикові.

Травмуються частіше в стані сп’яніння, при прий
манні наркотиків, токсичних речовин. До завершення 
навчання у школі практично всі знають смак алкого
лю, цьому допомагає ще і реклама.

Надзвичайно шкідливою є інформаційна дивер
сія у вигляді розважальних кіно-мордобо в (СРЗП). 
Зомбування підлітків, дітей на підсвідомому, свідо
мому рівнях до насильства, до фетишизму сили Швар- 
цнегера, Джікі-Чана, Брус-Лі, Жан Клода Вандама, Стал
лоне. Науковці, проаналізувавши розважальні мордо- 
бо цих геро в, дійшли до висновку, що від таких ударів 
людина миттєво гине, або залишається калікою. Діти 
сприймають це як реальність і втілюють в життя.

ВИСНОВОК Одн ією із головних причин травма
тизму дітей є СРЗП -  перехід від одного способу життя 
до іншого, що зумовлено соціальними, сезонними, 
психофізичними та іншими факторами.
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П О Р ІВ Н Я Л Ь Н А  О Ц ІН К А  Р ІЗ Н И Х  В А Р ІА Н Т ІВ  А Н А Л Г Е З І П Р И  К О Р Е К Ц І А Н О М А Л І П О Л О Г О В О
Д ІЯ Л Ь Н О С Т І

ПОРІВНЯЛЬНА ОЦІНКА РІЗНИХ ВАРІАНТІВ АНАЛГЕЗІ 
ПРИ КОРЕКЦІ АНОМАЛІ ПОЛОГОВО ДІЯЛЬНОСТІ -  Дос
ліджували 132 жінки з аномалією пологово діяльності, поділе
них на II групи. І група -  65 жінок, регуляцію пологово діяль
ності проводили ГОМК з 2 3  промедолом, II група -  67 епіду- 
ральною аналгезією 0,25 3  розчином “ Бупівака н -М ” з 
обзиданом, безперервною інфузією. Вивчали гемодинаміку, 
зовнішнє дихання, скоротливу діяльність матки і новонаро
джених. Було виявлено, що епідуральна аналгезія не чинить 
негативного впливу на основні системи життєзабезпечення 
матері, плода і новонародженого. Аналгезія ГОМК з наркотич
ними аналгетиками не запобігає ноцицептивній активності, 
не покращує показники зовнішнього дихання, чинить при- 
гноблювальний вплив на новонароджених в ранній неона- 
тальний період адаптаці .

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА РАЗЛИЧНЫХ ВАРИАНТОВ 
АНАЛГЕЗИИ ПРИ КОРРЕКЦИИ АНОМАЛИИ РОДОВОЙ ДЕ
ЯТЕЛЬНОСТИ -  Исследовали 132 женщ ин с аномалией родо
вой деятельности, разделенных на II группы. І-я гр. -  65, 
регуляцию родовой деятельности проводили ГОМК с 2 3  
промедолом, II-ю -  67 эпидуральной аналгезией 0 ,253  ра
створом “ Бупивакаин-М” с обзиданом, непрерывной инфу
зией. Изучали гемодинамику, внешнее дыхание, сократитель
ную деятельность матки и новорожденных. Было выявлено, 
что эпидуральная аналгезия не оказывает отрицательного 
влияния на основные системы жизнеобеспечения матери, 
плода и новорожденного. Аналгезия ГОМК с наркотическими 
аналгетиками, не предотвращает ноцицептивную активность, 
не улучшает показатели внешнего дыхания, оказывает угне
тающее влияние на новорожденных в раннем неонатальном 
периоде адаптации.

THE COMPARATIVE ESTIMATION OF VARIOUS ANALGESIA 
VARIANTS AT CORRECTION WITH ANOMALY OF THE 
PATRIMONIAL ACTIVITY -  Researched 132 women with anomaly 
of the patrimonial activity, divided on II groups. I-st gr. (65), the 
regulation of patrimonial activity spent by sodium oxybutyrat with 
2 3  promedol, II-nd (67) epidural analgesia 0,25 3  by solution of 
bupivacaine -  M with obzidane by continuous infusion. Were 
studied the haemodynamics, externa% breath, contractive activity of 
a uterus and newborns. It has been revealed that epidural analgesia 
does not render negative influence on the basic life-support systems, 
mother, a fetus and the newborn. The analgesia by sodium 
oxybutyrat with narcotic ana%gesic does not prevent nociceptive 
activity, does not improve parameters of externa% breath. Renders 
oppressing influence on newborns in the early neonatal period of 
adaptation.

Ключові слова: пологи, епідуральна аналгезія, аномалія 
пологово діяльності.

Ключевые слова: роды, эпидуральная аналгезия, ано
малия родовой деятельности.

Key words: labor, epridural an alg esia, labor’s anomaly.

ВС ТУП  Незважаючи на значний прогрес в медичній 
технологі, а також використання сучасних методів діаг

ностики і лікування, аномалі пологово діяльності матки 
є недостатньо вивченою проблемою, незважаючи на 
великий об’єм знань і наукових робіт в цій галузі аку
шерства. Аномалі пологово діяльності (АПД) на даний 
час залишаються достатньо частим ускладненням поло
гового процесу і складають 10-20 % ускладнень пологів 
[1, 2] і, на жаль, не мають тенденцій до зниження.

Аномалія пологово діяльності не завжди піддаєть
ся медикаментозній корекці , тому пологи нерідко за
кінчуються кесаревим розтином через відсутність 
ефекту від терапі або приводу дистресу плода. Відо
мо, що раціональна корекція скоротливо діяльності 
матки сприяє зменшенню частоти оперативного роз
родження.

Призначення для регуляці скоротливо діяльності 
матки р-адреноміметиків, p-адреноблокаторів, анта
гоністів Са2+, антиоксидантів і антигіпоксантів, різних 
варіантів аналгезі не завжди сприяють корекці по
логово діяльності.

Мета роботи: вивчити вплив різних варіантів анал
гезі при лікуванні аномалі пологово діяльності.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Обстежено 132 жінки з 
аномалією пологово діяльності -  дискоординація по
логово діяльності -  у 51 (38,6 %), дистоція шийки 
матки -  у 43 (32,5 %), некоординовані і тривалі скоро
чення матки -  у 38 (28,7 %). Першороділь було 78 
(59,1 %), повторнороділь -  54 (40,9 %). Хронічна ане
мія різного ступеня тяжкості мала місце у 103 (78 %), 
хронічний пієлонефрит -  у 29 (22 %) породіль.

Роділей було поділено на II групи, рівнозначні за 
віком, перебігом вагітності і ступенем ризику в поло
гах. I групу склали 65 жінок, регуляцію пологово діяль
ності яким проводили внутрішньом’язовим введен
ням ГОМК (40-50 мг/кг) у поєднанні з 2 % промедо
лом (20 мг) і спазмолітиками (но-шпа). У II групу 
увійшли 67 жінок, яким проводили епідуральну анал
гезію на рівні L , - L , катетер направляли в каудаль
ному напрямку на 3-4 см, як анестетик використову
вали 0,25 % розчин “Бупівака н-М” фірми “Здоров’я 
народу Укра на” (10-12 мл) у поєднанні з обзиданом 
[3], приготований ex t empore, який вводили фракцій
но після “тест дози” 3 мл, потім починали інфузію 
0,25 % розчином “Бупівака н”, середній темп інфузі 
склав (8,5±0,18) мл/год. Інфузію здійснювали за до
помогою шприцевих насосів фірми “Atom” і припи
няли введення при відкритті маткового зіва на 8 см.

Про ефективність аналгезі судили за загальноприй
нятими клінічними ознаками, частотою серцевих ско
рочень (ЧСС), середнім динамічним тиском (СДТ), са
турацією киснем (ЗаО2), які контролювали за допомо
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гою монітора Argus фірми “Schiller” (Швейцарія). Цент
ральну гемодинаміку оцінювали методом дослідження 
ехокардіографі апаратом “SA-600” фірм MEDISON 
(Південна Корея). Вивчали серцевий індекс (СІ), се
редній динамічний тиск; загальний периферійний су
динний опір (ЗПСО). Зовнішнє дихання оцінювали ме
тодом комп’ютерно пневмотахометрі на апараті 
“Flowscreen” (ERICH JEGER, Німеччина), виражених у 
відсотках від належних величин. Вивчали співвідно
шення миттєвих максимальних об’ємних швидкостей 
при видиху до ФЖЕЛ (МОС 25/75) і об’єму форсова
ного видиху за 1 с (ОФВ 1). Скоротливу здатність мат
ки і внутрішньоутробний стан плода вивчали за допо
могою апарата Feta Саге фірми “ Kranzbuhler”.

Дослідження проводили в 4 етапи: І -  напередодні 
пологів, ІІ -  при встановленому діагнозі АПД, ІІІ -  
через ЗО хв після епідурального введення знеболю
вальних препаратів, N  -  при відкритті маткового зіва 
на 6-8 см. Скоротливу здатність матки на ІІІ етапах: І -  
при встановленому діагнозі АПД, ІІ -  після аналгезі 
на ЗО хв, ІІІ -  при відкритті маткового зіва на 8 см. 
Матеріали, отримані при дослідженні, обробляли ме
тодом варіаційно статистики з використанням крите
рію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Дослідження гемодинаміки напередодні пологів 
дозволили виявити у всіх наших спостереженнях 
гіпертензивно-гіподинамічну дисоціацію (табл. 1).

Таблиця 1. П о ка зн и ки  ц ентрально ге м о д и н а м іки , Ф З Д  і с коро тл и в о  д ія л ьн о ст і при  знебол ю ванн і
пологів  у  ж ін о к  з аном ал ією  пологово д іял ьност і

Показники Гр.
Етапи дослідження

напередоні
пологів до аналгезі через 30 хв після знебо

лювання
відкриття маткового зіва 

на 6-8 см
СІ 1 2,2+0,05 3,9+0,14* 3,74+0,1* 4,2+0,15*,**
л/хв-м2 2 2,18+0,14 3,7+0,1* 3,4+0,13*,*** 3,75+0,16*,***
ЗПСО дин/с -смЗ * З * 5 1 2712,6+79,1 2978+85* 2668+74,5** 2957,1+75,1*,**

2 2615+82,4 2895+80* 2439+82,3**,*** 2560+69,3***
СДТ 1 93,3 + 1,7 106,6+1,* 96,6+1,5** 110,3 + 1,9*,**
мм рт.ст. 2 91,6+1,6 110+1,4* 83,3 + 1,8*,**,*** 93,3+1,5**,***
ОФВ 1 1 87,9+1,4 69,1+1,4* 73,8+1,1*,** 68,3+1,5*,**

2 89,3+1,5 67,3+1,2* 86,9,3+1,6**,*** 85,8+1,4***
МОС 25/75 1 86,5+1,5 57,2+1,2* 60,1+1,7* 56+1,2*,**

2 85,4+1,3 56,6+1,5* 81,5+1,9**,*** 79,8+1,5*,***
Од.Монтевідео 1 98+1,9 91,4+2,2* 162+2,4*,**
ум.од. 2 96,4+2 82,8+3,1*,*** 140,2+*,**,***
Базальний тонус 1 13,6+0,6 12,5+0,6 19,4+0,5*,**
мм рт.ст. 2 13+0,7 4,5+0,4*,*** 14,1+0,8**,***

Примітки: * -  достовірність відмінностей щодо початкових величин;** -  достовірність відмінностей щодо попереднього етапу;*** -  
достовірність відмінностей між групами.

З початком пологово діяльності при встановле
ному діагнозі АПД (ІІ етап), гіпертензивно-гіподинамі- 
чна дисоціація переходила в еукінетичний тип крово
обігу в обох групах, реєстрували достовірне збільшен
ня серцевого викиду. СДТ і ЗПСО підвищувалися 
відповідно на 14,2-20 і 9,7-10,7 %, що можна поясни
ти різким загостренням сенсорного сприйняття на тлі 
пологового болю.

На ЗО-й хвилині (ІІІ етап) після аналгезі зазначали 
поліпшення гемодинамічних показників в досліджу
ваних групах, розвивалася типова картина часткового 
сенсорно-моторного блоку в другій групі. При цьому 
реєстрували достовірне, відносно попереднього ета
пу зниження СДТ і ЗПСО на 9,4 і 11,5 % і 24,З і 15,8 % 
в І і ІІ групі, а СІ, відповідно, збільшувався щодо ре
зультату на 70 і 55,9 %. Необхідно зазначити менше 
гемодинамічне навантаження у пацієнтів ІІ групи 
відносно І, що можна пояснити надійним ноцицептив- 
ним захистом на тлі епідурально аналгезі .

Тривалість ді першо дози бупівака ну складала 
(118,6±2,8) хв. При введенні наступних доз м’язовий 
тонус практично не відрізнявся від початкового, що 
можна пояснити набагато меншим фармакологічним 
навантаженням і концентрацією бупівака ну-М.

Дослідження, проведені на N  етапі, підтверджува
ли високу ефективність епідурально аналгезі (ІІ гру-

па), тоді як роділлі I групи реагували на звичайні под
разники, відзначали виражені больові відчуття, були 
неспокійні. При цьому в I групі СІ, ЗПСО і СДТ досто
вірно збільшувалися щодо результату на 90,9; 9 і 
17,8 %, в II СІ відповідно на 72 %.

Початкові вентиляційні показники функці зовні
шнього дихання (ФЗД) характеризувалися помірно 
вираженими ристриктивно-обструктивними порушен
нями. На тлі пологово діяльності спостерігали різке 
зниження об’ємних швидкісних показників в “ німій 
зоні” легень Mead (МОС75/25%) і показника, що характе
ризує вдих і видих в довільнозалежній зоні (ОФВ 1), 
що посилювало обструктивні порушення.

Так, МОС 25/75 в I групі достовірно знижувався 
відповідно на 29,3, в II на 28,8 %. Тоді, як показник, 
який відображає рівень ураження крупних бронхів 
(ОФВ 1), знижувався на 18,8 і 22 % (Р<0,001). Таким 
чином, на тлі вираженого больового синдрому, ФЗД 
набувала характеру значних ристриктивно-обструктив- 
них порушень з переважним ураженням в перифе
рійних дихальних шляхах. Дані зміни були зумовлені 
болючими переймами, в результаті яких роділлі не 
здатні були зробити повноцінний вдих і видих.

Після початку знеболювання в I групі (II етап) по
роділлі дещо заспокоювалися, проте скаржилися на 
болючі перейми, при цьому спостерігалось достовір
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не поліпшення прохідності в крупних бронхах на 4,7 
3  і різке достовірне зниження прохідності в перифе
рійних дихальних шляхах щодо результатуї У II групі 
спостерігали достовірне поліпшення прохідності в 
“ німій зоні” легень Mead і в довільнозалежній зоні 
щодо попереднього етапу1 У породіль скарг не було, 
вони ставали спокійними Таким чином, вентиляційні 
показники на тлі епідурально аналгезі не зазнавали 
значних змін щодо результату -  допологових вели-
чин 1

У I групі при відкритті маткового зіва на 8  см (III 
етап), породіллі ставали неспокійними, наростала за
дишка, тахіпное, тахікардія, вентиляційні швидкісні 
показники були достовірно нижчі від попереднього 
етапу, ОФВ 1 на 5,5 і МОС 25/75 на 4,1 3 ї При цьому 
спостерігали різке достовірне зниження всіх швидкі
сних показників щодо результатуї У II групі на тлі по
вноцінного знеболювального ефекту швидкісні показ
ники залишалися практично на тому ж рівні, що і на 
попередньому етапі і характеризувалися помірним 
зниженням прохідності в периферійних дихальних 
шляхах щодо початкових величин1

Порівняльна оцінка показників ФЗД показує дос
товірне поліпшення швидкісних показників за всіма 
параметрами в II групі порівняно з I на II і III етапі 
дослідження1

Зміни вентиляційних показників в I групі жінок 
свідчили про виражені ристриктивно-обструктивні 
порушення в периферійних дихальних шляхах і були 
зумовлені як недостатньою аналгезією, так і можли
вою наркотичною депресією на тлі медикаментозно
го знеболювання1 У той же час епідуральна аналгезія 
(ЕАН) бупівака ном значно покращували бронхіальну 
прохідність протягом всього пологового акту, що вка
зувало на повноцінну аналгезію і відсутність вираже
ного впливу на ФЗД 1

Стан скоротливо діяльності матки при діагнозові 
АПД у породіль обох груп характеризувався збільшен
ням оді Монтевідео і підвищенням базального тонусу 
матки порівняно з аналогічними показниками у здо
рових породіль [ 1  ]і

Після початку знеболювання в І групі спостерігали 
достовірне зниження од. Монтевідео на 6 , 8  %, при 
цьому базальний тонус практично залишався на по
чатковому рівні. У ІІ групі через ЗО хв після ЕАн, жінки 
ставали спокійними, відзначали повне зникнення 
болю. У них також спостерігалося достовірне знижен
ня од. Монтевідео на 14,6 % і зниження базального 
тонусу 2 , 8  раза.

При відкритті маткового зіва на 6 - 8  см в І групі од. 
Монтевідео збільшувалася щодо результату і попе
реднього етапу на 65 і 77,2 %. У ІІ групі також зазнача
ли достовірне збільшення матково активності (од. 
Монтевідео на 45,2 і 69,З %) на тлі достовірного низь
кого базального тонусу і відсутності дискоординова- 
них маткових скорочень.

Оцінка новонароджених за шкалою Апгар в І групі 
була такою: 1-З бали у 1 (1,5 %); 6-7 балів у 2З (З5,4 
%); 8-1О балів у 41 (6З,1 %) ; у 2-й групі 4-5 балів -  1 
(1,5%); 6-7 балів у 5 (7,5 %) ; 8-1О балів у 61 (91 %).

ВИСНОВКИ 1. Епідуральна аналгезія бупівака ном- 
М в поєднанні з обзиданом -  патогенетично обгрун
тований спосіб знеболювання пологів у жінок з дис- 
координованою пологовою діяльністю, не чинить ви
раженого негативного впливу на основні системи 
життєзабезпечення, СДМ, внутрішньоутробний стан 
плода і новонародженого.

2. Аналгезія ГОМК з наркотичними аналгетиками 
зменшує, але не запобігає індукованій пологовою 
діяльністю ноцицептивній активності, не покращує 
об’ємні швидкісні показники ФЗД, має пригнічуваль- 
ний вплив на новонароджених в ранній неонатальний 
період адаптаці .
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

УДК 616.341-008.6+616.36/.37-002]-085.246.2/.849.19

° Н .Є .  Л іс н и ч у к ,  І.Я . Д е м к ів ,  М . І .  К у л іц ь к а  

Ц е н тр а л ь н а  н а у к о в о -д о с л ід н а  л а б о р а то р ія  

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

К О Р Е К Ц ІЯ  С Т Р У К Т У Р Н О -Ф У Н К Ц ІО Н А Л Ь Н И Х  З М ІН  Т О Н К О  К И Ш К И  П Р И  П О Є Д Н А Н И Х  
П А Т О Л О Г ІЯ Х  О Р Г А Н ІВ  П А Н К Р Е А Т О Г Е П А Т О Б ІЛ ІА Р Н О  З О Н И  ІЗ  З А С Т О С У В А Н Н Я М  

Е Н Т Е Р О С О Р Б Е Н Т У  Г С Г Д  Т А  М А Г Н ІТ О Л А З Е Р Н О Г О  В И П Р О М ІН Ю В А Н Н Я

КОРЕКЦІЯ СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНИХ ЗМІН ТОН
КО КИШКИ ПРИ ПОЄДНАНИХ ПАТОЛОГІЯХ ОРГАНІВ ПАН
КРЕАТОГЕПАТОБІЛІАРНО ЗОНИ ІЗ ЗАСТОСУВАННЯМ 
ЕНТЕРОСОРБЕНТУ ГСГД ТА МАГНІТОЛАЗЕРНОГО ВИП
РОМІНЮВАННЯ -  У роботі наведено дані про корекцію струк
турно-функціональних змін тонко кишки при поєднаних па- 
тологіях органів панкреатогепатобіліарно зони із застосуван
ням вуглецевого сорбенту IV покоління ГСГД та 
низькоенергетичного магнітолазерного випромінювання1  

КОРРЕКЦИЯ СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ИЗМЕ
НЕНИЙ ТОНКОЙ КИШКИ ПРИ СОЧЕТАННЫХ ПАТОЛОГИЯХ 
ОРГАНОВ ПАНКРЕАТОГЕПАТОБИЛИАРНОЙ ЗОН Ы С ПРИ
МЕНЕНИЕМ ЭНТЕРОСОРБЕНТА ГСГД И МАГНИТОЛАЗЕР
НОГО ИЗЛУЧЕНИЯ -  В работе приведены данные о коррек
ции структурно-функциональных изменений тонкой кишки 
при сочетанных патологиях органов панкреатогепатобилиар- 
ной зоны с применением углеродного сорбента IV поколения 
ГСГД и низкоэнергетического магнитолазерного излучения1 

Т Н Е CORRECTION OF STRUCT URAL AND FUNCTION AL 
CHANGES OF SMALL INTESTINE IN CON DITION OF 
COMBINED PATHOLOGIES OF LIVER AND PANCREAS BY 
ENTEROSORBENT HSGD AND LAWPOVERED LASER -  The 
article represents the results of structural and functional changes in 
small intestine correction in condition of combined pathologies of 
liver and pancreas by carbon sorbent of IV generation HSGD and 
lawpovered laser

Ключові слова: тонка кишка, токсичний гепатит, кріоген
ний панкреатит, сорбція, магнітолазерне світло1 

Ключевьіе слова: тонкая кишка, токсический гепатит, 
криогенный панкреатит, сорбция, магнитолазерное излуче- 
ние 1

Key words: small in testine, toxic hepatitis, cryogenic pancreatitis, 
sorbtion, laser

В С Т У П  За даними ВООЗ, хвороби органів трав
лення є одними з найбільш розповсюджених у світг 
Прогнозується зростання захворюваності гастроенте
рологічною патологією, оскільки вона залежить не 
тільки від розвитку медицини, але й, в основному, від 
соціальних умов життя населення і патогенних фак
торів, які призводять до запуску стресових, імуноа- 
лергічних та метаболічних механізмів 1 Хронічні за
пальні захворювання органів панкреатогепатодуоде- 
нально зони належать до найпоширенішо патологі 1 

Від них страждає кожен 4-й житель нашо планети, 
що робить х важливою медико-соціальною пробле
мою, актуальність яко ще до кінця не усвідомлена не 
тільки в державних, але й в медичних колах ["І, 2, 3] 1 

Ембріональний розвиток та анатомо-фізіологічна 
єдність тонко кишки та органів панкреатогепатобілі
арно зони зумовлюють обов’язкове втягнення в

патологічний процес при ураженні кожного з органів 
ціє зони. Морфофункціональні зміни органів травно 
системи, а також особливості х кровопостачання в 
умовах х поєднаних патологій, є до кінця не з ’ясова
ними [4, 5, 6 , 7].

Застосуванню лазерів для лікування хворих з ура
женням тонко кишки присвячені лише поодинокі пуб- 
лікаці , у яких далеко не повністю розкрита дія цього 
чинника на структуру та функцію вказаного органа. Не 
розробленими є методи ефективного застосування 
магнітолазерного світла для корекці патологічних змін 
органів шлунково-кишкового тракту.

У доступній аналізу науковій літературі відсутні 
також роботи, присвячені особливостям структурно 
перебудови тонко кишки при поєднаних патологіях 
органів панкреатогепатобіліарно зони та можливості 
корекці виявлених змін за допомогою магнітолазер- 
ного випромінювання в поєднанні із застосування сор- 
бційних засобів. Вищезазначене ставить перед дос
лідниками завдання комплексно дослідити можливість 
та ефективність застосування даних коригуючих чин
ників для корекці структурних змін органів травно 
системи та х судинного русла.

Аналогічні дослідження у запропонованому об’ємі 
в Укра ні не проводились.

З огляду на вищенаведене, метою даного експе
риментального дослідження стало всестороннє вив
чення структурно-функціональних змін в тонкій кишці 
білих щурів в умовах змодельованого ураження 
органів панкреатогепатобіліарно зони та х корекція з 
допомогою вуглецевого сорбенту ІУ покоління ГСГД 
та низькоенергетичного магнітолазерного випроміню
вання інфрачервоного діапазону.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  У експериментах на білих 
нелінійних щурах-самцях вивчали структурно-функ
ціональні зміни в тонкій кишці при експериментально 
змодельованих кріогенному панкреатиті та токсично
му гепатиті, а також вплив сорбційно терапі та магні
толазерного випромінювання на перебіг змодельо
ваних патологій.

Для корекці виявлених патологічних змін тонко 
кишки використано одноканальний лазерний генера
тор “ МІТ-1” сері “Ліка” (виробник -  фірма “Фотоніка 
Плюс”). Апарат працює в постійному інфрачервоному 
спектрі (довжина хвилі -  6З5 нм, потужність -  15О 
мВт). Особливістю цього приладу є те, що його магнітні 
індуктори поєднані з лазерним випромінювачем в 
одному терміналі. Експериментальним тваринам з 
інтервалом в 24 год проводили 5 сеансів опромінен
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ня тривалістю 2 хв (енергія випромінювання -1,33 кДж).
Вуглецевий сорбент IV покоління ГСГД, розробле

ного в Інституті експериментально патологі , онкологі 
і радіобіологі імені Р.Є. Кавецького НАН Украни під 
керівництвом проф. В.Г. Ніколаєва. Добова доза сор
бенту -  1  мл (що відповідає чистій масі вуглецевого 
сорбенту ГСГД 0,2 г) на 100 г маси тіла тварини [8 ]. 
Доза препарату була обгрунтована відповідно до Ме
тодичних рекомендацій з доклінічного вивчення 
лікарських засобів [9].

Всі експерименти на тваринах проводили згідно з 
“Науково-практичними рекомендаціями із утримання 
лабораторних тварин та роботи з ними” [10]. Для гісто
логічних досліджень забирали тонку кишку, шматоч
ки яко після відповідно гістологічно обробки [ 1 1 ] 
вивчали методом світлооптично мікроскопі . Прове
дено морфометричний аналіз змін структурних ком
понентів стінки тонко кишки піддослідних тварин за 
умов поєднаних патологій органів панкреатогепато- 
біліарно зони, а саме: товщину слизово оболонки тон
ко кишки, підслизово основи, товщину серозно та 
м’язово оболонок, висоту і товщину ворсинок, глиби
ну і ширину крипт, висоту стовпчастих епітеліоцитів із 
облямівкою, тов щину власно та м’язово пластинок 
слизово оболонки, розраховували співвідношення 
кількості ворсинок і крипт [16]. Для морфометричного 
аналізу гістологічних препаратів використана програ
ма Inter Video Win DVR UTHSCSA Image Tool з застосу
ванням відеокаметри Vision Color CCD.

Досліджено фактори імунологічно реактивності 
(IgIg A, M, G, фагоцитарна активність лейкоцитів, кон
центрація циркулюючих імунних комплексів) [12, 13], 
вираженість прооксидних реакцій (малоновий діаль- 
дегід, дієнові та трієнові кон’югати) [14] і активність 
функціонування антиоксидного захисту (СОД, катала
за, церулоплазмін, відновлений глютатіон, глютатіон- 
пероксидаза, глютатіонредуктаза) [15, 17, 18, 19, 20], 
а також біохімічні зміни (активність трансаміназ, кон- 
центраці загального білка, холестерину, білірубіну, 
амілази згідно з загальноприйнятими методиками) 
організму експериментальних тварин при змодельо- 
ваних ураженнях підшлунково залози і печінки та 
рівень ендогенно інтоксикац (вміст молекул серед
ньо маси, еритроцитарний індекс інтоксикаці ) [16].

Кількісні показники обробляли статистично з ви
користанням програми Exel Microsoft.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Встановлено, що експериментально змодельовані 
патологі органів панкреатогепатобіліарно зони 
(підшлунково залози, печінки) у білих щурів супро
воджується вираженим ураженням структурних ком
понентів стінки тонко кишки. Перш за все звертають 
на себе увагу виражені судинні розлади: у власній 
пластинці, підслизовій основі і сполучнотканинних 
прошарках м’язово оболонки спостерігали дилатацію 
судин гемомікроциркуляторного русла та стази фор
мених елементів у розширених просвітах. У перивас- 
кулярних просторах виявлені чисельні лімфоцити та 
плазмоцити, частково нейтрофіли і макрофаги. Се
ред епітеліальних клітин спостерігаються келихо
подібні, апікальна частина цитоплазми яких заповне
на крупними секреторними гранулами. х осміофільні

ядра пікнотично змінені і розташовуються в базаль
ному полюсі. У підслизовій основі в складі кінцевих 
секреторних відділів дуоденальних залоз переважа
ють гландулоцити з значним вмістом секрету, що відпо
відає фазі його нагромадження. Пухка сполучна тка
нина власно пластинки має ознаки набряку та дест- 
рукці фібрилярних компонентів. При дослідженні 
епітеліально пластинки ворсинок встановлено зрос
тання пошкодження більшості епітеліоцитів. Це про
являється значною фрагментацією і відшаруванням 
мікроворсинок, зменшенням х розмірів.

Мікроскопічні та морфометричні дані про стан епі
теліоцитів ворсинок слизово оболонки тонко кишки 
свідчать про початок порушення процесу пристінко
вого травлення і всмоктування. Це підтверджується 
станом залозистих компонентів органа: зростанням 
кількості келихоподібних клітин, збільшенням кінце
вих секреторних відділів дуоденальних залоз.

Спостерігаються суттєві порушення функціонування 
клітинно та гуморально ланок імунного захисту, істотне 
посилення процесів вільнорадикального окиснення, дис
баланс факторів ферментативно та неферментативно 
ланок антиоксидного захисту, що призводить до нагро
мадження ендогенних токсичних продуктів.

Одним із основних передбачуваних патогенетич
них механізмів пошкодження слизово оболонки два
надцятипало кишки при запальних ураженнях є ут
ворення ІК. При відкладанні таких ІК в слизовій або 
підслизовій оболонках кишки активується система 
комплементу, що індукує комплементзалежну цито- 
токсичність лімфоцитів. Нами виявлено суттєве зрос
тання рівня ЦІК у експериментальних тварин з токсич
ним гепатитом як у сироватці крові, так і в стромі дос
ліджуваного органа. Виявлено також відкладання ІК в 
стінці судин гемомікроциркуляторного русла. Описа
не свідчить, що внаслідок відкладання ІК, а також Ід М 
та Ід й в судинах мікроциркуляторного русла по
гіршується кровопостачання досліджуваного органа, 
що робить можливим виникнення у ньому ішемічних 
розладів та некробіотичних явищ.

Ендогенна інтоксикація (рівень яко зріс на 70 %) є 
неспецифічним синдромом, характерним для багатьох 
захворювань, що супроводжуються посиленням 
вільнорадикальних процесів. Підвищене накопичен
ня токсичних метаболітів ПОЛ призводить до розвит
ку токсемі -  виходу токсинів в кров з локального осе
редку, що викликає генералізацію патологічного про
цесу та його поширення за межі первинно ураженого 
органа, яким за змодельованих патологічних умов є 
підшлункова залоза або печінка.

Все вищезазначене можна розглядати як імовір
ний патогенетичний механізм структурних уражень 
тонко кишки за умов досліджуваних патологій органів 
панкреатогепатобіліарно зони.

Експериментально доведено доцільність застосу
вання сорбційно та магнітолазерно терапі для ко- 
рекці виявлених структурно-функціональних пору
шень. Розроблено ефективні дози гранульованого 
вуглецевого сорбенту IV покоління ГСГД та адекватні 
дози коригуючого магнітолазерного впливу на організм 
експериментальних тварин за даних патологічних 
умов.
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ВИСНОВКИ Комбі новане застосування сорбенту 
IV покоління ГСГД та низькоенергетичного магнітола- 
зерного випромінювання інфрачервоного діапазону 
знижувало ступінь структурних уражень стінки дванад
цятипало кишки, що проявлялося зменшенням судин
них розладів та набряку сполучно тканини, знижен
ням вираженості лімфоцитарно інфільтраці , актива
цією ендотелію гемокапілярів, посиленням 
проліферативно активності епітелію крипт (підвищен
ня мітотичного індексу камбіальних клітин дна крипт 
як єдиного джерела регенераці слизово оболонки), 
відновленням процесів пристінкового і порожнинно
го травлення, а також фазного характеру секреці глан- 
дулоцитів дуоденальних залоз.

Використання цих коригуючих засобів сприяє сут
тєвому зниженню процесів прооксидаці та відновлен
ню функціонально активності ферментативних та не- 
ферментативних ланок антиоксидного захисту, пози
тивно впливає на стан клітинно та гуморально ланок 
імунітету і відновлення фагоцитарно активності лей
коцитів, позитивно впливає на стан імунно реактив
ності та антиоксидного захисту організму дослідних 
тварин, суттєво покращує біохімічні параметри крові 
та активно пригнічує прооксидні процеси.

Перспективи подальших досліджень Отримані 
результати є морфологічним підґрунтям для розроб
ки нових високоінформативних методів діагностики 
уражень тонко кишки за умов супутніх патологій 
органів панкреатогепатобіліарно зони, що дає мож
ливість істотно підвищити рівень діагностики на ранніх 
етапах хвороби.

Подальша розробка патогенетично обґрунтованих 
комплексних методів профілактики і терапі уражень 
органів шлунково-кишкового тракту дозволить ско
ротити терміни перебування хворих в стаціонарі, змен
шити витрати щодо оплати тимчасово непрацездат
ності та суттєво покращити віддалені результати як 
консервативного, так і хірургічного лікування.
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Д И Н А М ІК А  З О Р О В И Х  В И К Л И К А Н И Х  П О Т Е Н Ц ІА Л ІВ  П Р И  Л ІК У В А Н Н І Т Р О Ф ІН О М  О П Т И Ч Н О
Т О К С И Ч Н О  Н Е Й Р О П А Т І

ДИНАМІКА ЗОРОВИХ ВИКЛИКАНИХ ПОТЕНЦІАЛІВ ПРИ 
ЛІКУВАННІ ТРОФІНОМ ОПТИЧНО ТОКСИЧНО НЕЙРОПАТІ 
-  У статті висвітлено результати вимірювання зорових вик
ликаних потенціалів (ЗВП) у тварин при метаноловій інток- 
сикаці з наступним лікуванням1 ЗВП порівнювали у 2-х гру
пах тварин -  з метаноловою інтоксикацією, а також після ліку- 
вання 1 Контрольну групу склали інтактні щ ури 1 Виявлені 
значні зміни ЗВП у тварин з метаноловою інтоксикацією1 Після 
лікування покращувалися параметри ЗВП, що свідчить про 
певні відновні процеси у зоровому аналізаторі1

ДИНАМИКА ЗРИТЕЛЬНЫХ ВЫЗВАННЫХ ПОТЕНЦИАЛОВ 
ПРИ ЛЕЧЕНИИ ТРОФИНОМ ОПТИЧНОЙ ТОКСИЧНОЙ НЕЙ
РОПАТИИ -  В статье высветлено результаты измерения зри
тельных вызванных потенциалов (ЗВП) у животных с метано- 
ловой интоксикацией с последующим лечением1 ЗВП сравни
вали в двух группах животных -  с метаноловой интоксикацией, 
а так же после лечения1 Контрольную группу составили интакт
ные крысы1 Выявлены значительные изменения ЗВП у живот
ных с метаноловой интоксикацией После лечения улучшались 
параметры ЗВП, что свидетельствует о некоторых восстанови
тельных процессах в зрительном анализаторе1

DYNAMICS OF THE VISUAL CAUSED POTENTIALS AT TREAT
MENT OF TROPH IN OPTICAL TOXIC NEUROPATHY -  In the article 
we observed the results of measuring visual evoked potentials (VEP) in 
animals with methanol intoxication and also after treatment The control 
group formed by intact rats1 There was revealed changing VEP in animals 
with methanol intoxication1 After treatment parameters of VEP were 
improved because of restoring processes in the visual analysaton

Ключові слова: зорові викликані потенціали, метанолова 
інтоксикація, трофін, експеримент 

Ключевые слова: зрительные вызванные потенциалы, 
метаноловая интоксикация, трофин, эксперимент 

Key words: visu al evoked potentials, methanol intoxicating, 
Trophin, experiment

В С ТУП  Ви кликані потенціали (ВП) мозку -  це ме
тод дослідження, що дає інформацію про порушення 
проведення імпульсів у різних відділах головного 
мозку (зорові, слухові, чутливі) 1  Дослідження зорових 
викликаних потенціалів (ЗВП) одна з важливих діля
нок використання викликаних потенціалів1

ЗВП -  це комплекс коливань біоелектричних по
тенціалів мозку, який може бути виділений при усе
редненні сигналів електроенцефалографічно актив
ності, зареєстровано на скальпг Виникає відповідь при 
наявності світлових стимулів1 ЗВП є об’єктивним ме
тодом діагностики стану зорового аналізатора при 
захворюваннях зорового нерва, диференційній діаг
ностиці функціональних та органічних порушень, оці
нки стану зорових функцій у маленьких дітей, а також 
в експерименті на тваринах1 В інституті нейрохірургі 
імені акад1 А1 П 1 Ромоданова є певний досвід реєст- 
раці ЗВП в експериментальній нейроофтальмологі 1 

Проводили дослідження на 95 кролях, яким моделю
вали ураження зорового нерва метиловим спиртом з 
наступно трансплантацією ембріонально нервово 
тканини 1 Стан зорових функцій виявляли шляхом реє- 
страці ЗВП на спалах до ураження метиловим спир

том, на 7, .4, 30 доби відновного лікування1 Дана ме
тодика дозволила об’єктивно спостерігати за станом 
зорових функцій у тварин в динаміці експерименту1 

Логічним продовженням дано експерименталь
но роботи стало вивчення лікарського засобу, 
“Трофін”, який містить нейротрофічні фактори (патент 
Укра ни № 237663 А від . 6 1 0 6 1  .998 р^, на функціо
нальний стан зорового аналізатора щурів після мета
нолово інтоксикаці 1 Трофін виготовлений в інституті 
нейрохірургі імені А1 П1 Ромоданова АМН Укра ни та 
пройшов позитивну клінічну апробацію при різних 
методах відновно хірургі -  лікуванні дитячого цереб
рального паралічу, при ішемічному інсульті, череп
но-мозкових травмах, паркінсонізмі, розсіяному скле
розі [5, 6 ] 1  Трофін є біологічним стимулятором клітин
них процесів, посилює репаративні процеси в нервовій 
тканині та попереджає розвиток дистрофічних змін 1

Мета роботи: оцінити ефективність лікування тро- 
фіном тварин з метаноловою інтоксикацією за допо
могою ЗВП 1

Реєстрацію ЗВП на спалах також проводили до ліку
вання, на 7, .4  та 30 доби експерименту1 Дослідження 
ЗВП дозволило вивчити динаміку функціонального 
стану зорового аналізатора на різних етапах лікуван- 
ня1

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Експериментальне дослі
дження проводили на 40 щурах ліні Wistar масою тіла 
200-250 г 1 Моделювання ураження зорового аналіза
тора проводили шляхом внутрішньоочеревинного вве
дення метилового спирту в дозі . , 8  г на кг маси тіла, 
розведеного у 0,93 розчині натрію хлориду до .,0 
мл1 2 0  тваринам після введення метанолу внутріш- 
ньоочеревинно вводили трофін в дозі 0 , 2  мл, розве
дений у 0,9 3  розчині натрію хлориду до .,0  мл1 

Ін’єкцію препаратом повторювали через 3 доби в ана
логічній дозі1

Для реєстраці зорових викликаних потенціалів 
використовували аналізатор викликаних потенціалів 
“B 1A1 STS 1 EMP” (OTE Biomedica, Італія) 1 Електрофізіо
логічні дослідження проводили під внутрішньоочере- 
винним наркозом сумішшю калібсолу та реланіуму на 
0,9 3  розчині натрію хлориду (5 мг /к г маси тіла відпо
відно), в темній кімнатг Тварин фіксували у положенні 
лежачи на животі на спеціальному штативк Реєстру
вали викликані потенціали за допомогою стандартно 
схеми відведень -  у потиличній ділянці з двох сторін 
активний електрод, у тім’яній з двох сторін -  рефе
рентний електрод, заземлення -  на вушній раковинг 
Ми дещо удосконалили методику постановки елект- 
родів 1 Так, в першому дослідженні на кролях елект
роди фіксували підшкірно, що було не досить зруч- 
но 1 У даному дослідженні ми використовували 
нашкірні електроди у вигляді чашечок, які для 
щільнішого прилягання до шкіри змащували спеціаль
ним гелем EEG supercream (виробництво Італія) 1 Ви
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користовували бінакулярну стимуляцію спалахами 
білого кольору довжиною хвилі 640 нм, інтенсивні
стю 6  мКд, потужністю 0,25 Дж, тривалістю 1,0 мс. 
Світлодіодну лампу розташовували на відстані 15 см. 
Реєстрацію ЗВП проводили з кількістю усереднень 252 
на 7, 14, 30 доби експерименту.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ У інтактних щурів в контрольній групі параметри 
ЗВП складали: латентний період для N1 (25,2+2,5) мс, 
для N2 (57,0+3,5) мс і для Р2 (75,0+4,4) мс при амплі
туді потенціалу ді зорового аналізатора для N2 -  (10, 4+1,6) 
мкВт і для Р2 -  (7,4+1,3) мкВт. Ці дані збігаються з 
літературними даними [2, 3 ].

У тварин після метанолово інтоксикаці парамет
ри ЗВП достовірно відрізнялися від параметрів з гру
пи контролю. Відмічено збільшення латентного пері
оду за параметром N2 до (113,3+8,5) мс (р<0,05), що 
становило 198 % від контрольного показника. За па
раметром Р2 латентний період збільшився до 
(128,8+9,4) мс (р<0,05), що становило 172 % від кон
трольного показника. Амплітуда N2P2 зменшилась до 
(1,7+0,6) мкВт (р< 0,05), що становило 23 % від кон
трольного показника.

При лікуванні трофіном у тварин виявлено покра
щання параметрів ЗВП. Так, латентний період за па
раметром N2 майже нормалізувався до (60,5+4,0) мс 
(р> 0,05). За параметром Р2 латентний період склав 
(90,0+7,4) мс (р>0,05). Амплітуди Р1 N2 та N2P2 відно
вилися до (9,2+1,5), (р>0,05) та (5,8+1,3) мкВт 
(р>0,05), що достовірно не відрізнялось від конт
рольних показників.

ВИСНОВКИ 1. У тварин з метаноловою інтоксика
цією відмічено подовження латентного періоду май

же в 2 рази, зниження амплітуди в 4,5 раза порівняно 
з контролем. Найбільш виражені зміни спостерігались 
на 14-30 добу експерименту.

2 . У тварин з метаноловою інтоксикацією і наступ
ним лікуванням трофіном виявлялось зменшення ла
тентного періоду та збільшення амплітуди ЗВП, що 
свідчить про репаративні процеси у структурах зоро
вого аналізатора. Ми також припускаємо, що непош- 
коджені нейрони беруть на себе функцію пошкодже
них клітин, чим і пояснюється покращання показників 
ЗВП у тварин в експерименті.

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
1. Васюта В.А., Цымбалюк Ю.В., Задоянный Л.В. Использо

вание зрительных вызванных потенциалов (ЗВП) в нейро
офтальмологической практике в эксперименте / /  Актуальные 
вопросы нейроофтальмологии. Материалы ІХ научно - прак
тической нейроофтальмологической конференции. -  Москва, 
2009. -  С. 9.

2. Гнездицкий В.В. Вызванные потенциалы мозга в кли
нической практике. -  Таганрог: ТРТУ, 1997.

3. Радченко М.Р. Вплив алогенно трансплантаці ембріо
нально нервово тканини на морфофункціональний стан зо
рового аналізатора при отруєнні метиловим спиртом: Авто- 
реф. дис... канд. мед. наук:14.01.18. -  Ки в, 2003. -20  с.

4. Сомов М., Самбо М., Кондач А., Солиоки З. Изменения 
зрительных вызванных потенциалов у больных с мигренью 
/ /  Неврологический журнал. -  1997. -  № 2. -  С. 12-17.

5. Цимбалюк В.І., Васильева І.Г. Спосіб отримання лікарсь
кого препарату з ембріонального мозку /  Патент на винахід 
34141, Укра на, А 61К 35 /28. Заявл. 08.06.1999: опубл. 
15.02.20001; Бюл. №1.

6 . Цимбалюк В.І., Лисяний М.І., Маркова О.В., Пічкур Л.Д. 
Результати хірургічного лікування експериментального алер
гічного енцефаломієліту / /  Трансплантологія. -  2003. -  № 4, 
№1. -  С. 115-117.

Отримано 25.03.10

45



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2010. № 2

УДК 616-001.17-089.844:599.731.1-035.51]-008.87

° А .О .  К о в а л ь ч у к , Т .І .  П я т ко в с ь ки й  

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го
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К С Е Н О Д Е Р М О Т Р А Н С П Л А Н Т А Т ІВ  В Т О Р И Н Н О Г О  З Р ІЗ У

ДИНАМІКА ЗМІН МІКРОБІОЛОГІЧНИХ ПОКАЗНИКІВ ЕКС- 
ПЕРЕМЕНТАЛЬНИХ ОПІКОВИХ РАН ПРИ ПРОВЕДЕННІ РАН
НЬО НЕКРЕКТОМІ З ВИКОРИСТАННЯМ ЛІОФІЛІЗОВАНИХ 
КСЕНОДЕРМОТРАНСПЛАНТАТІВ ВТОРИННОГО ЗРІЗУ -  
Досліджено зміни якісних та кількісних показників мікробно 
контамінаці експериментальних опікових ран у щурів при 
проведенні раннього хірургічного видалення опікового струпа 
з наступною ксенопластикою ран епідермальними ліофілізова- 
ними ксенодермотрансплантатами та ліофілізованими ксено- 
дермотрансплантатами вторинного зрізу. Визначено, що вико
ристання даних біологічних покриттів при ранньому хірургіч
ному лікуванні опіково травми знижує рівень мікробного 
інфікування ран експериментальних тварин.

ДИНАМ ИКА ИЗМЕНЕНИЙ МИКРОБИОЛОГИЧЕСКИХ 
ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЭКСПЕРЕМЕНТАЛЬНЫХ ОЖОГОВ ЫХ РАН 
ПРИ ПРОВЕДЕНИИ РАННЕЙ НЕКРЕКТОМИИ С ИСПОЛЬ
ЗОВАНИЕМ ЛИОФИЛИЗИРОВАННЫХ КСЕНОДЕРМОТ- 
РАНСПЛАНТАТОВ ВТОРИЧНОГО СРЕЗА -  Исследовано 
изменения качественных и количественных показателей мик
робной контаминации экспериментальных ожоговых ран у 
крыс при проведении раннего хирургического удаления ожо
гового струпа со следующей ксенопластикой ран эпидермаль
ными лиофилизированными ксенодермотрансплантатами и 
лиофилизированными ксенодермотрансплантатами вторич
ного среза. Определенно, что использование данных биоло
гических покрытий при раннем хирургическом лечении ожо
говой травмы снижает уровень микробного инфицирования 
ран экспериментальных животных.

DYNAMICAL CHANGES OF MICROBIOLOGICAL RESULTS 
OF EXPERIMENTAL BURNT WOUNDS AFTER EARLY 
NECRECTOMY USING LIOPHYLISATED XENODERMOIMPLANTS 
OF SECONDARY CUTTING -  Changes with quality and quantity 
results microbic contamination of experimental burnt wounds in rats 
after early surgical removing necrotical tissue with next xenoplastic of 
wounds w ith epidermal liophylisated xenodermoimplants and 
liophylisated xenodermoimplants secondary cuts were researched. It is 
determined that the using of the biological cover during early surgical 
treatment of burnt trauma reduces the stages of microbic infection of the 
wounds on the experimental animals.

Ключові слова: опіки, ксенодермотрансплантати, мікроф
лора.

Ключевые слова: ожоги, ксенодермотрансплантаты, мик
рофлора.

Key words: burns, xenodermoimplants, microflora.

В С ТУП  Опікова травма характеризується високою 
частотою розвитку інфекційного процесу в рані, що 
значно ускладнює перебіг опіково хвороби, тому ви
далення уражених тканин та своєчасне закриття рано
во поверхні призводить до зниження інфікованості 
та прискорення термінів епітелізаці ран [.3, .4, .5, . 6 ].

Вкрай важливим завданням у комбустіологі є роз
робка та удосконалення тимчасових біологічних ранових 
покриттів, що виконують функці шкіри та володіють бак
теріостатичним ефектом. Феномени пригнічення росту 
бактерій в рані, яка накрита ало- чи ксенотрансплантата
ми шкіри виявлені у багаточисленних клініко-експери- 
ментальних дослідженнях [5, 6 , 7, .7, . 8 , .9].

На сьогодні досить успішно використовують для 
місцевого лікування опіково травми препарати зі сви
нячо шкіри. Доступність та клінічна ефективність да
них замінників шкіри дозволили зменшити частоту 
ускладнень та скоротити терміни лікування опіково 
хвороби [1, 2, 3, 4].

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Досліди проводили на 
білих статевозрілих щурах-самцях масою тіла 2 0 0 
220 г. У тварин викликали термічний опік ІІІБ ступеня 
згідно з методикою експериментально моделі опіко
во травми [22, 23]. Піддослідних тварин було поділе
но на 3 групи по 18 особин: І -  (контрольна) опечені 
тварини без лікування; ІІ -  опечені тварини, яким про
водили ранню некректомію з наступною ксенопласти- 
кою епідермальними ліофілізованими ксенодермот- 
рансплантатами (ЛК); ІІІ -  опечені тварини, яким про
водились ранню некректомію опікового струпа з 
наступною пластикою ран ліофілізованими ксенотран
сплантатами (ЛК) вторинного зрізу [21].

На 7, 14, 21 доби опіково хвороби, після евтаназі 
піддослідних тварин у ділянці термічного ураження 
проводили забір ексудату для бактеріологічного дос
лідження.

Для проведення бактеріологічного дослідження з 
поверхні опіково рани одноразовим стерильним ват
ним тампоном забирали вміст. Використовувались од
норазові ватні тампони фірм МЕ11Э Э.Р.Ь. (Італія). До і 
після забору матеріалу тампон зважували на торсійних 
терезах. Різницю маси приймали за кількість ранового 
вмісту. Поміщали тампон в 1 мл 0,1 % розчину трито
ну Х-100 в фосфатному буфері, молярна концентра
ція якого 0,075 моль/л, старанно струшували кілька 
хвилин. Готували десятиразові розведення матеріалу, 
засівали шляхом секторального посіву за методом 
Шапіро (рис. 1) на живильні середовища кров’яний агар 
(КА), жовтково-сольовий агар (ЖСА), Ендо, інкубували 
при оптимальній температурі 37 °С. Через 24 год після 
інкубаці підраховували кількість колоній і результат 
виражали числом колонієутворюючих одиниць (КУО) 
на 1  г ранового вмісту [ 2 0  ] .

Рис. .. Секторальний посів за методом Шапіро.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Аналіз результатів бактеріологічних досліджень ра
нового ексудату показав, що вже на 7 добу опіково 
хвороби спостерігався високий рівень мікробно кон- 
тамінаці опікових ран, на що вказували результати 
досліджень виділень з ран контрольно групи тварин. 
Загальне мікробне обсіменіння ран становило 10> 
мікроорганізмів на 1 г ранового вмісту. Переважно 
рани були контаміновані умовно-патогенною грампо- 
зитивною флорою (табл. 1). Рани характеризувались 
повним некрозом епідермісу, дерми та придатків 
шкіри. Некротизована дерма була представлена стру
пом сіро-чорного кольору, щільно спаяного з підлег
лими тканинами.

На 14 та 21 доби експерименту кількісний показ
ник інфікування ран досліджуваних тварин продов
жував зростати і становив 1 0 7  мікроорганізмів на 1  г 
ранового вмісту. Під некротизованим струпом вияв
лялись ознаки гнійного запалення з вираженими ек
судативними явищами, що супроводжувалось по
вільною крайовою епітелізацією. Під час перев’язок 
спостерігались значні серозно-гнійні виділення з ран. 
При цьому тварини споживали в меншій кількості жу 
та воду, знижувалась рухова активність. Дана симпто
матика вказувала на виражені прояви опіково хворо
би, що в свою чергу підтверджувалось даними 
більшості авторів, які зазначають, що ризик клінічно 
виражено інфекці зростає при загальному мікроб
ному обсіменінні ран понад 105 - 10> КУО/г [11,24, 25].

При бактеріологічному дослідженні в контрольній 
групі тварин на 14 добу після опіку спостерігалась ха
рактерна зміна мікробно флори ранових поверхонь. 
Збільшувався показник контамінаці ран представни
ками родини ентеробактерій.

Найвищий рівень мікробно колонізаці ран конт
рольно групи щурів відмічався на 2 1  добу опіково 
хвороби. Грампозитивна флора була представлена 
стафілококами, стрептококами та ентерококами. Се
ред грамнегативних мікроорганізмів переважав ріст 
колоній синьогнійно палички, також відмічався висо
кий рівень обсіменіння ран кишковою паличкою та 
іншими представниками родини Е піег оЬасІегіасеае.

Підсумовуючи вищенаведені дані, необхідно 
відзначити, що в перші доби після опіково травми, 
рани контрольно групи тварин переважно були кон- 
таміновані асоціаціями грампозитивно флори. В ході 
експерименту, починаючи з 14 доби, в ранах піддослід
них щурів відбувалась зміна мікробних угруповань і 
вже на 2 1  добу опіково хвороби, рани тварин колон
ізували асоціаці грамнегативних та грампозитивних 
мікроорганізмів.

Очевидно, що зміна мікробіоценозу опікових ран 
досліджуваних тварин пов’язана з транслокацією па
тогенних мікроорганізмів з кишечнику. Вищевказані 
дані підтверджуються клініко-експериментальними 
дослідженнями багатьох авторів, які виявляли “фе
номен транслокаці ” мікрофлори шлунково-кишкового 
тракту при опіковій хворобі [26, 27, 28, 29, ЗО, 31].

Таблиця 1. Загальне мікробне обсіменіння опіково рани І групи тварин

Група мікроорганізмів Загальне мікробне обсіменіння тканин, КОУ
7 доба . 4 доба 2 . доба

Staphylococcus spp. Ю6 Ю 5 Ю 6
Staphylococcus aureus Ю 4 Ю 5 Ю 5
M icrococcus luteus Ю 4 Ю 3 Ю 3
Bacilus subtilis Ю 3 Ю 3 Ю 3
Streptococcus pyogenes Ю 4 Ю 5 Ю 6
Enterococcus faecalis - Ю 3 Ю 5
Escherichia coli Ю 3 Ю 5 Ю 6
P seudomonas aeruginosa - Ю 5 Ю 6
Інші представники родини Enterobacteriaceae ю2 Ю 4 Ю 5

Для дослідження антимікробних властивостей ліо- 
філізованих ксенодермотрансплантатів піддослідним 
тваринам (ІІ-ІІІ групи) через 24 год після травми про
водили ранню некректомію з наступною ксенопласти- 
кою.

За допомогою електродерматоми пошарово про
водили видалення некротичного струпа до життєздат
них тканин. Рани закривали епідермальними ліофілі- 
зованим ксенодермотрансплантатами (ІІ група) та ліо- 
філізованими ксенодермотрансплантатами вторинного 
зрізу (ІІІ група). На 7, 14, 21 доби опіково хвороби в 
піддослідних тварин після евтаназі знімали ксенодер- 
мотрансплантати з раново поверхні і проводили об’є
ктивну оцінку репаративних процесів та забір матері
алу для бактеріологічного дослідження.

На 7 добу після травми поверхня фіксованих на 
ранах ксенодермотрансплантатів була просякнута се
розним ексудатом, виділення спостерігались як по 
центру, так і по перифері ран. В місцях неповного 
висічення некротичних тканин ксенодермотрансплан-

тати відшаровувались, де спостерігались серозні та 
гнійні виділення.

На 14 та 21 добу експерименту під відшаровани
ми епідермальними ЛК активно формувалась грану
ляційна тканина рожевого кольору, яка при знятті ксе- 
нотрансплантатів та виділяла серозногеморагічний 
ексудат. По перифері ран добре виражена крайова 
епітелізація.

Проведення ранньо некректомі з наступною ксе- 
нопластикою епідермальними ЛК значно знижувало 
рівень мікробно інвазі ран (табл. 2). У всі дні експе
рименту показники загального мікробного числа не 
перевищували 1О4  мікроорганізмів на 1 г ранового 
вмісту, при цьому ступінь мікробного обсіменіння ран 
грамнегативною флорою в середньому складав 1О2- 
1О3  мікроорганізмів на 1 г ранового вмісту. Ефек
тивність раннього хірургічного лікування опікових ран 
з використанням ліофілізованих ксенодермотрансп- 
лантатів підтверджена даними багатьох публікацій [8 , 
9, 1О, 12], при цьому автори відмічали зниження рівня
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Таблиця 2. Загальне мікробне обсіменіння опіково рани ІІ групи тварин

Група мікроорганізмів Загальне мікробне обсіменіння тканин, КОУ
7 доба .4  доба 2 . доба

Staphylococcus spp. .О4 .О4 .О3
Staphylococcus aureus .О3 .О3 -
Micrococcus luteus .О3 .О2 .О2
Bacilus subtilis .О2 .О2 .О2
Streptococcus pyogenes .О3 .О3 .О2
Escherichia coli .О2 .О3 .О2
Інші представники родини Enterobacteriaceae - .О2 .О2

інфекційних ускладнень у хворих з опіковою хворо
бою.

Позитивна динаміка репаративних процесів спос
терігалась і в ІІІ-й досліджуваній групі тварин. На 7 добу 
експерименту ксенотрансплантати вторинного зрізу 
були щільно фіксовані на рановій поверхні як по пе- 
рифері, так і по центру, виділень не спостерігалось.

На 14 добу після травми при механічному вида
ленні ЛК вторинного зрізу спостерігався активний ріст 
грануляцій. Острівці паранекротичних ділянок змен
шувались в розмірах і не супроводжувались гнійни
ми виділеннями.

При візуальному спостереженні за ранами на 21 
добу після травми під ксенотрансплантатами спосте
рігалось повне розсмоктування залишкових некрозів. 
Рани зменшувались в розмірах у середньому на 25
30 % за рахунок крайово епітелізаці .

Про низький рівень мікробно колонізаці ран тва
рин ІІІ- досліджувано групи свідчили кількісні показ
ники мікрофлори (табл. 3). В ході бактеріологічних 
досліджень ранового ексудату на 7 день опіково хво
роби загальне мікробне число становило 1 0 3  - 1 0 4  

мікроорганізмів на 1 г ранового вмісту. Грампозитив-

на флора була представлена асоціацією стафілококів 
та мікрококів, яка не перевищувала 1О3  мікроор
ганізмів на 1 г ранового вмісту. Грамнегативна флора 
та інші грампозитивні мікроорганізми не виявлялись. 
Аналогічні дані було отримано в наступні доби експе
рименту, лишень на 14 день опіково хвороби під час 
бактеріологічного обстеження ран висівались пооди
нокі колоні кишково палички -  1О2 мікроорганізмів 
на 1  г ранового вмісту.

Співставляючи дані бактеріологічних досліджень ІІ 
та ІІІ груп тварин, слід відмітити, що показник загаль
но мікробно контамінаці ран групи тварин з вико
ристанням ЛК вторинного зрізу у всі дні експеримен
ту був нижчий, ніж у групі із застосуванням епідер
мальних ЛК (104 мікроорганізмів на 1мл ексудату в ІІ 
групі проти 1О3  мікроорганізмів на 1мл ексудату в ІІІ 
групі), при цьому в меншій кількості висівались як 
грампозитивні, так і грамнегативні мікроорганізми (в 
ІІІ групі на 7 та 21 доби експерименту грамнегативні 
мікроорганізми взагалі не висівались). Аналізуючи 
вищевказані дані, цілком очевидно, що в ЛК вторин
ного зрізу більш виражена антимікробна активність 
порівняно з епідермальними ЛК.

Таблиця 3. Загальне мікробне обсіменіння опіково рани ІІІ групи тварин

Вид (популяція мікроорганізмів) Загальне мікробне обсіменіння тканин, КОУ
7 доба . 4 доба 2 . доба

Staphylococcus spp. Ю 3 Ю 3 Ю 3
Staphylococcus aureus Ю 2 Ю 2 -
Micrococcus luteus Ю 2 Ю 2 Ю 2
Escherichia coli - Ю 2 -

ВИСНОВОК Бактеріологічний контроль опікових 
ран (ІІ та ІІІ досліджуваних груп тварин) показав, що 
рання некректомія уражених тканин з використанням 
ліофілізованих ксенодермотрансплантатів вторинно
го зрізу значно знижує кількісні показники загально 
мікробно контамінаці ран. При цьому дане біологіч
не покриття має більш виражений антимікробний 
ефект при ксенопластиці опікових ран порівняно з епі
дермальними ЛК. Тому використання ЛК вторинного 
зрізу при лікуванні хворих з глибокими термічними 
ураженнями є ефективним методом профілактики 
інфекційних ускладнень при опіковій хворобі.
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П О Р ІВ Н Я Л Ь Н А  Х А Р А К Т Е Р И С Т И К А  О С Т Р ІВ Ц ІВ  Л А Н Г Е Р Г А Н С А  У  С Т А Т Е В О З Р ІЛ И Х  Т А  С Т А Р И Х
Щ У Р ІВ -С А М Ц ІВ  Л ІН І S H R  І W IS T A R

ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ОСТРІВЦІВ ЛАНГЕР- 
ГАНСА У СТАТЕВОЗРІЛИХ ТА СТАРИХ ЩУРІВ-САМЦІВ ЛІНІ 
SHR І WISTAR -  У статті наведено морфологічний аналіз пан
креатичних острівців та клітин у х складі, які продукують 
інсулінI глюкагон! соматостатин та амілін щурів-самців ліні 
SHR зі спонтанним розвитком гіпертензі і Wistar у віковій 
динаміці.

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ОСТРОВКОВ ЛАН- 
ГЕРГАНСА У ПОЛОВОЗРЕЛЫХ И СТАРИХ КРЫС-САМЦОВ 
ЛИНИИ SHR И WISTAR -  В статье представлен морфологи
ческий анализ панкреатических островков и клеток в их со
ставе! продуцирующих инсулин глюкагон соматостатин и 
амилин крыс-самцов линии SHR со спонтанным развитием 
гипертензии и Wistar в возрастной динамике.

mMPARATIVE CHARACTERISTIC OF LANGERHANS ISLET 
IN PUBERTAL AND AGED MALE RATS SHR AND WISTAR -  
Age-related morphological analysis of pancreatic islets cells which 
produce insulin glucagon somatostatin and amylin in rats with 
spontaneous hypertension development SHR and W istar is 
represented in the article.

хребетних тварин, що використовуються для експе
риментальних та інших наукових цілей” (Страсбург, 
1986). Порядок проведення імуногістохімічних та мор- 
фометричних досліджень описано нами раніше [1]. 
Ендокриноцити ідентифікували із застосуванням на
борів для виявлення гормонів у тканинах фірми 
Peninsula Laboratories Inc., США (інсулін, соматостатин, 
амілін) та SIGMA Chemical, США (глюкагон). Візуалізо- 
ваний під мікроскопом Axioskop (Zeiss, Німеччина) із 
флюоресцентною приставкою та широкою апертурою 
(Zeiss, Німеччина) об’єкт за допомогою 8-бітно CCD- 
відеокамери COHU-4922 (COHU I nc., США) вводився у 
комп’ютерну систему цифрового аналізу зображення 
VIDAS-386 (Kontron Elektroni k, Німеччина). Статистич
но значущі відмінності досліджуваних параметрів 
були встановлені програмою BIOSTAT за допомогою 
однофакторного дисперсійного аналізу ANOVA [3].

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ У щурів ліні SHR підвищений рівень глюкози крові 
відмічався як у статевозрілому віці (7 місяців), так і у 
старих тварин (24 місяці), і становив (8,41 ±0,15) ммоль/ 
л та (8,9±0,14) ммоль/л відповідно. В той же час у 
щурів ліні Wistar підвищений рівень глюкози спосте
рігався лише у 24-місячному віці ((6,07±0,16) ммоль/ 
л), а у статевозрілих не перевищував (4,71 ±0,11) 
ммоль/л.

У щурів самців-ліні SHR, подібно до щурів ліні 
Wistar, в структурі класифікованих за площею панкре
атичних острівців [1] переважали маленькі. При цьо
му х кількість у 7-місячних щурів ліні SHR була знач
но більшою ніж у щурів ліні Wistar, 80 3  проти 51 3  
відповідно. Проте у 24-місячних щурів ліні SHR вміст 
маленьких острівців суттєво знижувався до 48 3 , а у 
відповідного віку щурів ліні Wistar практично не зміню
вався і дорівнював 56 3 . І якщо у старих самців ліні 
Wistar ми виявляли лише маленькі та середні острівці, 
то у старих щурів-самців ліні SHR з ’являлися великі 
та гігантські, на долю яких припадало 12 3  та 13 3  
відповідно.

Середня площа острівців у старих щурів ліні SHR 
зростала у 4 рази (p<0,05) порівняно із статевозрілими 
(табл. 1). У 24-місячних щурів ліні Wistar цей показник, 
навпаки, зменшувався на 25 3  (p<0,05) у зіставленні 
із 7-місячними. Таким чином, порівняно із одновікови- 
ми щурами ліні Wistar у щурів ліні SHR 7-місячного 
віку площа острівців була на 60 3  (p<0,05) меншою, а 
у віці 24 місяці -  на 96 3  (p<0,05) більшою [7, 8].

Щоб встановити параметри, за рахунок яких відбу
валася така значуща зміна площі острівців у тварин, 
нами було проведено аналіз кількості та площі ен- 
докриноцитів у х складі. Ми з ’ясували, що в острівцях 
щурів ліні SHR у 24-місячному віці кількість бета- 
клітин зростала у 3 рази (p<0,05) порівняно із 7-місяч- 
ними, чим, ймовірно, і було зумовлене збільшення 
площі х острівців (табл. 1). А значення цього показ-
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В С Т У П  Артеріальна гіпертензія, цукровий діабет 2 
типу, гіперліпідемія та ожиріння є компонентами ме
таболічного синдрому, в основі якого лежить інсулі- 
норезистентність [4, 9]. Однією із експериментальних 
моделей, яка застосовується для вивчення метаболі
чних порушень при артеріальній гіпертензі , є щури 
ліні ЗНІС із генетичною схильністю до розвитку спон
танно гіпертензі , починаючи з 2-місячного віку [5, 
6]. Встановлено, що у щурів ліні ЗНІС наявні гіпер
глікемія та гіперінсулінемія, в основі яких лежить інсу- 
лінорезистентність [2]. Однак в літературі є лише дані 
стосовно стану бета-клітин панкреатичних острівців у 
щурів ліні ЗНІС, але відсутні про інші ендокриноцити 
острівців. До того ж зовсім не висвітлено про віковий 
аспект змін ендокринного апарату підшлунково за
лози у цих тварин.

Мета дослідження: комплексно вивчити морфоло
гічний стан панкреатичних острівців і ендокриноцитів 
у х складі, що продукують інсулін, глюкагон, соматос
татин, амілін, при метаболічних порушеннях у стате
возрілих та старих щурів ліні ЗНІС і ИзХаг.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Досліджен ня проведено 
на 38 щурах-самцях, поділених на 4 групи: 1-2 -  
інтактні самці ліні И є іаг у віці 7 та 24 місяці по 10 
особин; 3-4 -  самці ліні ЗНІС 7-ми та 24-місячного 
віку по 10 і 8 тварин відповідно. Всі виконані над тва
ринами процедури дослідження відповідають націо
нальним “Загальним етичним принципам експери
ментів на тваринах” (Укра на, 2001), які узгоджуються 
із положеннями “Європейсько конвенці про захист
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Таблиця 1. Площа панкреатичних острівців та кількість і площа бета-, альфа-, дельта- та 
амілінсинтезуючих ендокриноцитів щурів ліні БНИ та контрольних ліні W istar у віково динаміці

( М ± т )

Серія досліджень 1 і*Хаг БНС
7 місяців 24 місяці 7 місяців 24 місяці

Бета-клітини 23+2
58,83+0,29

17+2
69,99+0,78(1)

7+1
65,42+0,32(1)

22+3
66,97+0,43(1*2)

Альфа- клітини 1 0 + 1
50,36+0,35

15+2(1)
48,77+0,41(1)

2 + 1 (1)
47,90+0,51(1)

3+0(2)
49,12+0,60

Дельта- клітини 5+0
108,56+1,45

5+0
118,51 +1,33(1)

1 +0 (1)
46,97+0,49(1)

2 +0 (2)
50,45+0,67(1*2)

Амілінсинтезуючі клітини 13+1
58,67+1,15

14+1
48,15+1,39(1)

3+0
51,47+0,49(1)

8 + 1 <2>
57,18+0,26(1*2)

Площа острівців, мкм2 2137+134 1610+136(1) 845+119(1) 3150+410(11*)

Примітки: у чисельнику -  середня кількість клітин в острівці, у знаменнику -  середня площа клітин; достовірність відмінностей р<0,05 
у відношенні до 7-місячних (1) та 24-місячних (2) інтактних тварин і 7-місячних самців ліні ЗНІС (1*).

ника у старих щурів ліні 1із1:аг було на 26 % (р<0,05) 
меншим ніж у статевозрілих, що, швидше за все, і 
було причиною зменшення площі острівців у цих тва
рин. Порівняно із інтактними самцями такого ж віку, у 
щурів ліні ЗНІС у 7-місячному віці бета-ендокрино- 
цитів в острівцях було на 70 % (р<0,05) менше, а у 
24-місячному віці -  на 30 % (р<0,05) більше. Зміни 
площі бета-клітин у експериментальних та конт
рольних тварин не були такими значними. Середнє 
значення цього показника було вище лише на 2  % 
(р<0,05) у старих щурів ліні ЗНІС і на 19 % (р<0,05) у 
старих щурів ліні ІієХаг порівняно із статевозрілими. 
Хоча площа бета-ендокриноцитів у щурів ліні ЗНІС в 
7-місячному віці була на 11 % (р<0,05) більшою, а в 
24-місячному -  на 4 % меншою (р<0,05), ніж у одно- 
вікових щурів ліні ІієХаг.

Середня кількість та площа альфа-клітин в острів
цях старих щурів ліні ЗНІС не мала статистично значу
щих змін. Але при цьому острівці щурів-самців ліні 
ЗНІС цих клітин містили на 80 % (р<0,05) менше як у 
7- , так і у 24-місячному віці. До того ж площа альфа- 
ендокриноцитів у 7-місячному віці була меншою на 5 
% (р<0,05) порівняно із аналогічним параметром та
кого ж віку щурів ліні ІієХаг.

Середня кількість дельта-клітин в острівцях стате
возрілих і старих щурів-самців як ліні \1із1:аг, так і З НІС 
статистично значущо не змінювалось. Однак у щурів 
ліні ЗНІС в 7-му і 24-місячному віці життя вона була 
на 80 % і 60 % (р<0,05) меншою відповідно, ніж у 
щурів ліні ІієХаг такого самого віку. Площа дельта- 
клітин у 24-місячних щурів ліні ЗНІС зростала на 7 % 
(р<0,05), проте була на 57 % (р<0,05) меншою ніж у 
щурів ліні ІієХаг у такому віці.

Середня кількість клітин, які синтезують амілін, у 
щурів ліні ЗНІС 24-місячного віку була у 2,6 раза 
(р<0,05) більшою порівняно із 7-місячними. Цей по
казник у зіставленні із щурами ліні ІієХаг був мен
ший на 78 % (р<0,05) у 7-місячному та на 43 % (р<0,05) 
-  у 24-місячному віці. Середня площа амілінсинтезу
ючих клітин у щурів ліні ЗНІС у 24-місячному віці на 
11 % (р<0,05) перевищувала значення цього показ
ника 7-місячних тварин. Разом із тим, у щурів ліні 
ЗНІС вона була на 12 % (р<0,05) меншою у 7-місяч- 
ному і на 19 % (р<0,05) більшою у 24-місячному віці, 
ніж у щурів ліні ІієХаг відповідного віку. Зрозуміло,

що чотириразове збільшення площі панкреатичних 
острівців у старих щурів-самців ліні ЭНС було зумов
лене, головним чином, зростанням в них кількості 
бета- та амілінсинтезуючих клітин, а також збільшен
ням площі останніх. А відсутність статистично значу
щих змін кількості та площі альфа- і дельта-ендокри- 
ноцитів у щурів ліні ЭНС виключає х роль у віковій 
динаміці змін середньо площі панкреатичних острівців.
І навпаки, у старих щурів ліні ІієХаг площа острівців 
зменшувалась за рахунок зменшення кількості бета- 
клітин, незважаючи на х компенсаторну гіпертрофію.

Визначилися й відмінності відсоткового вмісту ен
докриноцитів різного типу в острівцях щурів ліні \Wistar 
і ЭНС у віково динаміці. Так, відсоток бета-клітин у 
статевозрілих і старих щурів ліні ЭНС складав 70 % і 
73 % відповідно і був вищим, ніж у одновікових щурів 
ліні 1 і*Хаг, аналогічний показник яких складав 61 % і 
50 %. Навпаки, відсоток альфа-клітин у 7- та 24-місяч- 
них самців ліні ЭНС був меншим ніж у щурів ліні 
1і*Хаг, 20 % і 10 % проти 26 % і 44 % відповідно. Що 
стосується відсоткового вмісту в острівцях дельта- 
клітин, то ми помітили його зростання із 10 % до 17 % 
у старих самців ліні ЭНС рівнозначний його знижен
ню із 13 % до 6  % у старих самців ліні 1і*Хаг. Відсоток 
амілінсинтезуючих клітин у 24-місячних щурів ліні ЭНС 
досягав максимального значення -  47 %. Отже, відсо
ток бета-, дельта- та амілінсинтезуючих клітин в ост
рівцях 24-місячних самців ліні ЭНС зростав, а альфа- 
клітин -  знижувався, порівняно із статевозрілими. А у 
щурів ліні \Wistar у цей період відбувалися протилежні 
зміни: зростав відсотковий вміст тільки альфа-клітин, 
а ендокриноцитів інших типів -  знижувався.

ВИСНОВКИ 1. Для щурів-самців ліні ЭНС вже у 
статевозрілому віці характерні порушення вуглевод
ного обміну, одним із проявів яких є гіперглікемія, 
яка прогресує у старих тварин.

2. Встановлена нами гіпертрофія острівців Лангер- 
ганса у старих щурів ліні ЭНС переважно пов’язана із 
збільшенням в них кількості бета-клітин, що є важли
вим компенсаторним механізмом у відповідь на інсу- 
лінорезистентність.
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Н а ц іо н а л ь н и й  ф а р м а ц е в т и ч н и й  у н ів е р с и т е т

В И В Ч Е Н Н Я  Ф А Р М А К О Л О Г ІЧ Н О  Д І  Н О В И Х  Х ІМ ІЧ Н И Х  С П О Л У К  -  П О Т Е Н Ц ІЙ Н И Х  К О Р Е К Т О Р ІВ  
З А П А Л Ь Н И Х  З А Х В О Р Ю В А Н Ь  М ІО К А Р Д А  В  У М О В А Х  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н О Г О  ІЗ А Д Р И Н О В О Г О

М ІО К А Р Д И Т У

ВИВЧЕННЯ ФАРМАКОЛОГІЧНО ДІ НОВИХ ХІМІЧНИХ 
СПОЛУК -  ПОТЕНЦІЙНИХ КОРЕКТОРІВ ЗАПАЛЬНИХ ЗАХ
ВОРЮВАНЬ МІОКАРДА В УМОВАХ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНО
ГО ІЗАДРИНОВОГО МІОКАРДИТУ -  У даній роботі наведе
но результати вивчення фармакологічно ді нових хімічних 
сполук -  потенційних коректорів запальних захворювань міо
карда порівняно зі стандартними НПЗП в умовах гострого 
експериментального альтеративного міокардиту1 Встановле- 
но1 що найвираженішою кардіопротекторною дією володіють 
глюкозаміну гідрохлорид та оксаглюкамін1 Підтверджено ди- 
строфогенний вплив на міокард НПЗП індометацину та 
доцільність застосування НПЗП диклофенаку натрію для ліку
вання міокардитів з переважанням альтеративно ланки за- 
палення1 Визначено1 що глюкозаміну гідрохлорид та оксаглю- 
камін є перспективними речовинами для подальшого по
глибленого вивчення з метою створення на х основі лікарських 
засобів з властивостями НПЗП та метаболічних препаратів 
для лікування запальних захворювань міокарда1

ИЗУЧЕНИЕ ФАРМАКОЛОГИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ НО
ВЫХ ХИМИЧЕСКИХ ВЕЩЕСТВ -  ПОТЕНЦИАЛЬНЫХ КОР
РЕКТОРОВ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ МИОКАР
ДА В УСЛОВИЯХ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ИЗАДРИНОВО- 
ГО МИОКАРДИТА -  В данной работе приведены результаты 
изучения фармакологической активности новых химических 
веществ -  потенциальных корректоров воспалительных забо
леваний миокарда в сравнении со стандартными препарата
ми в условиях экспериментального острого альтеративного ми- 
окардита1 Установлено1 что наиболее выраженным кардиоп
ротекторным действием обладают глюкозамина гидрохлорид 
и оксаглюкамищ Подтверждено дистрофогенное влияние ин- 
дометацина на миокард и целесообразность использования 
диклофенака натрия для лечения воспалительных заболева
ний миокарда1 Определено1 что глюкозамина гидрохлорид и 
оксаглюкамин являются перспективными веществами для 
дальнейшего углубленного изучения с целью создания на их 
основе лекарственных средств со свойствами НПВС и метабо
лических препаратов для лечения воспалительных заболева
ний миокарда1

STUDYING OF THE PHARMACOLOGICAL ACTIVITY OF NEW 
CHEMICAL SUBSTANCES -  THE POTENTIAL PROOF- 
R EADERS OF INFLAMMATORY DISEASES OF TH E 
MYOCARDIUM IN CON DITIONS OF EXPERIMENTAL IZADRINE 
MYOCARDITIS -  In the given work the resu Its of studying of the 
pharmacological activity of new chemical substances -  the potential 
proof-readers of inflammatory diseases of myocardium in comparison 
with standard preparations in conditions of experimental izadrine 
myocarditis with preva lence of alterative processes have been resu lted1 

It have been estab l ishedI that the most expressed cardioprotective 
actions possess gl ucosamine hydrochloride and oxag l ucamine1 It 
was confirmed the dystrophy influence on internal organsI in particu l ar 
a myocardium  ̂ NSAID Indomethacinum and expediency using of 
NSAID diclofenac sodium for myocardites treatment with prevalence 
of alterative part of inflammation It is certainI that gl ucosamine 
hydrochloride and oxag lucamine are perspective substances for the 
further profound studying with the purpose of creation on their basis 
drugs with NSAIDs properties and metabol ic drugs for treatment the 
inflammatory diseases of myocardiumr

Ключові слова: міокардит альтеративна ланка запален- 
ня1 кардіопротекторна дія1 глюкозаміну гідрохлорид1 похідні 
аміноцукру D-(+ )-глюкозаміну1

Ключевые слова: миокардит альтеративное воспаление1 

кардиопротекторное действие 1 производные аминосахара 
D-(+ )-глюкозамина1

Key words: myocarditisI al terative part of infl ammationI 
cardioprotective action derivatives of aminosugar D -(+ )- 
g l ucosamine1

В С Т У П  Остан нім часом захворювання серцево- 
судинно системи (ССС) є провідними в структурі за
гально смертності населення всього світу1 В Європі 
вони складають 56 3  від усіх причин жіночо та 4З 3  
-  чоловічо смертності [1 i З] 1  В Укра ні у 2ОО7 році 
зареєстровано 5З 412 i4 хвороб системи кровообігу 
на 1ОО тип осіб та установлено1 що хвороби серце
во-судинно системи спричинили 6 ЗЩ 3  від усіх смер- 
тей1 У загальній кількості кардіологічних хворих .О 3  
страждає від запальних захворювань міокарда (міо- 
кардитщ кардіоміопаті тощо) [4 i 5 i 11 ] 1 Для фармако- 
корекці запальних захворювань міокарда застосову
ють засоби базисно терапі i нестеро дні протизапальні 
препарати (НПЗП) й препарати метаболічно ді [4 i 5 i 
6 I 7I r ] 1  Базисні та метаболічні препарати різними па
тогенетичними шляхами сприяють нормалізаці пору
шених функцій серцевого м’яза1 але значущо не при
гнічують запалення1 При застосуванні НПЗП крім очі
куваних терапевтичних ефектів 1 виникають побічні i 
зокрема дистрофогенна дія на міокард [4 i 5] 1 Таким 
чином 1 важливим для фармакодинаміки кардіопротек- 
торів на основі похідних аміноцукру глюкозаміну є 
поєднання х метаболічно ді з протизапальними вла
стивостями характерними НПЗП [4 i 5 i 6 i 9 i 1 О] 1

Отже1 пошук створення1 вивчення та впроваджен
ня в медичну практику нових коректорів запальних 
захворювань міокарда -  високоефективних та мало
токсичних лікарських засобіB1 які б сполучали в сво й 
ді метаболічні та протизапальні властивості є акту- 
альним1

У світлі вищезазначеного попередньо нами було 
проведено пошук фармакологічно активних речовин 
серед похідних аміноцукру D-(+)-глюкозаміну (D-(+)-ГА) 
та ароматичних кислот (2-N -  фенілантранілово та 
бензойно ) i етилових ефірів щавлево кислоти -  пер
спективних як коректори запальних захворювань міо- 
карда1 шляхом вивчення х впливу на перебіг ексуда
тивного запалення лапи у мишей та гостро токсичності 
сполук також визначено 2 1  речовину1 які є найефек
тивнішими за антиексудативною дією малотоксични
ми та перспективними для подальшого пошуку серед 
них перспективного та конкурентоспроможного корек
тора запальних захворювань міокарда1

Метою дано роботи стало вивчення впливу по
хідних аміноцукру D-(+)-глюкозаміну (D-(+)-ГА) під 
шифрами: Т І;  Т2; ТЗ; Т 6 ; 117; Т 8 ; 2L; 215; 2 1 6 ; 217; 
219; З.1; З1 І І ; ЗЛЗ; ЗЛ7; 414; 4Л7; 5Л; 517; 5Л7 ; 5 ^ 1 i

5З
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глюкозаміну гідрохлориду порівняно з такими НПЗП, 
як диклофенак натрію, індометацин, фенілбутазон, 
піроксикам та мелоксикам на перебіг ізадринового 
міокардиту з переважанням альтеративно ланки за
палення.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Запальне ураження міо
карда у щурів спричинили одноразовим внутрішньо- 
м’язовим уведенням ізадрину в дозі 60 мг/кг [2 ]. Ізад- 
рин є р-адреноміметиком та сприяє збільшенню час
тоти серцевих скорочень (ЧСС) і потреби міокарда в 
кисні, що призводить до розвитку гіпоксі та ішемі 
міокарда, до аутолізу кардіоміоцитів, активаці лізосо- 
мальних ферментів, ферментів окиснення, до ацидо
зу внаслідок порушень в системі лактат-піруват та до 
розвитку в міокарді типово запально реакці з пере
важанням альтераці [2]. Речовини, що вивчалися, та 
препарати порівняння вводили в дозах ЕО5 0 або ЕО4 0  

за антиексудативною дією в профілактично-лікуваль
ному режимі внутрішньошлунково за 1  год до та про
тягом 4-х діб поспіль маніфестаці міокардиту. На 4-ту 
добу після відтворення кардіопатологі тварин виво
дили з експерименту. Вплив на міокард кардіотокси- 
ну та досліджуваних речовин і препаратів оцінювали 
за функціональним станом міокарда (показники ЕКГ), 
визначенням масового коефіцієнта серця (МКС) та

активністю маркерного ферменту цитолізу аспартата- 
мінотрансферази (АсАТ) у сироватці крові [2]. Резуль
тати досліджень подано у таблицях 1 , 2 .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Установлено, що ізадриновий міокрдит у щурів 
групи контрольно патологі (КГІ) проявлявся порушен
ням функціонального стану міокарда, активізацією ци
толізу в кардіоміоцитах та запальним процесом в серці 
(табл. 1, 2). Аналіз змін показників ЕКГ засвідчив, що 
під впливом ізадрину відбувається порушення функ
ціонального стану міокарда, що проявляється тахікар
дією (достовірне порівняно з вихідними даними зрос
тання ЧСС на 65,7 ударів за 1 хв), зниженням скорот
ливо спроможності (СС) міокарда (достовірне 
порівняно з вихідними даними зниження амплітуди 
зубця ІС) та розвитком виражено ішемі (достовірне 
порівняно з групою інтактного контролю (ІК) зростан
ня сегмента ЭТ над ізолінією) (табл. 1). Розвиток ци- 
толітичних процесів у міокарді щурів групи КГ супро
воджувався статистично значущим відносно групи ІК 
підвищенням у 2,42 раза рівня маркерного фермен
ту цитолізу АсАТ у СК (табл. 2). На виражений запаль
ний процес в умовах ізадринового міокадиту вказує 
достовірне порівняно з групою ІК підвищення в 1,3 
раза МКС (табл. 2).

Таблиця 1. Д инам іка ЕКГ у щурів в умовах ізадринового міокардиту

Умови досліду п

Доза, м г/кг Гоказники ЕКГ

Е 4 40
(мг/кг)

ЕРзс
(мг/кг)

ЧСС (уда
рів за 1 хв), А до 

вихідних даних

С (тУ ),
А до вихідних 

даних

Зростання БТ над 
ізолінією, (мм)

Інтактний контроль 1 0 - - + 1,87 - -
Контрольна патологія 1 0 - - +65,7* -0,19* 1,97+0,19**
1 . 1 8 15,0 - -9,3* +0,07* 1,45+0,19
1 . 2 8 2 0 , 0 - + 11,4 +0 , 1 1 1,58+0,13
1.3 8 - 12,5 +8,7 +0,14 1,7+0,15
1 . 6 8 5,0 - -5,9 +0 , 1 2 1,35+0,27
1.7 8 1 2 , 2 - -6 , 2 +0,09 1,49+0,21
1 . 8 8 1 2 , 8 - -13,6 +0,08 1,81+0,13
2 . 1 8 - 11,5 + 12,3 +0,04 1,87+0,09
2.5 8 - 3,5 -7,4 +0,07 1,64+0,16
2 . 6 8 14,0 - + 11,7 +0,15* 1,39+0,21
2.7 8 - 1 1 , 0 -6,9 +0,14 1,54+0,09
2.9 8 - 16,4 +43,8* +0,14* 0,87+0,25***
3.1 8 22,3 - +9,4 +0,08 1,38+0,18***
3.11 8 2 2 , 6 - + 11,9 +0,09 1,73+0,20
3.13 8 22,5 - -7,2 +0,04 1,69+0,07
3.17 8 22,7 - + 12,7 +0,06 1,41+0,2
4.4 8 21,7 - + 11,3 +0,06 1,45+0,19
4.17 8 19,6 - +4,9 +0,05 1,43+0,18
5.1 8 24,2 - -2 , 1 +0 , 0 2 1,68+0,008
5.7 8 - 22,5 -9,0 +0,03 1,53+0,17
5.17 8 1 0 , 2 - -3,2 +0,13 1,6+0,14
5.21 8 19,9 - -7,4 +0,13* 1,68+0,13
Глюкозаміну гідрохлорид 1 0 - 50,0 -31,2* -0,067 1,02+0,16***
Диклофенак натрію 8 - 8 , 0 -36,4* +0 , 0 2 2 0,91+0,1***
Індометацин 8 - 2 , 0 -31,8* +0,13 1,22+0,09***
Фенілбутазон 8 - 60,0 -25,1* +0,029 0,89+0,15***
Гіроксикам 8 - 1 , 8 - 1 0 , 2 +0 , 1 0 0,85+0,19***
Мелоксикам 8 - 1 , 0 - 4,7 +0,09 1,39+0,2

Гримітки: п -  кількість тварин у групі; * -  розбіжність вірогідна порівняно з вихідними даними (р <0,05); ** -  розбіжність
вірогідна порівняно з інтактним контролем (р<0,05); *** -  розбіжність вірогідна порівняно з контрольною патологією (р<0,05).
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Таблиця 2. Динам іка масового коеф іцієнта серця та ф ерментемі у щурів в умовах ізадринового
м іо ка р д и ту

Умови досліду п
Доза, м г/кг МКС

(мг/ 1 0 0  г 
маси тіла)

АсАТ, (ммоль/л»ч)Е 4 40
(мг/кг)

ЕОзс

(м г/кг)
Інтактний контроль 1 0 - - 0,35+0,016 0,76+0,15
Контрольна патологія 1 0 - - 0,44+0,017* 1,84+0,18*
1 . 1 8 15,0 - 0,45+0,009 1,88+0,14
1 . 2 8 2 0 , 0 - 0,44+0,01 1,73+0,16
1.3 8 - 12,5 0,42+0,014 1,64+0,13
1 . 6 8 5,0 - 0,42+0,016 1,49+0,16
1.7 8 1 2 , 2 - 0,43+0,008 1,81+0,09
1 . 8 8 1 2 , 8 - 0,43+0,009 1,70+0,11
2 . 1 8 - 11,5 0,42+0,011 1,69+0,09
2.5 8 - 3,5 0,43+0,01 1,91+0,14
2 . 6 8 14,0 - 0,43+0,006 1,81+0,16
2.7 8 - 1 1 , 0 0,44+0,002 2,01+0,13
2.9 8 - 16,4 0,40+0,016** 1,40+0,09*/**
3.1 8 22,3 - 0,44+0,012 1,74+0,12
3.11 8 2 2 , 6 - 0,45+0,016 1,82+0,07
3.13 8 22,5 - 0,44+0,007 2 ,0 +0 , 1 1
3.17 8 22,7 - 0,43+0,012 1,94+0,21
4.4 8 21,7 - 0,43+0,014 1,68+0,19
4.17 8 19,6 - 0,44+0,006 1,51+0,18
5.1 8 24,2 - 0,44+0,008 1,64+0,13
5.7 8 - 22,5 0,45+0,011 1,61+0,2
5.17 8 1 0 , 2 - 0,43+0,017 1,76+0,15
5.21 8 19,9 - 0,44+0,009 1,89+0,07
Глюкозаміну гідрохлорид 1 0 - 50,0 0,37+0,012** 1,22+0,08**
Диклофенак натрію 8 - 8 , 0 0,39+0,013** 1,24+0,13**
Індометацин 8 - 2 , 0 0,45+0,016 1,55+0,12
Фенілбутазон 8 - 60,0 0,45+0,021 1,29+0,15**
Гіроксикам 8 - 1 , 8 0,40+0,008** 1,25+0,2**
Мелоксикам 8 - 1 , 0 0,40+0,012** 1,31+0,18

Гримітки: п -  кількість тварин у групі; * -  розбіжність вірогідна порівняно з інтактним контролем (р <0,05); ** -  розбіжність 
вірогідна порівняно з контрольною патологією (р<0,05).

Аналіз отриманих в ході дослідження даних засві
дчує, що з усіх речовин і стандартних препаратів, що 
вивчалися, виражена кардіопротекторна дія характерна 
тільки для речовини під шифром 2.9 (надалі під на
звою “Оксаглюкамін” або ОГА), глюкозаміну гідрохло- 
риду (ГА-НСІ), диклофенаку натрію та піроксикаму (табл. 
1, 2). Гід впливом оксаглюкаміну спостерігали тен
денцію до зменшення ЧСС, вірогідне порівняно з ви
хідними даними відновлення СС міокарда (збільшен
ня амплітуди зубця ІС), статистично значуще порівня
но з групою КГ зменшення у 2,3 раза проявів ішемі 
(пригнічення зростання сегмента ЭТ над ізолінією) 
(табл. 1), у 1,3 раза -  цитолітичних процесів (за рівнем 
АсАТ) та у 1,2 раза -  запально реакці в міокарді (за 
значенням МКС) (табл. 2). Глюкозаміну гідрохлорид 
достовірно до вихідних даних зменшував ЧСС, а та
кож як і ОГА, сприяв достовірному порівняно з вихід
ними даними відновленню СС міокарда, статистично 
значущому порівняно з групою КГ зменшенню у 2 
рази -  проявів ішемі (табл. 1), у 1,5 раза -  активність 
цитолізу та у 1 , 2  раза -  запального процесу в міо
карді (табл. 2 ). Стандартні препарати “Диклофенак 
натрію” та “Гіроксикам” проявляли рівновиражену кар- 
діопротекторну активність, яка віддзеркалилась у віро
гідному відповідно до вихідних даних зниженню ЧСС 
і відновленню СС міокарда, у достовірному порівняно 
з КГ зниженні майже у 2 рази ішемічних процесів

(табл.1), у 1,5 раза -  цитолітичних проявів та у 1,1 
раза -  запально реакці в міокарді (табл. 2). Фенілбу- 
тазон та індометацин покращували функціональний 
стан міокарда за рахунок купірування тахікарді та нор- 
малізаці СС міокарда (вірогідно до вихідних даних 
зниження ЧСС та амплітуди зубця ІС) (табл. 1), що спри
яло зменшенню навантаження на міокард та приблиз
но у 2  рази ішемізаці серця (статистично значуще 
порівняно з КП пригнічення зростання сегмента ЗТ 
над ізолінією) (табл. 1). Але індометацин не сприяв 
припиненню цитолізу та не проявляв протизапально 
ді (табл. 2), а фенілбутазон тільки пригнічував у 1,4 
раза порівняно з КП активність цитолітичних процесів, 
не проявляючи протизапальних властивостей (табл. 
1). Для селективного інгібітора ЦОГ-2 мелоксикаму 
взагалі не характерна кардіопротекторна дія: прояв
ляючи протизапальні властивості мелоксикам не при
гнічує активність цитолізу (табл. 2 ) і не відновлює 
функціональну активність міокарда (табл. 1 ).

За вищевикладеним аналізом отриманих резуль
татів можна зробити висновок про те, що найвираже- 
нішу кардіопротекторну дію проявляє глюкозаміну 
гідрохлорид та оксаглюкамін, за вираженістю яко вони 
мають перевагу над стандартними НПЗЗ піроксикамом, 
фенілбутазоном та індометацином, та є перспектив
ними для поглибленого вивчення з метою створення 
на х основі лікарських засобів із властивостями НПЗЗ

55



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2010. № 2

та метаболічних препаратів для лікування міокардитів. 
Також отримані результати підтверджують дистрофо- 
генний вплив на внутрішні органи, зокрема міокард 
НПЗЗ індометацину та доцільність застосування НПЗЗ 
диклофенаку натрію для лікування міокардитів з пе
реважанням альтеративно ланки запалення.

ВИСНОВКИ 1. За результатами вивчення фарма
кологічно ді нових хімічних сполук -  потенційних 
коректорів запальних захворювань міокарда в умовах 
експериментального ізадринового міокардиту з пере
важанням альтеративних процесів установлено, що 
найвираженішою кардіопротекторною дією володіють 
глюкозаміну гідрохлорид та оксаглюкамін.

2. П ідтверджено дистрофогенний вплив на 
внутрішні органи, зокрема міокард, НПЗЗ індомета- 
цину та доцільність застосування НПЗЗ диклофенаку 
натрію для лікування міокардитів з переважанням аль
теративно ланки запалення.

3. Визначено, що глюкозаміну гідрохлорид та ок
саглюкамін є перспективними речовинами для по
дальшого поглибленого вивчення з метою створен
ня на х основі лікарських засобів із властивостями 
НПЗЗ та метаболічних препаратів для лікування за
пальних захворювань міокарда.
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В И С О К О Ж И Р О В О Ю  Д ІЄ Т О Ю

ДОСЛІДЖЕННЯ АНTИФIБPОЗНО АКТИВНОСТІ ПІОГЛІТА
ЗОНУ, БЕТА НУ ТА S-АДЕНОЗИЛМЕТІОНІНУ НА МОДЕЛІ 
ЦИPОЗУ ПЕЧІНКИ У ЩУPІВ, ІНДУКОВАНОГО CCL4 ТА ВИСО- 
КОЖИPОВОЮ ДІЄТОЮ -  Шеститижневе введення CCl4 щу
рам, які утримуваЛись на високожировій дієті, спричиниЛо 
розвиток стеатозу та цирозу печінки, що супроводжуваЛось гіпер- 
гомоцисте немією, гальмуванням процесів метилування та 
порушенням обміну аденозину в печінцГ Піоглітазон, бета н 
та S-аденозилметіонін попереджували розвиток стеатозу печі- 
нки 1 Піоглітазон та бета н виявляли значну антифіброзну дію, 
що асоціювалось із зниженням рівня гомоцисте ну в сироватці 
крові, відновленням активності ферментів метилування та 
нормаЛізацією обміну аденозину в печінці1 Антифіброзна ак
тивність S-аденозилметіоніну була незначною

ИССЛЕДОВАНИЕ АНТИФИБPОЗНОЙ АКТИВНОСТИ ПИ- 
ОГЛИТАЗОНА, БЕТАИНА И S-АДЕНОЗИЛМЕТИОНИНА НА 
МОДЕЛИ ЦИPPОЗА ПЕЧЕНИ У КPЫС, ИНДУЦИPОВАННО- 
ГО CCL4 И ВЫСОКОЖИPОВОЙ ДИЕТОЙ -  Шестинедельное 
введение CC 4 крысам, которые пребываЛи на высокожиро
вой диете, вызвало развитие стеатоза и цирроза печени, что 
сопровождаЛось гипергомоцистеинемией, угнетением процес
сов метиЛирования и нарушением обмена аденозина в пече- 
ни 1 Пиоглитазон, бетаин и S-аденозилметионин предупреж
даЛи развитие стеатоза печени1 ПиогЛитазон и бетаин имеЛи 
значительную антифиброзную активность, что ассоциирова
Лось со снижением уровня гомоцистеина в сыворотке крови, 
восстановЛением активности ферментов метиЛирования и 
нормаЛизацией обмена аденозина в печени1 Антифиброзная 
активность S-аденозилметионина была незначительной

THE ANTIFIBROTIC ACTIVITY OF PIOGLITAZONE, BETAINE 
AND S-ADENOSYLMETHIONINE ON MODEL OF LIVER 
CIRRHOSIS IN RATS, INDUCED BY CCL4 AND HIGH-FAT DIET 
-  The administration of CC l4 and high-fat diet during 6  weeks 
induced of liver steatosi s and cirrhosis, that was accompanied with 
hyper homocysteinemia, hypomethyl ation and disturbance of 
adenosine metabol ism in l ive r Piogl itazone, betaine and S- 
adenosy methionine prevented iver steatosis1 Piog itazone and 
betaine have considerabl e antifibrotic activity that associated with 
decrease of serum homocysteine l eve l, restoration of methyl ation 
enzymes activity and adenosine metabol i sm in l ive r Antifibrotic 
activity of S-adenosyl methionine was insignificant

Ключові слова: цироз печінки, піоглітазон, бета н, S-аде- 
нозиЛметіонін1

Ключевьіе слова: цирроз печени, пиоглитазон, бетаин, 
S-аденозилметионин1

Key w ords: l iver cirrhosis, p iog l itazone, be ta ine, S- 
adenosyl methionine1

В С Т У П  Стеатоз печінки є не лише основним мор
фологічним субстратом неалкогольного стеатогепа- 
титу, аЛе й кофактором інших хронічних захворювань 
печінки: хронічного гепатиту С, алкогольно хвороби 
печінки, гемохроматозу, токсичних (медикаментозних) 
уражень [5 ] 1  Доведено, що стеатоз індукує печінко
вий фіброгенез та пришвидшує прогресування фібро
зу печінка Серед механізмів фіброгенно ді стеато- 
зу печінки розгЛядають інсуЛінорезистентність, гіпер- 
продукцію прозапальних цитокінів, оксидативний стрес

[5] 1 Не виключено, що до формування фіброзу печі
нки за умов стеатозу причетне і порушення обміну 
гомоцисте ну [ 17] 1 Патогенну дію надлишку гомоцис
те ну пов’язують з гальмуванням процесів метилуван
ня, гомоцисте нуванням білків, ініціюванням оксида- 
тивного стресу, непрямою вазоконстрикторною дією 
[2З], і саме ці чинники тою чи іншою мірою залучені в 
процес формування фіброзу печінки 1 Не дивЛячись 
на значний прогрес в розкритті механізмів печінко
вого фіброгенезу, досі не запропоновано дієво ан- 
тифіброзно терапі 1 Дослідження останніх років доз
воляють виділити низку лікарських засобів, які потен
ційно можуть гаЛьмувати розвиток стеатозу печінки: 
антиоксиданти, інсуЛінові сенситайзери, донори ме- 
тильних груш Проте х вплив на процеси печінкового 
фіброгенезу маЛо вивчений 1

Метою роботи стало дослідження антифіброзно 
активності піоглітазону, бета ну та S-аденозилметіо- 
ніну на модеЛі цирозу печінки у щурів, індукованого 
CC 4  та високожировою дієтою 1

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Досліджен ня проведено 
на 45 білих щурах-самцях1 Контрольна (1) група тва
рин перебуваЛа на фізіоЛогічній дієті, яка містиЛа 
жири, вуглеводи (відповідно 16 3  та 60 3  від загаль
ного калоражу), казе н, целюлозу, суміш вітамінів і 
соЛей1 ДЛя створення умов, набЛижених до форму
вання фіброзу печінки на тЛі стеатозу, у щурів чоти
рьох досЛідних груп (2, З, 4, 5) введення фіброгенно- 
го гепатотоксину CC 4  доповнюваЛи утриманням на 
високожировій дієті (ВЖД) 1  40 3  розчин CC l4  на со
няшниковій олі вводили інтрагастрально в дозі 0,З 
мл/ 1 0 0  г від маси тіла двічі на тиждень протягом 6  

тижнів [2 ] 1 ВЖД була створена за рахунок збільшен
ня квоти жирів до 50 3  від загального калоражу при 
зменшенні квоти вугЛеводів до 26 3 , і по відношен
ню до фізіологічно дієти була ізокалорійною, містила 
однакову кількість білків, вітамінів, солей [9] 1 Твари
ни З, 4 та 5 груп, відповідно, отримували: піоглітазон 
-  З мг/кг, бета н -  250 мг/кг, S-аденозилметіонін -  
50 мг/кг 5 днів на тиждень протягом 6  тижнів [8 , 1З] 1 
Дослід виконано згідно з правилами гуманного став
лення до експериментальних тварин В якості маркерів 
печінкового фіброгенезу визначаЛи вміст трансфор- 
муючого фактора росту - бета- 1  (ТФP-бета-1 ) імуно- 
ферментним методом (набір A pco Diagnostics, США), 
вміст гідроксипроліну та ретино дів у печінці, гіалуро- 
нату в сироватці крові [18, 19] 1 У якості маркерів сте- 
атозу визначаЛи вміст тригЛіцеридів, хоЛестерину в 
печінці уніфікованими методами, загальний вміст 
фосфоліпідів та х фракцій у ліпідному екстракті пе
чінки [ 1 ] 1  У сироватці крові визначаЛи вміст загаЛьно
го гомоцисте ну імуноферментним методом (набір 
Axis-S h i e l d, Англія) 1  Вміст аденозину в сечі визначали 
методом тонкошарово хроматографі [ 16] 1 В постміто-
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хондріальній фракці гомогенату печінки визначали 
активність ферментів метилування -  
бета нгомоцисте нметилтрансферази (КФ 2.1.1.5), Э- 
аденозилметіонінсинтази (КФ 2.5.1.6) [4], активність 
ферментів нуклеотидного обміну -  Э-аденозилгомо- 
цисте нгідролази (КФ 3.3.1.1), апірази (КФ 3.6.1.5), 5'- 
нуклеотидази (КФ 3.1.3.5), аденозиндезамінази (КФ 
3.5.4.4) [6, 12], а також активність маркерних ферментів 
оксидативного стресу -  ІМАРОН-оксидази та тіоредок- 
синредуктази [7, 14]. Статистичну обробку результатів 
проводили в “ МЭ ЕхеІ ХР”.

Р Е З У Л Ь Т А Т  Д О С Л І Д Ж Е Н Ь  
Т А  Ї Х  О Б Г О В О Р Е Н Н Я Введення ССІ4 протягом 6 тижнів щурам, яких утри
мували на ВЖД, спричинило розвиток тяжкого стеатозу 
та фіброзу печінки (табл. 1). Вміст тригліцеридів та хо
лестерину в печінці зріс, відповідно, в 2,0 та 2,1 раза, 
порівняно з групою інтактних тварин, а вміст загальних 
фосфоліпідів знизився на 17 %. Значно зменшився 
рівень фосфатидилхоліну в печінці (у 2,3 раза), який, як 
відомо, забезпечує транспорт ліпідів, при зростанні рівнів 
лізофосфатидилхоліну та сфінгомієліну (в 3,3 та 1,9 раза 
відповідно). Про інтенсивні процеси фіброгенезу у тва
рин ціє групи свідчить зростання вмісту ТФР-бета-1 в 
сироватці крові в 6,8 раза, падіння вмісту ретино дів в 
печінці в 2,2 раза, зростання вмісту гіалуронату в сиро

ватці крові та гідроксипроліну в печінці (в 2,3 та 3,1 раза 
відповідно). Вірогідним є порівняно з контрольно гру
пою збільшення селезінкового індексу, наявність асци
ту у більшості тварин свідчить про формування мані- 
фестного цирозу печінки.

Піоглітазон значною мірою попереджав надмірне 
накопичення тригліцеридів і холестерину, падіння 
вмісту фосфатидилхоліну та накопичення лізофосфа
тидилхоліну, сфінгомієліну в печінці циротичних тва
рин. Піоглітазон виявляв значну антифіброзну дію. 
Зокрема, вміст ТФР-бета-1 в сироватці крові та гідрок
сипроліну у печінці був вдвічі меншим ніж у тварин 2 
групи, вірогідно зменшились спленомегалія та часто
та асциту. Вплив бета ну та 3-аденозилметіоніну (3- 
АМ) на вміст ліпідів та фосфоліпідів у печінці був 
співставним з таким у піоглітазону, однак вміст сфінго
мієліну виявляв лише тенденцію до нормалізаці . Ан- 
тифіброзний ефект бета ну був дещо меншим, ніж 
піоглітазону. Зокрема вміст ТФР-бета-1 сироватці крові 
та гідроксипроліну у печінці був, відповідно, в 1,8 та 
1,4 раза меншим ніж у тварин 2 групи. 3-аденозил- 
метіонін виявляв незначну антифіброзну активність: 
не дивлячись на помітне зниження рівня ТФР-бета-1, 
вміст гіалуронату зменшився на 16 %, а вміст гідрок
сипроліну виявляв лише тенденцію до зниження.

Показники
Інтактний конт

роль, п=8
ВЖД + ССІ4, 

п=10
ВЖД + ССІ4 +пі- 
оглітазон, п=9

ВЖД + ССІ4 + 
бета н, п=9

ВЖД + ССІ4 + 
Б-АМ, п=9

1 2 3 4 5
Маса печінки/ маса тварини *100 2,76+0,10 4,23+0,11* 3,58+0,14* 3,78+0,10*# 3,85+0,12*#
Тригліцериди печінки, мкмоль/г 16,3+0,67 32,6+1,44* 21,2+1,26*# 26,3+1,20*# 21,1+1,54*#
Холестерин печінки, мкмоль/г 6,72+0,38 14,1+0,80* 8,83+0,47*# 10,5+0,54*# 11,8+0,61*#
Загальні фосфоліпіди, мкмоль/г печінки 26,5+0,83 21,9+0,68* 24,0+0,63*# 23,5+0,74* 24,1+0,82*
Фосфатидилхолін печінки, мкг/мг білка 14,8+0,32 6,54+0,30* 12,1+0,23*# 10,9+1,03*# 12,4+1,03*#
Лізофосфатидилхолін печінки, мкг/мг білка 0,35+0,021 1,14+0,088* 0,63+0,038*# 0,77+0,029*# 0,85+0,024*#
Сфінгомієлін печінки, мкг/мг білка 2,29+0,24 4,34+0,29* 3,08+0,24*# 3,49+0,16* 3,72+0,16*
ТФР-бета-1 сироватки крові, мкг/л 1,76+0,32 11,9+0,90* 5,99+0,679*# 6,51+0,68*# 6,27+0,61*#
Ретино ди печінки, мкг/г 154+10,0 70,6+3,7* 125+7,0*# 105+5,6*# 90,9+6,5*#
Гіалуронат сироватки крові, нг/мл 69,7+5,14 162+8,59* 96,0+6,19*# 117+6,18*# 136+6,17*#
Гідроксипролін печінки, мкг/г 396+29,9 1223+55,0* 721+57,5*# 897+56,0*# 1021+58,3*
Маса селезінки/ маса тварини *100 0,38+0,02 0,71+0,03* 0,50+0,02*# 0,56+0,02*# 0,61+0,02*#
Частота асциту, % 0 80,0* 22,2*# 33,3* # 44,4*#

Примітки: 1. * -  вірогідна різниця стосовно 1 групи; 2. * -  вірогідна різниця щодо 2 групи.

Формування цирозу печінки на тлі стеатозу супро
воджувалось розвитком гіпергомоцисте немі (табл. 2) 
та виразним гальмуванням процесів метилування в 
печінці, про що свідчать вірогідне зниження активності 
бета нгомоцисте нметилтрансферази, 3-аденозилме- 
тіонсинтази та зростання коефіцієнта фосфатидилета- 
ноламін /  фосфатидилхолін (останній є продуктом ме
тилування фосфатидилетаноламіну). Екскреція адено
зину з сечею у щурів із цирозом зросла в 3,8 раза. 
Виявилось, що причиною накопичення аденозину є 
зростання активності 3-аденозилгомоцисте нгідролази 
та 5'-нуклеотидази та падіння активності аденозинде
замінази в печінці. Застосування піоглітазону та бета - 
ну значною мірою попереджувало розвиток гіперго- 
моцисте немі , гіпометилування в печінці та надмірне 
накопичення аденозину у циротичних щурів. У групі 
“3-аденозилметіонін” також реєструвалось вірогідне

зниження рівня гомоцисте ну в сироватці крові, проте 
його вплив на процеси метилування виявився мінімаль
ним. 3-аденозилметіонін меншою мірою, ніж піогліта
зон та бета н, протидіяв накопиченню аденозину.

У групі тварин з моделлю цирозу печінки активність 
ІМАОРН-оксидази - провідного продуцента вільних ра
дикалів кисню зросла втричі, а активність антиокси
дантного ферменту тіоредоксинредуктази знизилась 
в 1,8 раза, що є ознакою активаці процесів оксида
тивного стресу. Необхідно зазначити, що у групах тва
рин, які отримували піоглітазон, бета н чи 3-адено- 
зилметіонін, активність N АОРН-оксидази вірогідно зни
жувалась та зростала активність тіоредоксинредуктази 
в печінці порівняно з групою “нелікованих” тварин.

Таким чином, шеститижневе введення ССІ4 щурам, 
яких утримували на ВЖД, спричинило розвиток як сте
атозу, так і тяжкого фіброзу печінки. Так, зростання
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Показники
Інтактний конт

роль, п=8
ВЖД + ССІ4, 

п=10
ВЖД + ССІ4 + 

піоглітазон, п=9
ВЖД + ССІ4 + 

бета н, п=9
ВЖД + ССІ4 + 

Б-АМ, п=9
1 2 3 4 5

Гомоцисте н сироватки крові, мкмоль/л 4,13+0,36 10,8+0,56*# 7,25+0,53*# 6,95+0,46*# 7,04+0,45*#
Бета нгомоцисте нметилтрансфераза 
печінки 7,48+0,35 4,46+0,31*# 6,25+0,29*# 5,46+0,30*# 3,69+0,32*

Б-аденозилметіонсинтази печінки 3,16+0,14 1,51+0,13*# 2,64+0,14*# 2,20+0,13*# 1,69+0,13*
Фосфатидилхолін печінки, мкг/мг білка 14,8+0,32 6,54+0,30* 12,1+0,23*# 10,9+1,03*# 12,4+1,03*#
Фосфатидилетаноламін печінки, мкг/мг 
білка 5,80+0,32 9,26+0,52* 7,06+0,43*# 7,47+0,34*# 7,83+0,62*

Фосфатидилетаноламін /  фосфатидилхолін 0,39+0,019 1,47+0,15* 0,59+0,042*# 0,76+0,09*# 0,70+0,05*#
Аденозин сечі, мкмоль/ ммоль креатиніну 5,01+0,38 18,8+0,76*# 9,87+0,55*# 12,0+0,60*# 14,4+0,78*#
Б-аденозилгомоцисте н-гідролаза печінки 2,74+0,22 5,79+0,26*# 3,63+0,20*# 4,33+0,21*# 5,01+0,21*#
Апіраза печінки 4,28+0,24 5,10+0,31 4,87+0,31 4,77+0,28 4,88+0,29
5'-нуклеотидаза печінки 4,12+0,23 6,83+0,35* 5,20+0,27*# 5,60+0,24*# 5,93+0,41*
Аденозиндезаміназа печінки 250+11,3 143+10,1* 209+8,48*# 177+7,58*# 172+7,08*#
ЫАО PH-оксидаза печінки 1,32+0,06 3,98+0,17* 2,52+0,18*# 2,98+0,17*# 2,45+0,19*#
Тіоредоксинредуктаза печінки 5,60+0,23 3,11+0,21* 4,23+0,16*# 3,81+0,14*# 4,66+ 0,26*#

Примітки. 1. Активність ферментів подано в нмоль/хв на 1 мг 
різниця стосовно 2 групи.

вмісту тригліцеридів, холестерину при зниженні вмісту 
загальних фосфоліпідів є типовими ознаками ожирі
ння печінки, а суттєве збільшення сироваткових рівнів 
ТФР-бета-1 та гіалуронату, зниження вмісту ретино дів 
та зростання вмісту гідроксипроліну в печінці свідчать 
про інтенсивний печінковий фіброгенез. Можна ствер
джувати, що у більшості тварин ціє групи фіброз пе
чінки досягнув своє термінально стаді -  цирозу з 
явищами портально гіпертензі (спленомегалія, асцит).

Ми показали, що формування фіброзу печінки на 
тлі стеатозу супроводжується розвитком гіпергомоцис- 
те немі. А також вважаємо, що гіпергомоцисте немія, 
яка виникає в результаті порушення обміну гомоцисте - 
ну при ураженні печінки, надалі стає самостійним про- 
фіброгенним чинником, адже раніше ми продемонст
рували, що хронічне навантаження тіолактоном гомо
цисте ну індукує фіброз печінки в інтактних щурів [2].

Отримані нами дані свідчать, що у тварин із циро
зом гальмуються процеси метилування в печінці, про 
що свідчить зростання коефіцієнта фосфатидилетано- 
ламін /  фосфатидилхолін, зниження активності бета- 
нгомоцисте нметилтрансферази та 3-аденозилметіон- 
синтази в печінці. Реакці метилування необхідні для 
синтезу фосфоліпідів, креатину, обміну катехоламінів, 
і є ключовим елементом епігенетично регуляці ак
тивності генів та білків, включаючи і ті, що причетні до 
фіброгенезу [20]. Ми показали, що при цирозі має місце 
накопичення аденозину в результаті зростання актив
ності 3-аденозилгомоцисте н-гідролази (каталізує 
гідроліз аденозилгомоцисте ну до гомоцисте ну і аде
нозину), 5'-нуклеотидази (здійснює дефосфорилювання 
АМФ до аденозину) та зниження активності ферменту 
деградаці аденозину -  аденозиндезамінази в печінці. 
Як відомо, надлишок аденозину здатний стимулювати 
фіброгенну трансформацію зірчастих клітин печінки в 
колаген-продукуючі фібробласти [3].

Ми підтвердили той факт, що формування цирозу 
печінки на тлі стеатозу супроводжується активацією ок- 
сидативного стресу, ознакою чого є зниження активності 
тіоредоксинредуктази та зростання активності МАОРН-

білка; 2. * -  вірогідна різниця стосовно 1 групи; 3. *  -  вірогідна

оксидази в печінці. Виявлялись ознаки посилення про
цесів мембранно ліпопероксидаці : вміст лізофосфа- 
тидилхоліну в печінці зростав, тоді як вміст його попе
редника фосфатидилхоліну знижувався. Лізофосфолі- 
піди є відомими регуляторами клітинних реакцій, і, 
зокрема, посилюють продукцію фіброгенних цитокінів, 
стимулюють проліферацію печінкових фібробластів [21]. 
До активаці процесів оксидативного стресу у циротич- 
них тварин причетна і гіпергомоцисте немія, оскільки 
гомоцисте н підтримує іони перехідних металів у віднов
леному стані, необхідному для утворення активних форм 
кисню [23], а останні є головними транскрипційними 
активаторами фіброгенно трансформаці зірчастих 
клітин та продукці фіброгенних медіаторів [15]. Додат
ковим внеском у формування фіброзу при ВЖД може 
бути порушення обміну сфінголіпідів. Ми виявили зро
стання вмісту сфінгомієліну, який при деградаці до 
сфінгозину здатний стимулювати проліферацію і кон- 
трактильність печінкових фібробластів [11].

Наші дані свідчать, що застосування бета ну спри
чинило значний регрес стеатозу печінки у щурів, що 
проявлялось зниженням вмісту тригліцеридів і холе
стерину, зростанням кількості загальних фосфоліпідів 
та фосфатидилхоліну в печінці. Бета н виявляв істот
ну антифіброзну активність, що супроводжувалось 
суттєвим зниженням вмісту ТФР-бета-1 та гіалурона- 
ту в сироватці крові, гідроксипроліну в печінці та зро
станням вмісту ретино дів в печінці. Виявлена нами 
антистеатогенна і антифіброгенна активність донора 
метильних груп бета ну, очевидно, зумовлена як його 
гіпогомоцисте немічною дією внаслідок відновлення 
активності ферментів метилування та нуклеотидного 
обміну, так і антиоксидантними властивостями. 3-аде- 
нозилметіонін також досить ефективно протидіяв на
копиченню ліпідів у печінці та нормалізував вміст 
фосфатидилхоліну. В той же час вплив 3-аденозил- 
метіоніну на процеси фіброгенезу був помітно мен
шим, ніж у бета ну. Зокрема, при вірогідному зни
женні рівнів ТФР-бета-1 та гіалуронату в сироватці 
крові, вміст гідроксипроліну в печінці виявляв лише
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тенденцію до нормалізаці 1 Отримані нами дані дозе 
воляють виказати деякі гіпотези стосовно меншо , ніж 
очікувалось, антифіброзно активності З-аденозилме- 
тіоніну 1 ПоЕперше, не дивлячись на гіпогомоцисте е 
немічну дію, донор метильних груп З-аденозилметі- 
онін не усував гіпометилування в печінцг ПоЕдруге, 
надлишок З-аденозилметіоніну може виявитись дое 
датковим джерелом аденозину в печінці, який чинить 
профіброгенну діЮ1

Як свідчать наші дані, піоглітазон мав потужну анЕ 
тистеатогенну та антифіброзну дію, що підтверджуєте 
ся позитивною динамікою відповідних біохімічних 
маркерів стеатозу та фіброзу печінки 1 Піоглітазон 
відносять до нового класу інсулінових сенситайзерів, 
які діють як агоністи гаммаЕрецепторів, що активують
ся проліфератором пероксисом (РРАЯг^ Слід зазнаЕ 
чити, що інсулінорезистентність є патогенетичним 
чинником не лише стеатогенезу, але і фіброгенезу 
[5 ] 1  Є також підстави вважати, що РРАІСг-рецептори 
безпосередньо задіяні в процесах печінкового 
фіброгенезу, оскільки, як нещодавно було показано, 
що у мишей, нокаутованих по гену РРАІСг, прискоЕ 
рюється розвиток фіброзу печінки [22] 1 Ми продемон
стрували, що регрес фіброзу і стеатозу печінки при 
застосуванні піоглітазону супроводжувався зниженням 
вмісту гомоцисте ну в сироватці крові, зростанням 
активності ферментів метилування та нормалізацією 
обміну аденозину в печінцг Не виключено, що ще 
одним чинником формування фіброзу може бути інаЕ 
ктивація РРАІСг-рецепторів в умовах гіпергомоцисте е 
немі , адже нещодавно в дослідах in vitro виявлена 
здатність гомоцисте ну конкурентно зв’язуватись з 
РРАІСг-рецепторами [ 10] 1

Перспективним напрямком подальших досліджень 
є вивчення клінічно ефективності глітазонів та дое 
норів метильних груп як антифіброзних препаратів у 
пацієнтів з хронічними захворюваннями печінки, які 
перебігають на тлі стеатозу та гіпергомоцисте немі 1 

ВИСНОВКИ І 1 Шеститижневе введення ССІ4 щуЕ 
рам, які утримувались на високожировій дієті, сприЕ 
чинило розвиток стеатозу та цирозу печінки, що суп
роводжувалось гіпергомоцисте немією, гальмуванням 
процесів метилування та порушенням обміну аденоЕ 
зину в печінці1

2 1  Піоглітазон, бета н та З-аденозилметіонін значЕ 
ною мірою попереджали розвиток стеатозу печінки 1

З1 Піоглітазон і бета н виявляли значну антифіброзЕ 
ну активність, що асоціювалось із зниженням рівня 
гомоцисте ну в сироватці крові, відновленням активЕ 
ності ферментів метилування та нормалізацією о6 е 
міну аденозину в печінцг Антифіброзна активність Зе 
аденозилметіоніну виявилась незначною1
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В П Л И В  Х Р О Н ІЧ Н О Г О  Н А В А Т А Ж Е Н Н Я  Т ІО Л А К Т О Н О М  Г О М О Ц И С Т Е  Н У  Т А  Й О Г О  К О М Б ІН А Ц І З  
L -N A M E  Н А  Е Н З И М И  М Е Т А Б О Л ІЗ М У  С ІР К О В М ІС Н И Х  А М ІН О К И С Л О Т  У  П Е Ч ІН Ц І Щ У Р ІВ .  

К О Р Е К Ц ІЯ  В ІТ А М ІН Н О -М ІК Р О Е Л Е М Е Н Т Н И М  К О М П Л Е К С О М

ВПЛИВ ХРОНІЧНОГО НАВАТАЖЕННЯ ТІОЛАКТОНОМ 
ГОМОЦИСТЕ НУ ТА ЙОГО КОМБІНАЦІ З L-NАMЕ НА ЕН
ЗИМИ МЕТАБОЛІЗМУ СІРКОВМІСНИХ АМІНОКИСЛОТ У 
ПЕЧІНЦІ ЩУРІВ 1 КОРЕКЦІЯ ВІТАМІННО-МІКРОЕЛЕМЕНТ
НИМ КОМПЛЕКСОМ -  Досліджено вплив 4-х тижневого на
вантаження тіолактоном гомоцисте ну (100 мг/кг) та його ком- 
бінаці з L-N АMЕ (ЗО мг/кг) на ензими метаболізму сірко
вмісних амінокислот у печінці щурів1 Встановлено, що 
навантаження тіолактоном гомоцисте ну викликає підвищення 
рівня гомоцисте ну та зниження рівня цисте ну і гідроген суль
фіду (Н2З) в плазмі кровГ При цьому в печінці щурів зни
жується активність ензимів метилування, транссульфуван- 
ня, синтезу Н2З, деградаці цисте ну і тіоредоксинредуктази, а 
також підвищується активність NАDРН-оксидази1 Введення 
L-N АMЕ значно посилює негативний вплив тіолактону гомо
цисте ну на метаболізм сірковмісних амінокислот, особливо 
на процеси транссульфування та синтезу Н2З 1 Збагачення 
раціону щурів вітамінно-мікроелементним комплексом ефек
тивно зменшує вказані метаболічні порушення1

ВЛИЯНИЕ ХРОНИЧЕСКОЙ НАГРУЗКИ ТИОЛАКТОНОМ 
ГОМОЦИСТЕИНА И ЕГО КОМБИНАЦИИ С L-NАMЕ НА ЭН
ЗИМЫ МЕТАБОЛИЗМА СЕРОСОДЕРЖАЩИХ АМИНОКИС
ЛОТ В ПЕЧЕНИ КРЫС1 КОРРЕКЦИЯ ВИТАМИННО-МИК
РОЭЛЕМЕНТНЫМ КОМПЛЕКСОМ -  Исследовано вплия- 
ние 4-х недельной нагрузки тиолактоном гомоцистеина 
(100 мг/кг) и его комбинации с L-NАMЕ (ЗО мг/кг) на энзи
мы метаболизма серосодержащих аминокислот в печени крыс1 

Установлено, что нагрузка тиолактоном гомоцистеина вызы
вает повышение уровня гомоцистеина и снижение уровня 
цистеина и гидроген сульфида (Н2З) в сыворотке крови При 
этом, в печени крыс снижается активность энзимов метили
рования, транссульфурирования, синтеза Н2З, деградации 
цистеина и тиоредоксинредуктазы, а также повышается ак
тивность NАDРН-оксидазы1 Введение L-N АMЕ значительно 
усиливает негативное влияние тиолактона гомоцистеина на 
метаболизм серосодержащих аминокислот, особенно на про
цессы транссульфурирования и синтеза Н2З 1 Обогащение ра
циона крыс витаминно-микроэлементным комплексом эф
фективно уменьшает указанные метаболические нарушения1

INFLUЕNCЕ OF С Н Ш М С  НOMOCYЗTЕINЕ TНIOLАCTONЕ 
ЦЭАО^а АND ІТЗ COMBINАTION И Т Н  L-NАMЕ ON ЗULFUR 
АMINOАCIЭЗ MЕТАBOLІЗM ЕNZYMЕЗ IN РАТ LІVЕR1 
CORRЕCТION BY VIТАMINЗ-MICROЕLЕM ЕNТ COMРLЕХ -  
It was investigated inf І uence of homocysteine thio І actone І oading 
(100 mg/kg) and its combination with L-NАMЕ (ЗО mg/kg) within 
4 weeks on su !fur aminoacids metabo! ism enzymes in rat І iven It 
was estab І ished that homocysteine thio Actone loading increased 
blood level of homocysteine and decreased blood levels of cysteine 
and hydrogen su Ifide (Н2З )1 АХ the same time, activity of methyl ation, 
transsu Ifuration, Н2З production, cysteine degradation enzymes and 
thioredox in reductase decreased but NАDРН-ox idase activity 
increased1 L-N АMЕ administration potentiated negative infl uence 
of homocysteine thio I actone on sul fur aminoacids metabo I i sm 
especial ly on transsul furation and Н2З production Vitamins- 
microe ement enrichment of rat diet decreased mentioned metabo ic 
disturbance1

Ключові слова: гомоцисте н, гідроген сульфід, оксид азо
ту, L-NАMЕ, ензими

Ключевые слова: гомоцистеин, гидроген сульфид, оксид 
азота, L-N АMЕ, энзимы

Key words: homocysteine, hydrogen su I fide, nitric oxide, L- 
NАMЕ, enzymes1

В С ТУП  Гіпергомоцисте немія (ГГЦ) є доведеним 
фактором ризику чисельних патологічних станів: 
захворювань серцево-судинно системи, артеріальних 
та венозних тромбозів, неврологічних розладів, он- 
копатологі та ін  Одним з механізмів негативно ді 
високих рівнів ГЦ на організм є порушення метабо
лізму оксиду азоту (NO) -  відомо регуляторно моле
кули, вазодилататора, антиагреганта, нейромодулято
ра тощо [5] 1 Нещодавно з ’ясувалось, що метаболізм 
ГЦ пов’язаний з утворенням не менш важливо регу
ляторно молекули -  гідроген сульфіду (Н2 З), синер- 
гіста NO щодо впливу на тонус судин та агрегацію тром
боцитів [З, 18] 1 Синтез Н2З у тканинах відбувається в 
процесі деградаці ГЦ шляхом транссульфування за 
участі піридоксальфосфатзалежних ензимів: цистаті- 
онін-З-синтази -  ЦБС (КФ 41211122), цистатіонін-у-ліа- 
зи -  ЦГЛ (КФ 4141111), а також цисте намінотрансфера- 
зи -  ЦАТ (КФ 2 1 6 L 1 З) в наступних реакціях:

цисте н +  Н2О ®  піруват +  Н2в +  N H 3 (Ц Г Л )  
цисте н +  ГЦ  ®  цистатіонін +  Н2Э (Ц Б С ) 
цисте н +  a -кето гл у та р а т  ®  гл утам ат +  3 -м е р -  

каптоп іруват (Ц А Т)
3-м еркаптопіруват ®  піруват +  Н2Э (спонтанно)
Механізми регуляці синтезу Н2З остаточно не з ’я

совані, хоча обговорюється зв’язок цього процесу з 
системою NO1 За деякими даними, тривале введення 
інгібіторів NO-синтази щурам пригнічує експресію ЦГЛ 
в судинах, а донори NO збільшують активність ЦБС та 
ЦГЛ i n vitro [ 18] 1 Цілком ймовірно, що порушення син
тезу NO можуть негативно відображатись як на утво
ренні Н2 З, так і на процесі деградаці ГЦ1 Раніше нами 
було показано, що у щурів з хронічною ГГЦ значно 
зменшується рівень Н2З в плазмі крові [З] 1 Однак яку 
роль відіграє дефіцит NO в реалізаці негативного 
впливу ГГЦ на ендогенну продукцію Н2З та інші ланки 
метаболізму сірковмісних амінокислот, не з ’ясовано1 

Метою нашо роботи було вивчити вплив хроніч
ного аліментарного навантаження тіолактоном ГЦ та 
його поєднання з введенням неселективного інгібітора 
NO-синтази L-N АMЕ на стан ензимних систем метабо
лізму сірковмісних амінокислот у печінці щурів, а та
кож оцінити здатність вітамінно-мікроелементного 
комплексу попереджувати виявлені порушення1 

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Досліди проведено на 60 
білих безпородних щурах-самцях масою 250-270 г 1 

Під час експерименту тварини перебували на стан
дартній напівсинтетичній крохмально-казе новій дієті, 
яка забезпечувала надходження в організм щурів
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оптимальних кількостей всіх макро- і мікронутрієнтів 
[6 ]. На напівсинтетичний раціон тварини були пере
ведені за 1 0  діб до початку експерименту для адап- 
таці . Щурів було поділено на 5 груп по 12 тварин в 
кожній. Г рупу контролю (1) склали 12 інтактних щурів, 
яким 1  раз на добу інтрагастрально вводили 1 % роз
чин крохмалю в кількості 1 мл на 100 г маси тіла. На
вантаження тіолактоном ГЦ проводили щурам 2 та З 
груп, навантаження тіолактоном ГЦ в комбінаці з не- 
селективними інгібітором ІМО-синтази -  _-ІМ АМЕ (ме
тиловий ефір _-ІМ ю-нітроаргініну) проводили щурам 4 
та 5 груп. Тіолактон ГЦ (100 мг/кг маси тіла) та _N АМЕ 
(З0  мг/кг маси тіла) вводили інтрагастрально 1  раз на 
добу на 1% розчині крохмалю протягом 28 діб. Щу
рам З та 5 груп до базово дієти протягом всього тер
міну експерименту додавали ВМК в кількості, що за
безпечувала б надходження близько 714 мкг вітаміну 
В6, 14З мкг вітаміну Вд, 14,З мкг вітаміну В12, 1 мг іонів 
цинку Щп2+), 7,5 мкг іонів хрому (СгЗ+) та 0,/З мкг іонів 
ванадію (V58) на 1 кг маси тіла тварин. Обрані дози 
вітамінів перевищують мінімальну добову потребу 
щурів в них у 7-15 разів, при цьому є нетоксичними 
та виявляють максимальний гіпогомоцисте немічний 
ефект, а вказані мікроелементи є незалежними чин
никами нормального функціонування серцево-судин
но системи [1]. Досліди виконували згідно з правила
ми гуманного ставлення до експериментальних тва
рин, затверджених комітетом з біоетики ВНМУ імені 
М.І. Пирогова. З експерименту тварин виводили шля
хом дислокаці шийних хребців.

Активність ензимів обміну сірковмісних амінокис
лот визначали в гомогенатах печінки. Печінку гомо
генізували при З000 об./хв в середовищі 1,15 % ка
лію хлориду у співвідношенні 1:4, постядерну фрак
цію отримували центрифугуванням гомогенатів при 
600 д упродовж З0 хв. Вміст проте ну в препаратах 
визначали за Лоурі [1 /].

Активність Н2 Э-синтезуючих ферментів: ЦБС (КФ 
4.2.1.22), ЦГЛ (КФ 4.4.1.1), ЦАТ (КФ 2.6.1.З) та тіосуль- 
фатдитіолсульфуртрансферази -  ТСТ (КФ 2.8.1.5) 
визначали за утворенням Н2Э адаптованим нами ме
тодом [7].

Цистатіонінсинтазну активність ЦБС в реакці кон- 
денсаці гомоцисте ну з серином визначали за утво
ренням цистатіоніну. Вміст цистатіоніну визначали ме
тодом тонкошарово хроматографі на целюлозі [14]. 
Цистатіоназну активність ЦГЛ визначали за утворенням 
цисте ну в реакці розщеплення цистатіоніну [15].

Активність цисте ндіоксигенази (КФ 1.1З.11.20) виз
начали за зменшенням вмісту цисте ну: до 1  мл інку
баційного середовища, що містило в кінцевих кон

центраціях І_-цисте н 0,5 мМ, дитіотре тол 40 мкМ, тріс- 
буфер 0,47 мМ (рН 7,4), додавали 0,1 мл постядерно- 
го гомогенату печінки, інкубували 30 хв при 37 °С, реак
цію зупиняли додаванням 1 0  % трихлороцтово кис
лоти, проби центрифугували 20 хв при 1500 д, в 
надосаді визначали вміст цисте ну [13].

Гідролітичну активність З-аденозилгомоцисте нгі- 
дролази (КФ 3.3.1.1) визначали за швидкістю вивіль
нення ГЦ з З-аденозилгомоцисте ну, а синтетичну ак
тивність -  за зниженням вмісту ГЦ в реакці конден- 
саці з аденозином адаптованим нами методом [17]. 
Активність сульфітоксидази (КФ 1.8.3.1) визначали за 
швидкістю окиснення сульфіт-аніону при наявності 
гексоціаноферрату калію [9]. Активність у-глутаміл- 
цисте нсинтетази (КФ 6.3.2.2), бета нгомоцисте н- 
метилтрансферази (КФ 2.1.1.5), метіонінаденозилтран- 
сферази (КФ 2.5.1.6) визначали як описано [8 , 12, 20]. 
Активність ІМАОРН-оксидази (КФ 1.6.3.1) вимірювали 
за падінням поглинання ІМАОРН при 340 нм [21], а ак
тивність тіоредоксинредуктази (КФ 1.6.4.5) - за швид
кістю ІМАОРН-залежного відновлення 5,5’-дитіобіс (2- 
нітробензоату) [ 1 0 ].

Загальний рівень ГЦ в плазмі крові визначали іму- 
ноферментним методом за набором “Нотосузіеіпе 
ЕІА” фірми “ Ахіє-З И і еісі” , Англія. Вміст Н2З в плазмі крові 
визначали як описано [2]. Вміст цисте ну в плазмі крові 
визначали за реакцією з нінгідрином у кислому сере
довищі [13]. Суму нітритів та нітратів в плазмі крові 
визначали за реакцією Г рісса після відновлення нітратів 
зависсю цинкового порошку в розчині аміаку [4].

Статистичну обробку результатів проводили за 
допомогою стандартних статистичних програм “ МЗ ЕхеІ 
ХР”. Вірогідність відмінностей оцінювали за 1-критерієм 
Стьюдента.

В роботі використані О,_-гомоцисте н, _-цисте н, _- 
метіонін, _-цистатіонін, _-ІМАМЕ, бета н, АТФ, реактив 
Елмана фірми “З ідта” (США), тіолактон О,_-гомоцис- 
те ну, _-серин, а-кетоглутарат, дитіотре тол, піридок- 
сальфосфат, фірми ЕІика (Німеччина). Інші реактиви 
були вітчизняного виробництва.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Як свідчать результати наших досліджень (табл. 1), 
введення щурам тіолактону ГЦ в дозі 100 мг/кг про
тягом 28 днів викликало розвиток помірно ГГЦ -  
рівень ГЦ в плазмі крові збільшився в 2,3 раза. За 
умов ГГЦ реєструвалось достовірне зменшення (в 1,2 
раза) рівня загального цисте ну та зниження (в 1,3 раза) 
вмісту Н2З в плазмі крові. Також у тварин з ГГЦ вияв
лялось зниження (в 1,3 раза) загального вмісту нітратів 
та нітритів в плазмі крові, що вказує на порушення 
метаболізму N0. Введення _-ІМ АМЕ поглиблювало

Таблиця 1. Вплив хронічного навантаження тіолактоном ГЦ, його поєднання з Ь-МАМЕ та корекці 
ВМ К на біохімічні показники в плазмі крові щурів ( М ± т ,  п = 8 -1 2 )

Показник
Групи щурів

1 2 З 4 5
контроль ГГЦ ГГЦ+ВМК ГГЦ+L-NАMЕ ГГЦ+ L-N АMЕ+ ВМК

Загальний ГЦ, мкмоль/л 6,54+0,2З 1 5,З±0,84* 9,71+0,67*# 1 8,0+0,9З*§ 10,1+0,67*#
Н23, мкмоль/л 78,З±6,45 51,7+4,80* 69,2+З,20*# 45,5+4,92* 61,4+З,1З*#
Загальний цисте н, мкмоль/л 124,4+6,8З 97,4+4,21* 110,5+З,40# 89,2+З,67* 1 01,7+З,ЗЗ*#
Нітрати + нітрити, мкмоль/л 5З,7+З,02 З7,0+2,97* 51,6+4,51# 22,0+1,95*§ З8,З+2,25*#

Примітки: 1. * -  р<0,05 відносно групи контролю; 2. # -  р<0,05 відносно попередньо групи; 3. § -  р<0,05 між групами 2 та 4.
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метаболічні порушення, індуковані навантаженням 
тіолактоном ГЦ: у щурів 4 групи (ГГЦ + 9-М АМЕ) рівень 
ГЦ на 17,6 % перевищував такий у щурів 2 групи (ГГЦ), 
також спостерігалось більш значний спад вмісту цис
те ну, зростав дефіцит Н2З. Застосування ВМК знач
ною мірою стримувало формування ГГЦ, в тому числі 
і за умов інгібування синтезу N0, на що вказує нор
малізація біохімічних показників в плазмі крові у щурів 
в 3 групі (ГГЦ+ВМК) та х значне покращення у щурів 
в 5 групі (ГГЦ+_-М АМЕ+ВМК).

На наступному етапі роботи ми дослідили, які 
зміни виникають в ензимних системах метаболізму 
сірковмісних амінокислот у печінці щурів за умов хро
нічно тіолактоново ГГЦ та поєднання з введенням 
9-М АМЕ. Як свідчать результати наших досліджень 
(табл. 2), тривале введення тіолактону ГЦ викликало 
зниження активності ензимів шляхом метилування 
-  метіонінаденозилтрансф ерази (на 51,0 %), 
бета нгомоцисте нметилтрансферази (на 45,3 %) та 
ензимів шляху транссульфування -  цистатіонінсин-

тазно активності ЦБС (на 35,5 %) та цистатіоназно 
активності ЦГЛ (на 33,1 %). Навантаження тіолакто- 
ном ГЦ зменшувало гідролітичну активність (на 33,8 
%) та підвищувало синтетичну активність (на 25,3 %) 
3-аденозилгомоцисте нгідролази, що вказує на на
копичення 3-аденозилгомоцисте ну -  потужного 
інгібітора метилтрансфераз.

За умов тіолактоново ГГЦ достовірно пригнічував
ся синтез Н=3 -  десульфуразна активність ЦБС, ЦГЛ, 
ЦАТ та активність ТСТ зменшувалась на 35-40 %. Крім 
цього, виникали порушення в оксинювальному та ко
н’югаційному шляхах метаболізму цисте ну -  змен
шувалась активність цисте ндіоксигенази (на 14,0 %), 
сульфітоксидази (на 22,1 %) та у-глутамілцисте- 
нсинтетази (37,1 %). Навантаження тіолактоном ГЦ 
викликало зростання (на 87,5 %) активності ІМАБРН- 
оксидази (продуцента супероксид-аніону) та знижен
ня (на 41,8 %) активності тіоредоксинредуктази (клю
чового ензиму системи тіоредоксину -  регулятора 
редокс-статусу проте нів [10]).

Таблиця 2. В плив хр о н ічн о го  навантаж ення т іол актон ом  ГЦ, його  поєднання  з L-NAM E та ко р е кц і 
В М К на а кти в н іс ть  е н зи м ів  о б м ін у  с ір ко в м іс н и х  а м ін о ки с л о т  у п е ч ін ц і щ у р ів  ( М ± т ,  п = 8 -1 2 )

Показник
Групи щурів

1 2 З 4 5
контроль ГГЦ ГГЦ+ВМК ГГЦ+L-N АMЕ ГГЦ+ L-NАMЕ+ ВМК

Метіонінаденозилтрансфераза 2,92+0,16 1,4З+0,1З* 2,47+0,24# 1,25+0,11* 2,40+0,2З#
Бета нгомоцисте нметилтрансфераза З,64+0,2З 1,99+0,14* З,08+0,27# 1 ,З7+0,16*§ 2,89+0,25*#
Э-аденозилгомоцисте н- 
гідролаза - гідролітична активність

З,88+0,4 2,57+0,З5* З,61 +0,З5# 1,89+0,18* З,51 +0,З4#

Э-аденозилгомоцисте н- 
гідролаза - синтетична активність

21,3+1,70 26,7+1,47* 22,2+1,57# З2,0+2,28* 2З,2+2,52#

ЦБС - цистатіонінсинтазна активність 12,7+0,64 8,21+0,51* 10,8+0,70*# 6,6З+0,42*§ 10,5+0,67*#
ЦБС - десульфуразна активність 2,8З+0,1 0 1,84+0,11* 2,45+0,16# 1,50+0,1 0*§ 2,З9+0,15*#
ЦГЛ - цистатіоназна активність 16,6+0,78 11,1+1,17* 14,8+1,15# 8,00+0,61 *§ 1З,9+1,14*#
ЦГЛ - десульфуразна активність З,26+0,14 2,08+0,11* З,04+0,26# 1,64+0,1З*§ 2,96+0,25#
ЦАТ - десульфуразна активність 2,5З+0,12 1,5З+0,1 2* 2,20+0,16# 1,42+0,11* 2,14+0,16#
ТСТ 10,7+0,46 6,З0+0,2З* 7,1 5+0,З4*# 5,61 +0,З1 * 6,7З+0,З1 *#
Цисте ндіоксигеназа 1 2,15+0,09 1,85+0,06* 2,08+0,14 1,78+0,11* 1,95+0,13
г-глутамілцисте нсинтетаза 3,5З+0,19 2,22+0,17* З,1З+0,25# 1,75+0,95* З,04+0,25#
Сульфітоксидаза 9,44+0,46 7,З5+0,72* 9,09+0,89 7,04+0,98* 8,55+0,82
Тіоредоксинредуктаза 5,69+0,20 З,З1 +0,27* 4,86+0,З6# З,06+0,29* 4,7З+0,З5*#
ІМАОРН -оксидаза 1,68+0,09 3 ,1 5+0,20* 2,54+0,1З*# З,78+0,З9* 2,7З+0,20*#

Примітки: 1. Активність цисте ндіоксигенази наведена в мкмоль/хв на 1 мг білка, інших ензимів -  в нмоль/хв на 1 мг білка; 2. * -  
р<0,05 відносно групи контролю; З. # -  р<0,05 відносно попередньо групи; 4. § -  р<0,05 між групами З та 4.

Введення _-ІМ АМЕ істотно збільшувало масш
табність індукованих ГГЦ розладів в метаболізмі 
сірковмісних амінокислот. Найсильніше введення ком- 
бінаці тіолактону ГЦ з _-ІМ АМЕ порушувало активність 
ензимів шляху транссульфування: у щурів 4 групи 
цистатіоназна та десульфуразна активність ЦГЛ були 
достовірно меншими на 27,/ та 21,2 %, а цистатіонін- 
синтазна та десульфуразна активність ЦБС -  на 1/,2 
та 18,4 %, ніж у щурів групи №2 (ГГЦ). Поїдання _- 
ІМАМЕ з тіолактоном ГЦ поглиблювало і розвиток гіпо- 
метилування, на що вказує більш значне зменшення 
активності бета нгомоцисте нметилтрансфрази. При
чиною цього, очевидно, є посилене накопичення Э- 
аденозилгомоцисте ну (потужного інгібітора метил
трансфераз) за умов комбінування ГГЦ з введенням 
_-ІМ АМЕ, на що вказує більш значне зниження гідро
літично та підвищення синтетично активності Э-

аденозилгомоцисте нгідролази у щурів 4 групи (р<0,1 
відносно 2 групи). В той же час, ензими окиснюваль- 
ного та кон’югаційного шляхів обміну цисте ну, а та
кож МАБРН-оксидаза та тіоредоксинредуктаза вияви
лись менш чутливими до дефіциту N0, а більш ви
разні зміни цих показників у тварин в 4 групі (ГГЦ + 
9-М АМЕ), очевидно, пов’язані з більш високим ступе
нем ГГЦ. Застосування ВМК ефективно зменшувало 
негативний вплив навантаження тіолактоном ГЦ, в 
тому числі і за умов його комбінаці з введенням _- 
МАМЕ, на активність ензимів обміну сірковмісних ам
інокислот у печінці щурів.

Які ж механізми лежать в основі індукованих на
вантаженням тіолактоном ГЦ змін активності ензимів 
метаболізму сірковмісних амінокислот та здатності _- 
МАМЕ х посилювати? Як відомо, близько 80 % ГЦ ути
лізується шляхом транссульфування за участі ЦБС та
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ЦГЛ і лише біля 2 % -  шляхом трансметилування за 
участі метіонінсинтетази та бета нгомоцисте нметил- 
трансферази [5]. Ключову роль в регуляці обміну ГЦ 
виконує З-аденозилметіонін, який водночас виступає 
активатором ЦБС і алостеричним інгіб ітором  
бета нгомоцисте нметилтрансферази. За високих кон
центрацій З-аденозилметіоніну превалює утилізація ГЦ 
шляхом транссульфування, а за низьких -  шляхом 
реметилування. Зниження активності метіонінадено- 
зилтрансферази, індуковане тіолактоном ГЦ, вказує на 
формування дефіциту З-аденозилметіоніну. Ймовір
ною причиною порушення активності метіонінадено- 
зилтрансферази може бути посилене утворення ак
тивних форм кисню (на що вказує висока активність 
ЫАОРН-оксидази) в умовах тіолактоново ГГЦ. Дове
дено, що зростання концентраці Н20 2 та зниження 
вмісту відновленого глутатіону в гепатоцитах зумов
лює падіння активності метіонінаденозилтрансфера- 
зи [16]. _МІ АМЕ потенціює здатність високих концент
рацій тіолактону ГЦ знижувати активність метіоніна- 
денозилтрансферази, а значить, пришвидшує 
формування хибного кола: “надлишок екзогенного ГЦ 
> дефіцит З-аденозилметіоніну > зниження активності 
ЦБС - надлишок ендогенного ГЦ”.

В умовах інгібування синтезу N0 посилюється не
гативний вплив навантаження тіолактоном ГЦ на цис- 
татіоназну активність ЦГЛ і, як наслідок, на утворення

цисте ну. Це підтверджує і більш суттєве зниження 
вмісту в крові цисте ну за умов комбінування ГГЦ з 
введенням _МІ АМЕ.

Ще одним несприятливим для організму ефектом 
навантаження тіолактоном ГЦ, який значно посилюєть
ся при введенні _МІ АМЕ, є пригнічення синтезу Н2З. Ця 
молекула має не лише вазоактивні та антиагрегантні 
властивості, а й забезпечує знешкодження активних 
форм кисню та азоту, регенерує тіолові групи в про
те нах, регулює процеси апоптозу тощо [18]. Кореля
ційний аналіз показав (табл. З), що у фізіологічних умо
вах головною негативною детермінантою рівня Н2З в 
крові є рівень ГЦ і зв’язок між цими показниками знач
но посилюється за ГГЦ. В той же час, між рівнем Н2З та 
вмістом метаболітів N0 кореляційний зв’язок встанов
лювався лише за умов ГГЦ і більш виразним ставав 
при комбінуванні ГГЦ з введенням _МІ АМЕ. Очевидно, 
тригерним механізмом формування дефіциту Н2З є 
накопичення в крові ГЦ. Шляхи впливу тривало ГГЦ на 
продукцію Н2З в тканинах можуть реалізуватись як че
рез порушення експресі генів Н2З-синтезуючих ензимів, 
так і через зміну концентраці алостеричних регуля
торів (наприклад, З-аденозилметіоніну), ковалентну 
модифікацію ензимів ГЦ та його тіолактоном чи х окис- 
нювальну інактивацію в умовах оксидативного стресу. 
Крім того, посилена генерація активних форм кисню 
буде пришвидшувати деградацію Н2З.

Таблиця 3. Кореляці між вмістом ГЦ, цисте ну, Н2в та метаболітів N О в плазмі крові щурів

Групи щурів
Показники конт роль ГГЦ ГГЦ+L-N АMЕ

ГЦ нітрати+нітрити ГЦ нітрати+нітрити ГЦ нітрати+нітрити
Н2З -0,5З 0,17 -0,72* 0,З6 -0,77* 0,5З
Цисте н -0,17 0,19 -0 ,6 6 * 0,46 -0,8З* 0,50
Нітрати + нітрити -0,28 - -0,6З* - -0,85* -

Примітка. * -  вірогідні коефіцієнти кореляці .

Молекулярні механізми впливу високих рівнів ГЦ 
на активність цисте ндіоксигенази, у-глутамілцисте- 
нсинтетази та сульфітоксидази на сьогодні мало 
відомі. Вважається, що головною детермінантою ак
тивності цисте ндіоксигенази та у-глутамілцисте- 
нсинтетази є вміст цисте ну в клітинах [22]. Тому, 
ймовірним поясненням зниження активності цих ен
зимів за умов навантаження тіолактоном ГЦ є змен
шення рівня цисте ну в крові та тканинах. Зокрема, 
показано, що зниження інтрацелюлярного цисте ну 
супроводжується підвищенням швидкості убіквітину- 
вання та деградаці цисте ндіоксигенази системою про- 
теосом [22]. Ми вважаємо, що зниження активності 
цисте ндіоксигенази, г-глутамілцисте нсинтетази та 
сульфітоксидази в цілому буде мати негативні наслідки 
для організму і посилювати токсичний вплив високих 
рівнів ГЦ на серцево-судинну систему, систему гемо
стазу та інші мішені в зв’язку з порушенням метабо
лізму біологічноактивних молекул -  глутатіону, тау
рину та сульфіт-аніону. Останній, як було нещодавно 
встановлено, регулює чутливість судин до ді вазоди- 
лататорів [11].

Таким чином, інгібування синтезу N0 посилює на
копичення ГЦ в плазмі крові та поглиблює ГГЦ-інду-

ковані порушення -  гіпометилування, розвиток де
фіциту Н2З, цисте ну та інших сірковмісних сполук. За
стосування ВМК не лише ефективно зменшує вміст 
ГЦ в плазмі крові, а й значною мірою нормалізує ак
тивність ензимів обміну сірковмісних амінокислот у 
печінці щурів, в тому числі і за умов дефіциту М0.

Перспективним напрямком подальших досліджень 
є вивчення молекулярних механізмів, на яких ґрун
тується зв’язок між системою М0 та обміном сірко
вмісних амінокислот, що дозволило б детальніше з ’я
сувати механізми розвитку ГГЦ та асоційованих з нею 
метаболічних порушень.

ВИСНОВКИ 1. Навантаження тіолактоном ГЦ в дозі 
100 мг/кг протягом 28 діб викликає зростання рівня 
ГЦ (в 2,3 раза), а також зниження рівня цисте ну (в 1,2 
раза), Н2З (в 1,3 раза) та загального вмісту нітратів та 
нітритів (в 1,3 раза) в плазмі крові щурів. Поєднання 
навантаження тіолактоном ГЦ з введенням _-М АМЕ (30 
мг/кг) достовірно збільшує ступінь ГГЦ та дефіцит Н2З 
у щурів.

2. Введення тіолактону ГЦ викликає зниження ак
тивності ензимів транссульфування та синтезу Н2З (ЦГЛ, 
ЦБС, ЦАТ, ТСТ), ензимів шляху метилування (метіо- 
нінаденозилтрансферази, бета нгомоцисте нметилт-
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рансферази, З-аденозилгомоцисте нгідролази), ен
зимів окиснювального та кон’югаційного шляхів ме
таболізму цисте ну (цисте ндіоксигенази.у-глутамілци- 
сте нсинтетази та сульфітоксидази), тіоредоксинредук- 
тази, а також підвищує активність NADРН-оксидази в 
печінці щурів. Введення L-NAME посилює негативний 
вплив навантаження тіолактоном ГЦ на більшість ен- 
зимних систем, при цьому найбільш чутливими до 
дефіциту N0 виявились ЦБС, ЦГЛ та бета нгомоцис- 
те нметилтрансфераза.

3. Збагачення раціону щурів ВМК достовірно запо
бігає розвитку ГГЦ, в тому числі і на тлі введення _- 
NАМЕ, а також зменшує масштабність порушень ак
тивності ензимів метаболізму сірковмісних амінокис
лот.

/  H.J. Cohen, I. Fridovich / /  J. Biol. Chem. -  1971. -  Vol. 246,
<  2. -  P. 359-366.

10. Differential thioredoxin reductase activity from human normal 
hepatic and hepatoma cell lines /  H.I. Jung, H.W. Lim, B.C. Kim et al. 
/ /  Yonsei Medical Journal. -  2004. -  Vol. 45, <  2. -  P. 263-272.

11. Effects of sulphite supplementation on vascular responsiveness 
in sulphite oxidase-deficient rats /  C. Nacitarhan, V. Kucukatay, G. 
Sadan et al. / /  Clin. Exp. Pharmacol. Physiol. -  2008. -  Vol. 35,
<  3. -  P. 268-272.

12. Ericson L.E. Betaine-homocysteine methyltransferases. III. 
The methyl donor specificity of the transferase isol ated from pig liver 
/  L.E. Ericson / /  Acta Chem. Scand. -  1960. -  Vol. 14. -  P. 2127
2134.

13. Gaitonde M. K. A spectrophotometric method for direct 
determination of cysteine in the presence of other natura%%y occuring 
amino acid /  M.K. Gaitonde / /  Biochem. J. -  1967. -  Vol .104, 
<  2. -  P. 627-633.

14. Goldstein J. L. Cystathioni ne synthase activity in human 
lymphocytes: induction by phytohemagglutinin /  J.L. Goldstein, 
B. K. Campbell, S. M. Garter / /  J Clin Invest. -  1972. -  Vol. 51, 
<  4. -  P. 1034-1037.

15. Heinonen K. Studies on cystathionase activity in rat liver and 
brain during deve%opment effects of hormones and amino acids in vivo 
/  K. Heinonen / /  Biochem. J. -  1973. -  Vol.136. -  P. 1011-1015.

16. Interaction of liver methiomne adenosyltransferase w ith 
hydroxyl radical /  E. Sanchez-Gongora, F. Ruiz, J. Mingorance et 
al. / /  FASEB. -  1997. -  Vol .11. -  P. 1013-1019.

17. Isa Y. E ffect of vitamin B6 deficiency on S- 
adenosylhomocysteine hydrolase activity as a target point for 
methionine metabol ic regulation /  Y. Isa, H. Tsuge, T. Hayakawa /  
/  J. Nutr. Sci. Vitaminol. -  2006. -  Vol. 52, <  5. -  P. 302-306.

18. Low icka E. Hydrogen sulfide (H2S) - the third gas of interest 
for pharmacologists /  E. Lowicka, J. Beltowski / /  Pharmacol. Rep. 
-  2007. -  Vol.59, <  1. -  P. 4-24.

19. Low ry O. H. Protein measurement with the Folin phenol 
reagent /  O. H. Lowry, N.J. Rosenbrough, A.L. Farr, R.J. Randall /  
/  J. Biol. Chem. -  1951. -  Vol. 193. -  P. 265-276.

20. Orlowski M. Partial reactions catalyzed by g - 
glutamylcysteine synthetase and evidence for an activated glutamate 
intermediate /  M. Orlowski, A. Meister / /  J. Biol. Chem. -  1971. -  
Vol. 246, <  23. -  P. 7095-7105.

21. p22phox mRNA expression and NADPH oxidase activity are 
increased in aortas from hypertensive rats /  T. Fukui, N. Ishizaka,
S. Rajagopalan et al. / /  Circ. Res. -  1997. -  <  80(1). -  P. 45-51.

22. Stipanuk M.H. Mammalian cysteine metabolism: new 
insights into regulation of cysteine metaboli sm /  M.H. Stipanuk, 
J.E. Dominy, J.I. Lee, R.M. Coloso / /  J. Nutr. -  2006. -  Vol.136, 
<  6. -  P. 1652-1659.

Отримано 1 1 1 ОЗ1 Ю

65

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
1. Артемчук М.А. Профілактично-лікувальна дія вітамін

них та вітамінно-мікроелементних препаратів за гостро та 
хронічно метіоніново гіпергомоцисте немі /  М.А. Артемчук /  
/  Biomedical and Biosocial Anthopology. -  2006. -  <  7. -  С. 17
20.

2. Визначення вмісту гідроген сульфіду в плазмі крові /  
Н.В. Заічко, Н.О. Пентюк, Л.О. Пентюк та ін. / /  Вісник науко
вих досліджень. -  2009. -  № 1. -  С. 29-32.

3. Заічко Н.В. Асоціація середнього об’єму тромбоцитів з 
рівнем гомоцисте ну та гідроген сульфіду в крові щурів з гіпер
гомоцисте немією /  Н.В. Заічко / /  Медична хімія. -  2008. -  
Т. 10, № 2. -  С. 54-58.

4. Коренман И.М. Методы определения органических со
единений /  И.М. Коренман. -  М. : Химия, 1975. -  360 с.

5. Пентюк О.О. Метаболізм гомоцисте ну та його роль у па- 
тологі /  О.О. Пентюк, М.Б. Луцюк, 1.1. Андрушко, К.П. Посто- 
вітенко / /  Укр. біохім. журн. -  2003. -  75, №1. -  С. 5-17.

6. Пентюк О.О. Гіпергомоцисте немія: моделювання та 
вплив на стан судинно системи в експерименті /  О.О. Пен
тюк, М.Б. Луцюк, К.П. Постовітенко / /  Досягнення біологі та 
медицини. -  2004. -  № 1 (3). -  С. 35-38.

7. Утворення гідроген сульфіду в органах щурів /  Н.В. Заіч
ко, Н.О. Пентюк, А.В. Мельник та ін. /  Медична хімія. -  2009. 
-  Т. 11, № 4. -  С. 7-13.

8. Chiang Р.К. Activation of methionine for transmethylation. 
Purification of the S-adenosylmethioni ne synthetase of bakers’ yeast 
and its separation into two forms /  Р.К. Chiang, G.L. Cantoni / /  J. 
Biol. Chem. -  1977. -  Vol. 252, № 13. -  P. 4506-4513.

9. Cohen H.J. Hepatic sulfite oxidase. Purification and properties



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2010. № 2

УДК 612.017

© Н .А . Н ур а л іє в , А .Ш . М а т ку р б а н о в , Е .А . Ісм а  л ов  

У р ге н ч с ь к и й  ф іл іа л  Т а ш к е н т с ь к о  м е д и ч н о  а к а д е м і , Р уз

О С О Б Л И В О С Т І ІМ У Н О Л О Г ІЧ Н И Х  П О Р У Ш Е Н Ь  П Р И  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н О М У  Г О С Т Р О М У
О С Т Е О М ІЄ Л ІТ І

ОСОБЛИВОСТІ ІМУНОЛОГІЧНИХ ПОРУШЕНЬ ПРИ ЕКС
ПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ ГОСТРОМУ ОСТЕОМІЄЛІТІ -  Вста
новлено, що при експериментальному гострому остеомієліті 
відбувається зниження рівня титру антитіл до еритроцитів 
барана в периферичній крові мишей. У тимусі кількість клітин 
спочатку підвищується, а потім знижується, і навпаки, в 
лімфатичних вузлах рівень клітин на початку знижений, а на 
пізніх стадіях -  підвищується. Рівень клітин в кістковому 
мозку не змінюється. Крім того виявлено, що на 9-ту, 16-ту і 
23-ю доби після моделювання експериментального гострого 
остеомієліту відбувається зменшення кількості антитілоутво- 
рювальних клітин в селезінках і підвищення кількості лейко
цитів периферично крові мишей.

ріостит), компактно кістки (остит), кісткового мозку 
(мієліт). Перебігає в гострій і хронічній формах. Нау
кові роботи, присвячені динаміці імунологічних змін 
при остеомієліті, зустрічаються вкрай рідко, тому дос
лідження в цій галузі актуальні.

У зв’язку з цим, метою нашо науково роботи ста
ло вивчення в динаміці і оцінка імунологічних, а та
кож деяких гематологічних показників при експери
ментальному гострому остеомієліті.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Для досягнення постав
лено мети ми в експерименті використали білі без- 
породні миші 2-3-місячного віку масою тіла 18-22 г. 
Утримували і годували тварин згідно з загальноприй
нятими нормативами. Для моделювання експеримен
тального гострого остеомієліту мишам в окістя стегна 
вводили одноденну чисту культуру 3. аигеиє (гос
пітальний штам) в об’ємі 0,1 мл. На 9, 16 і 23 день (з 
інтервалом в один тиждень) проводили імунологічні 
дослідження. Для цього за 4 дні до забою мишей од
норазово внутрішньоочеревинно імунізували еритро
цитами барана (ЕБ) в дозі 2 х 107.

У периферичній крові імунізованих мишей визна
чали титр антитіл до ЕБ. У центральних (тимус, кістко
вий мозок) і периферичних (лімфатичні вузли) орга
нах імунітету підраховували загальну кількість клітин. 
Крім того, визначали кількість антитілоутворювальних 
клітин (АУК) в селезінках прямим методом локально
го гемолізу за Оегпе і ІМогСіп (1963) [5]. Кількість АУК 
розраховували на увесь орган (абсолютний показник)
1 на 1 млн клітин селезінки (відносний показник). Крім 
цього, підраховували загальну кількість ядровмісних 
клітин селезінок (ЯВКС). У периферичній крові імуні
зованих мишей визначали кількість еритроцитів і лей
коцитів за загальноприйнятою методикою. Досліджен
ня проведено в Інституті імунологі АН РУ разом з 
А.А. Батирбековим.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Усіх експериментальних тварин було поділено на
2 групи: перша група -  контрольна, імунізовані ЕБ; 
друга група -  дослідна, імунізовані миші, які зазда
легідь отримували культуру 3. аиг еиє для індукці гос
трого остеомієліту.

Зміни з боку титру антитіл до ЕБ в периферичній крові 
імунізованих мишей при формуванні експерименталь
ного гострого остеомієліту (ЕГО) наведено в таблиці 1.

Перше дослідження проводили на 9-ту добу після 
введення культури 3. аигеиє. Попередньо, за 5 днів, 
імунізованих мишей ЕБ титр антитіл до ЕБ в конт
рольній групі дорівнював 5,6±0,2. У процесі розвитку 
ЕГО титр антитіл до ЕБ достовірно знижувався в 1,65 
раза і склав 3,4±0,2. Таким чином, кісткова патологія 
супроводжується зниженням концентраці антитіл до 
ЕБ в периферичній крові тварин.

Підрахунок титру антитіл до ЕБ в периферичній 
крові мишей на 16-ту добу після введення культури
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ОСОБЕННОСТИ ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ОСТРОМ ОСТЕОМИЕЛИТЕ 
-  Установлено, что при экспериментальном остром остеомие
лите происходит снижение уровня титра антител к эритроци
там барана в периферической крови мышей. В тимусе число 
клеток вначале повышается, а затем снижается, и напротив, 
в лимфатических узлах уровень клеток в начале снижен, а на 
поздних стадиях повышается. Уровень клеток в костном моз
ге не изменяется. Кроме того выявлено, что на 9, 16 и 23 сутки 
после моделирования экспериментального острого остеомие
лита происходит снижение числа антителообразующих клеток 
в селезенках и повышение количества лейкоцитов перифери
ческой крови мышей.

PECULIARITIES OF IMMUNOLOGIC DISTURBANCES IN 
EXPERIMENTAL ACUTE OSTEOMYELITIS -  It was determined 
that in experimental acute osteomyelitis the decreasing of antibodies 
titre level to the number of erythrocytes in peripheral blood of mice 
takes place. In thymus the number of cells increases at first, then 
decreases but on the contrary in the lymphatic glands the level of 
ce%%s is decreased at first and in the %ate stages it is increased. The 
level of cells in marrow is not changed. Besides, it was determined 
that on the 9th, 16th and 23th days after modelling of experimental
acute osteomye%itis the decreasing of antibody forming ce%%s in sp%eens 
and increasing of the number of leucocytes in peripheral blood of 
mice takes place.

Ключові слова: імунодефіцит, гострий остеомієліт, експе
риментальні миші, культура S. au reus.

Ключевые слова: иммунодефицит, острый остеомиелит, 
экспериментальные мы ши, культура S.aureus.

Key w ords: immunodificiency, a cute osteomyelitis, white 
mongrel mise central and peripheral immunity organs, S aureus 
cu%ture eU(eriment.

В С Т У П  При багатьох захворюваннях розвивають
ся різно глибини порушення у функціонуванні імун
но системи, які можуть впливати на перебіг основно
го захворювання і визначати його перебіг, ускладнен
ня і прогноз [2]. Існують різні класифікаці вторинних 
імунодефіцитних станів за тяжкістю перебігу та іншим 
критеріям [4]. Вторинні імунодефіцитні стани форму
ються при інфекційних, онкологічних, ендокринних та 
інших захворюваннях [1]. Відбуваються зміни у функ
ціональних і кількісних показниках клітинно , гумораль
но і цитокіново ланок імунітету [3].

Остеомієліт -  запалення кісткового мозку, зазви
чай, з поширенням на всі шари кістки: періосту (пе
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Таблиця 1. Рівень титру антитіл до еритроцитів барана при експериментальному гострому
остеомієліті у мишей ( М ± т ,  п=7)

Динаміка розвитку ЕГО Г рупа Титр антитіл до ЕБ (Іод2) ІС
9-та доба після введення культури S. aureus контроль 5,6±0,2 -

дослід 3,4±0,2* -1,65
16-та доба після введення культури S. aureus контроль 5,3±0,2 -

дослід 3,7±0,2* СО

23-я доба після введення культури S. aureus контроль 5,7±0,3 -
дослід 4,0±0,2* со

Примітки: ІС -  індекс співвідношення до контролю; * -  достовірно контролю; ЕГО -  експериментальний гострий остеомієліт.

S. aureus показав такі результати: у контрольній групі 
титр антитіл до ЕБ склав 5,3±0,2, а в дослідній групі 
достовірно знизився в 1,43 раза (3,7±0,2). Отже, на 
16-ту добу в процесі формування кістково патологі 
відбувається зниження титру антитіл до ЕБ в перифе
ричній крові мишей.

На 23-ю добу після введення культури S. aureus у 
контролі титр антитіл до ЕБ рівний 5,7±0,3, а в дослідній 
групі він був достовірно в 1,43 раза менше (4,0±0,2). 
Порівняння результатів впродовж всього експеримен
ту показує, що більш виражене пригнічення рівня тит
ру антитіл до ЕБ в крові реєструється на 9-ту добу 
(ІС=-1,65), а з 16- по 23-ю добу даний показник зни
жується однаковою мірою (ІС=-1,43).

Результати підрахунку кількості клітин в органах 
імунітету у мишей з ЕГО наведено в таблиці 2. На 9- 
ту добу після введення культури S. aureus у конт

рольній групі в тимусі реєстрували в середньому 
(66,2±4,3)х106 клітин. При ЕГО відбувається достовір
не підвищення кількості тимоцитів в 1,23 раза 
(81,2±1,8)х106). Отже, на 9-ту добу після введення 
культури S. aureus у центральному органі імунітету -  
тимусі підвищується проліферація клітин. Можна при
пустити, що це є компенсаторною реакцією організму 
на інфекційний агент для активізаці імунно системи.

При дослідженні стану лімфатичних вузлів у ми
шей з ЕГО отримано інші результати. Якщо в конт
рольній групі кількість клітин в лімфатичних вузлах 
складає (19,7±1,6)х106, то в дослідній групі х рівень 
достовірно знижується в 1,43 раза і склав 
(13,8±1,0)х106. У процесі формування ЕГО достовір
них змін з боку клітин кісткового мозку не виявлено. 
Спостерігали лише тенденцію до підвищення кістко- 
вомозкових клітин.

Таблиця 2. Стан центральних і периферичних органів імунітету при експериментальному гострому
остеомієліті у мишей ( М ± т ,  п=7)

Г рупа Клітини тимуса 
х 106 ІС

Клітини 
кісткового 
мозку х106

ІС Клітини лімфатичних 
вузлів х106 ІС

9-та доба після введення культури S. aureus
Контроль 66,2±4,3 - 12,4±0,9 - 19,7±1,6 -

Дослід 81,2±4,8* + 1,23 14,5±0,8 + 1,17 13,8±1,0* -1,43
16-та доба після введення культури S. aureus

Контроль 74,2±4,7 - 11,9±1,1 - 25,4±2,3 -
Дослід 62,7±2,5* -1,18 10,5±0,9 -1 ,13 30,2±1,5 + 1,19

23-я доба після введення культури S. aureus
Контроль 69,6±4,9 - 12,7±1,1 - 27,6±1,1 -
Дослід 57,3±2,7* -1,21 10,8±0,9 -1 ,18 32,0±1,6* + 1,16

Примітки: ІС -  індекс співвідношення до контролю; * -  достовірно контролю.

На 16-ту добу після введення культури S. aureus 
загальна кількість клітин в тимусі достовірно знижува
лася в 1,18 раза (74,2±4,7)х 106 -  контроль, 
(62,7±2,5)х106 -  дослід. Як було зазначено вище, на 
9-ту добу кількість тимоцитів достовірно підвищувала
ся в 1,23 раза. Отже, у міру формування ЕГО відбу
вається виснаження пулу тимоцитів. При підрахунку 
клітин кісткового мозку і периферичних лімфатичних 
вузлів на 16-ту добу дослідження достовірних змін не 
виявлено, тоді, як на 9-ту добу рівень клітин лімфа
тичних вузлів мишей достовірно знижувався в 1,43 раза.

Наступні дослідження, проведені через тиждень, на 
23-ю добу після введення культури S. aureus і розвитку 
ЕГО. Кількість клітин в тимусі порівняно з контролем до
стовірно знижується в 1,21 раза. Як було показано вище,

на 9-ту добу після введення культури S. aureus кількість 
тимоцитів достовірно підвищувалася в 1,23 раза, а почи
наючи з 16- доби, відбувається пригнічення проліфера- 
тивних властивостей тимічних клітин. У іншому централь
ному органі -  кістковому мозку, достовірних змін не відбу
вається. Слід зазначити, що на всіх термінах дослідження 
кількість клітин у кістковому мозку при ЕГО не змінюєть
ся (р>0,05). З 16- доби спостерігається лише тенденція 
до зниження рівня кістковомозкових клітин.

На 23-ю добу в контрольній групі кількість клітин 
лімфатичних вузлів у мишей дорівнювала 
(27,6±1,1)х106, а у тварин з ЕГО достовірно підвищується 
в 1,16 раза (32,0±1,6)х 106. Як було зазначено вище, на 
9-ту добу дослідження кількість клітин лімфатичних 
вузлів мишей достовірно зменшилася в 1,43 раза, а на
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16-ту добу спостерігалася тенденція до х підвищення. 
Відомо, що в лімфатичних вузлах локалізовані макро
фаги. При ЕГО відбувається розпад кістково тканини і 
продукти з патологічного вогнища, потрапляючи в кров, 
захоплюються макрофагами в лімфатичних вузлах. 
Приріст клітин в лімфатичних вузлах на 23-ю добу дос
лідження, ймовірно, відображає підвищення наванта
ження на всю периферичну імунну систему, в якій 
відбувається захоплення, переробка і утилізація про
дуктів розпаду патологічного осередку.

Результати динамічних досліджень із вивчення сили 
імунно відповіді до ЕБ при ЕГО після введення культу
ри S. aureus представлено в таблиці 3. У селезінках 
мишей контрольно групи на 9-ту добу після введення

культури S. aureus утворюється (2092,9+173,0) АУК. У 
групі, що 7а7далегідь отримували культуру S. aureus, 
імунологісна реактивність 7нижується в 1,82 ра7а 
(кількість АУК в селе7інках дорівнювало 1150,0+116,5). 
Отримані дані свідсать про те, що при Fормуванні ЕГО 
відбуваються 7міни в імунологісному гомеоста7і орга- 
ні7му мишей, які виражаються пригнісенням первин
но імунно відповіді до конкретного антигена -  до ЕБ. 
При ро7рахунку АУК на 1 млн клітин селе7інки вста
новлено, що в контрольній групі даний пока7ник дорі
внював 15,7+1,4. У дослідній групі цей пока7ник досто
вірно 7нижується в 1,57 ра7а і склав 10,0+0,9. Отже, як 
7а абсолютними, так і 7а відносними пока7никами АУК 
спостерігається пригнісення імуногене7у.

Таблиця 3. Стан імунологічно реактивності при експериментальному гострому остеомієліті у мишей
( М ± т ) ,  п = 7

Група Кількість 
ЯВКС х106 ІС

Кількість АУК на

всю селезінку ІС 106 клітин 
селе7інки ІС

9-та доба після введення культури S. aureus
Контроль 137,6+5,0 - 2090,9+173,0 - 15,7+1,4 -
Дослід 117,5+4,9* -1,17 1150,0+116,5* -1,82 10,0+0,9* -1,57

16-та доба після введення культури S. aureus
Контроль 147,8+13,9 - 1957,1+132,9 - 13,5+0,9 -
Дослід 123,4+9,1 -1,20 1114,3+168,6* -1,76 9,1 + 1,3* -1,48

23-я доба після введення культури S. aureus
Контроль 157,6+10,0 - 2450,0+108,0 - 15,9+1,0 -
Дослід 130,0+8,8 -1,20 1514,3+66,1* -1,62 12,0+1,1* -1,33

Примітки: ЯВКС-ядровмісні клітини селезінки; АУК- антитілоутворювальні клітини; ІС -  індекс співвідношення до контролю; * -  
достовірно контролю.

Загальна кількість ЯВКС в контролі становить 
(137,6+5,0)х106. У групі мишей, що отримували куль
туру S. au r eus, кількість ЯВКС достовірно 7нижується в 
1,17 ра7а. Таким сином, на 9-ту добу при ЕГО відбу
вається не тільки пригнісення імунно відповіді до ЕБ, 
але і 7нижується 7агальна кількість клітин селе7інки. 
Іншими словами, 7меншується кількість не тільки АУК, 
але й інших популяцій клітин селе7інки.

На 16-ту добу після введення культури S. aureus 
встановлено, що кількість АУК в селе7інці мишей 7 
ЕГО порівняно 7 контролем, 7нижується в 1,76 ра7а 
(1957,1+132,9 -  контроль, 1114,3+168,6 -  дослід). 
Отже, на 16-ту добу після введення культури S. aur eus 
вторинний імунодеFіЦит 7берігається на тому ж рівні, 
що і на 9-ту добу. При ро7рахунку кількості АУК на 1 
млн клітин селе7інки виявлено, що даний пока7ник 
порівняно 7 контролем 7нижується в 1,48 ра7а. Досто
вірних 7мін в 7агальній кількості клітин селе7інок не

виявлено, тоді, як на 9-ту добу спостерігалося 7мен- 
шення кількості ЯВКС (р<0,05).

На 23-ю добу після введення культури S. aureus і 
ро7витку ЕГО імунологісна реактивність мишей пригнісу- 
валася, про що свідсить ослаблення реакці органі7му у 
відповідь на антигенний стимул. У контрольній групі 
кількість АУК на селе7інку складає 2450,0+108,0, а в 
дослідній групі в 1,62 ра7а менше (1514,3+66,1 АУК). 
При ро7рахунку АУК на 1 млн спленоцитів отримано ана- 
логісні ре7ультати: даний пока7ник достовірно 7нижуєть- 
ся в 1,33 ра7а (15,9+1,0 -  контроль, 12,0+1,1 -  дослід).

Отже, посинаюси 7 9- доби і по 23-ю добу, на тлі ЕГО 
Fормується вторинний імунодеFіЦитний стан. При цьо
му глибше пригнісення імунологісно реактивності орга- 
ні7му спостерігається на ранніх стадіях ЕГО (9-та доба).

Ре7ультати досліджень і7 вивсення деяких гема- 
тологісних пока7ників при ЕГО наведено в таблиці 4. 
Виявлено, що рівень еритроцитів периFерисно крові

Таблиця 4. Гематологічні показники при експериментальному гострому остеомієліті у мишей (М ± т ,  п=7)

Динаміка ЕГО Г рупа Еритроцити х109/мл ІС Лейкоцити
х106/мл ІС

9-та доба після введення культури 
S. aureus

контроль 7,1 ±0,5 - 3,9±0,3 -
дослід 5,7±0,3* -1,24 5,7±0,4*

CD+

16-та доба після введення культури 
S. aureus

контроль 5,7±0,2 - 4,7±0,3 -
дослід 5,8±0,2 + 1,02 6,4±0,4* + 1,36

23-тя доба після введення культури 
S. aureus

контроль 6,2±0,2 - 5,2±0,3 -
дослід 6,1 ±0,2 + 1,02 6,2±0,3* + 1,19

Примітки: ІС -  індекс співвідношення до контролю; * -  достовірно контролю.
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достовірно знижується в 1,24 раза, а кількість лейко
цитів достовірно підвищується в 1,46 раза.

Встановлено, що на 9-ту добу після введення куль
тури 3. аиг еиє, рівень еритроцитів периферично крові 
достовірно знижується в 1,24 раза, а кількість лейко
цитів достовірно підвищується в 1,46 раза. На 16-ту 
добу в процесі формування ЕГО достовірних змін в 
кількісних показниках еритроцитів не спостерігається, 
а кількість лейкоцитів достовірно підвищується в 1,36 
раза. На 23-ю добу дослідження у мишей з ЕГО дос
товірних змін в кількісних показниках еритроцитів та
кож не виявлено, а кількість лейкоцитів достовірно 
підвищується в 1,19 раза. Отже, при ЕГО на тлі відсут
ності змін в червоному ростку кровотворення спос
терігається лейкоцитоз.

В И С Н О В К И  1. Титр антитіл до еритроцитів барана 
в периферичній крові мишей з експериментальним 
гострим остеомієлітом у період з 9- по 23-ю добу 
достовірно знижується в 1,43-1,65 раза.

2. У тимусі мишей з експериментальним гострим ос
теомієлітом в динаміці кількість тимоцитів спочатку підви
щується, а потім знижується, і, навпаки, в лімфатичних 
вузлах рівень клітин на початку знижений, а на пізніх ста
діях експериментального гострого остеомієліту -  підви
щується. Рівень клітин в кістковому мозку не змінюється.

3. При експериментальному гострому остеомієліті 
відбувається достовірне щодо контролю зменшення

кількості антитілоутворювальних клітин до еритроцитів 
барана в селе7інках мишей протягом всього періоду 
спостереження (7 9- по 23-ю добу).

4. У процесі ро7витку експериментального гостро
го остеомієліту в динаміці виявлено достовірне підви
щення кількості лейкоцитів периFерисно крові ми
шей, але кількість еритроцитів периFерисно крові 
мишей 7алишилися бе7 достовірних 7мін.
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Д И Н А М ІКА  ПЕРЕКИСНОГО ОКИСНЕННЯ Л ІП ІД ІВ  І АНТИОКСИДАНТНОГО ЗАХИСТУ НА ТЛІ 
ІШ ЕМ ІЧНО -РЕПЕРФ УЗІЙНО ГО  ПОШ КОДЖ ЕННЯ Ш ЛУНКА ТА ГОСТРО КРОВОТЕЧІ В

ЕКСПЕРИМЕНТІ

ДИНАМІКА ПЕРЕКІСНОГО ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ І АНТИ
ОКСИДАНТНОГО ЗАХИСТУ НА ТЛІ ІШЕМІЧНО-РЕПЕРФУ- 
ЗІЙНОГО ПОШКОДЖЕННЯ ШЛУНКА ТА ГОСТРО КРОВО
ТЕЧІ В ЕКСПЕРИМЕНТІ -  У статті наведено динаміку показ
ників перекисного окиснення ліпідів та антиоксидантного 
захисту у відповідь на ішемічно-реперфузійне пошкодження 
шлунка. Через ЗО хв після реперфузі відмічається істотна ак
тивація перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) із зниженням 
окремих компонентів антиоксидантно системи. Кровотеча в 
цих експериментальних умовах поглиблює інтенсивність 
вільнорадикального окиснення, проте супроводжується 
збільшенням активності ферментативно ланки антиоксидан
тного захисту. Через 24 год після реперфузі інтенсивність ПОЛ 
стає більшою. Проте на тлі додатково кровотечі відмічається 
зниження вмісту первинних продуктів ПОЛ з одночасним 
значним збільшенням активності супероксиддисмутази і 
каталази.

ВСТУП Одн ією з актуальних проблем сучасно 
хірургі є ішемічно-реперфузійні пошкодження (ІРП), 
які виникають у ході оперативних втручань на різних 
органах людського організму. Не є винятком й опе- 
раці на шлунку. Хоча х частота останнім часом різко 
зменшилася, що пов’язано із вдосконаленням консер
вативних методів лікування гостро пептично вираз
ки [1], ускладнення ціє патологі , зокрема кровотечі, 
вимагають хірургічного лікування.

В основі патогенезу ІРП шлунка лежить утворення 
активних форм кисню, які пошкоджують насамперед 
клітини слизово оболонки, що сповільнює одужання, 
сприяє розвитку післяопераційних ускладнень. У цих 
умовах накопичуються продукти перекисного окиснен- 
ня ліпідів (ПОЛ) та активується антиоксидантний за
хист. У випадку вираженого ішемічно-реперфузійно- 
го синдрому може виникати виснаження ендогенних 
антиоксидантних систем.

Останніми роками запропоновано ряд експеримен
тальних моделей ІРП шлунка, які дозволяють встано
вити окремі ланки патогенезу та випробувати різно
манітні методи лікування та профілактики [2]. Однак 
характер ІРП шлунка в умовах супутньо кровотечі 
практично не досліджений, що може істотно моди
фікувати усталені підходи до його корекці .

Метою роботи стало з’ясування в експерименті дина
міки ПОЛ і антиоксидантного захисту на тлі ішемічно-ре- 
перфузійного пошкодження шлунка та гостро кровотечі.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Експер именти виконано 
на 36 нелінійних білих щурах-самцях масою 180-200 г, 
яких утримували на стандартному раціоні віварію. У 
тварин дослідних груп моделювали ІРП шлунка. Під 
кетаміновим наркозом (40 мг-кг-1) викликали ішемію 
слизово оболонки шлунка шляхом накладання атрав- 
матичного затискача на а. сії іаса на 30 хв, з наступною 
реперфузією. У контрольній групі виконували лише 
лапаротомію і “фальшиве” накладання затискача [3]. 
Рани на черевній стінці пошарово зашивали. В окре
мих групах тварин перед ІРП викликали кровотечу зі 
стегново вени (в середньому 23,8 % від об’єму цир- 
кулюючо крові). Тварин дослідних і контрольно груп 
виводили з експерименту через 30 хв і 24 год після 
ІРП шлунка шляхом кровопускання з серця. Для дос
лідження забирали кров та тканину печінки. У гомо
генатах печінки визначали вміст первинних і вторин
них продуктів ПОЛ: дієнових кон’югат (ДК), трієнових 
кон’югат (ТК) і речовин, які вступають у реакцію з тіо- 
барбітуровою кислотою (ТБК-активні продукти ПОЛ) 
[4]. Серед показників антиоксидантного захисту в го
могенатах печінки визначали вміст 3Н-груп [5], ак
тивність супероксиддисмутази (СОД) [6] та каталази 
(КТ) [7]. Крім цього, в сироватці крові встановлювали 
концентрацію церулоплазміну (ЦП) [8] та загальну пе- 
роксидазну активність (ЗПА) [9].
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ДИНАМИКА ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ И 
АНТИОКСИДАНТНОЙ ЗАЩИТЫ НА ФОНЕ ИШЕМИЧЕСКИ- 
РЕПЕРФУЗИОННОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ ЖЕЛУДКА И ОСТРО
ГО КРОВОТЕЧЕНИЯ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ -  В статье приве
дена динамика показателей перекисного окисления липидов 
и антиоксидантной защиты в ответ на ишемически-реперфу- 
зионное повреждение желудка. Через 30 мин после реперфу
зии отмечается существенная активация перекисного окисле
ния липидов со снижением отдельных компонентов антиок
сидантной системы. Кровотечение в этих экспериментальных 
условиях углубляет интенсивность свободнорадикального 
окисления, однако сопровождается увеличением активности 
ферментативного звена антиоксидантной защиты. Через 24 
часа после реперфузии интенсивность перекисного окисления 
липидов становится больше. Однако на фоне дополнительно
го кровотечения отмечается снижение содержания первичных 
продуктов перекисного окисления липидов с одновременным 
значительным увеличением активности супероксиддисму- 
тазы и каталазы.

DYNAMICS OF LIPID PEROXIDATION AND ANTIOXIDANT 
PROTECTION ON A BACKGROUND SCHEMIC-R EPERFUSION 
DAMAGE OF STOMACH AND SHARP BLEEDING IN 
EXPERIMENT -  The article shows the dynamics of indexes of lipid 
peroxi dation and antioxidant protection is resulted in reply to the 
ischem ic-reperfusion damage of stomach. I n 30 min after 
reperfusion the substantial activating of lipid peroxidation is marked 
with the decline of separate components of the antioxidant system. 
Bleeding in these experimental terms deepens intensity freely radical 
oxidation, however accompanied the increase of activity of enzymatic 
link of antioxidant protection. In 24 hours after reperfusion intensity 
of l ipid perox idation becomes greater. However, against the 
background, additional bleeding declines the decreasing of primary 
products of lipid peroxidation is marked with the simultaneous 
considerable increase of activity of superoxiddismutase and catalase.

Ключові слова: ішемічно-реперфузійне пошкодження 
шлунка, перекисне окиснення ліпідів, антиоксидантний за
хист, гостра кровотеча.

Ключевые слова: ишемически-реперфузионное повреж
дение желудка, перекисное окисление липидов, антиоксидан
тная защита, острое кровотечение.

Key w ords: ischemic-reperfusion damag e of stomach, lipid 
peroxidation, an tioxidant protection, sh arp bleeding.
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Одержаний цифровий матеріал обробляли методом 
варіаційно статистики з використанням критерію Стью- 
дента [10]. Відмінності вважали достовірними при р<0,05.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Як видно з табл. 1, через 30 хв після реперфузі у 
дослідних тварин (група 2) істотно збільшувався вміст 
ТБК-активних продуктів ПОЛ на 22,8 % (р12<0,001), 
ДК -  на 70,9 % (р1-2<0,001), ТК -  на 54,3 % (р1-2<0,001).

На тлі зростання вмісту продуктів ПОЛ відмічалося по
рушення показників антиоксидантного захисту. Так, ак
тивність СОД у гомогенаті печінки зменшувалася на 
42,7 % (р 1-2<0,001), вміст ЗН-груп -  на 26,1 % 
(р1-2<0,01), натомість вміст ЦП у сироватці крові підви
щувався на 68,7 % (р1-2<0,001), ЗПА крові -  на 33,1 % 
(р1-2<0,01). Активність КТ у гомогенаті печінки істотно 
не змінювалася.

Таблиця 1. Показники перекисного окиснення та антиоксидантного захисту тварин через ЗО хв після 
кровотечі та іш ем ічно-реперф узійного  пош кодження шлунка (М ± т )

Показник Група 1, 
контроль 

(П=6)

Г рупа 2, 
ішемія+ 

реперфузія 
(п=6)

Г рупа 3,
кровотеча+ішемія+

реперфузія
(п=6)

Р1-2 Р1-3 р2-3

ТБК-акт. прод. ПОЛ, мкмоль-кґ1 2,15±0,03 2,67±0,04 3,05±0,07 <0,001 <0,001 <0,001
ДК, ум .од.-ґ1 0,172±0,008 0,294±0,005 0,321 ±0,004 <0,001 <0,001 <0,001
ТК, ум .од .-ґ1 0,197±0,010 0,304±0,004 0,336±0,005 <0,001 <0,001 <0,001
СОД, ум.од.-мґ1 0,253±0,005 0,145±0,007 0,062±0,006 <0,001 <0,001 <0,001
КТ, мккат-кґ1 706,6±39,8 770,1 ±21,1 1069,4±84,1 >0,05 <0,01 <0,01
ЗН-групи, мкмоль-ґ1 475,5±28,2 351,4±14,5 485,8±17,9 <0,01 >0,05 <0,001
ЦП, мг-.л-1 1 8,2±2,1 30,7±1,6 32,0±1,1 <0,001 <0,001 >0,05
ЗПА, мкмоль-хв^-л-1 167,5±13,6 223,0±5,6 346,1 ±14,4 <0,01 <0,001 <0,001

Примітки: тут і в інших таблицях: р1-2 -  достовірність відмінностей між показниками груп 1 і 2; р1-3 -  груп 1 і 3; р2-3 -  груп 2 і 3.

На тлі додатково кровотечі (група 3) досліджувані 
показники погіршувалися. Так, вміст ТБК-активних 
продуктів ПОЛ у гомогенаті печінки зростав порівня
но із групою 2 на 14,2 % (р23<0,001), ДК -  на 9,2 % 
(р23<0,001), ТК -  на 10,5 % (р23<0,001). Відповідно 
відмічалося зниження активності СОД у гомогенаті 
печінки (на 57,2 %, р23<0,001), підвищення активності 
КТ у гомогенаті печінки (на 38,9 %, р23<0,01) та ЗПА 
крові (на 55,2 %, р23<0,001). Вміст зН-груп у гомоге
наті печінки не зазнавав відхилень і знаходився на 
рівні контрольних тварин, у той час, як вміст ЦП у си
роватці крові був підвищеним (на 75,8 % порівняно із 
контрольною групою, р1-2<0,001) та статистично дос
товірно не відрізнявся від групи 2.

Дослідження ішемічно-реперфузійних змін через 
24 год після ураження показало (табл. 2), що вміст у 
гомогенаті печінки ТБК-активних продуктів ПОЛ зро
став на 45,2 % (р1-2<0,001), ДК -  у 2,3 раза (р1-2<0,01), 
ТК -  у 2,1 раза (р1-2<0,01). Активності СОД, КА у гомо
генаті печінки і ЗПА крові підвищувалися (відповідно 
на 109,5, 65,4 і 95,6 %, р1-2<0,001). Вміст вільних ЗН- 
груп у гомогенаті печінки не змінювався, в той час як 
концентрація ЦП у сироватці крові знижувалася (на 
17,6 %, р1-2<0,001).

На тлі додатково кровотечі відмічалася тенден
ція до більшого накопичення ТБК-активних про
дуктів ПОЛ порівняно із групою 2 (на 27,5 %, 
р2,<0,10).

Таблиця 2. Показники перекисного окиснення та антиоксидантного захисту тварин через 24 год після 
кровотечі та іш ем ічно-реперф узійного  пош кодження шлунка (М ± т )

Показник
Група 1, 
контроль 

(п=6)

Група 2, 
ішемія+ 

реперфузія 
(п=6)

Г рупа 3,
кровотеча+ішемія+

реперфузія
(п=6)

Р1-2 Р1-3 р2-3

ТБК-акт. прод. ПОЛ, мкмоль-кґ1 2,28±0,07 3,31±0,13 4,22±0,39 <0,001 <0,001 <0,10
ДК, ум .од.-ґ1 0,176±0,005 0,417±0,059 0,273±0,010 <0,01 <0,001 <0,05
ТК, ум .од .-ґ1 0,201 ±0,007 0,41 5±0,053 0,271 ±0,010 <0,01 <0,001 <0,05
СОД, ум.од.-мґ1 0,263±0,004 0,551 ±0,017 0,897±0,067 <0,001 <0,001 <0,001
КТ, мккат-кґ1 720,8±56,9 1192,4±47,8 1697,5±61,4 <0,001 <0,001 <0,001
ЗН-групи, мкмоль-ґ1 462,5±24,0 395,8±33,7 343,8±9,9 >0,05 <0,01 >0,05
ЦП, мг-л-1 16,5±0,5 13,6±0,2 16,6±0,6 <0,001 >0,05 <0,001
ЗПА, мкмоль-хв^-л"1 176,6±19,6 345,4±1 0,4 174,7±13,3 <0,001 >0,05 <0,001

Вміст ДК і ТК підвищувався менш інтенсивно, проте 
істотно перевищував контрольну групу (р <0,001) й 
виявився статистично достовірно меншим порівняно із 
групою 2 (відповідно на 34,5 і 34,7 %, р23 < 0,05). У гомо
генаті печінки спостерігалося більше зростання актив

ності СОД і КТ (відповідно на 62,7 і 42,4 %, р23 < 0,001). 
ЗПА крові знаходилася на рівні контрольних тварин, що 
виявилося на 49,4 % меншим, ніж у групі 2 (р23< 0,001). 
Вміст ЗН-груп, навпаки, знижувався і порівняно з конт
рольною групою був на 25,6 % меншим (р <0,01).
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Таким чином, ІРП шлунка вже через 30 хв супро
воджується накопиченням первинних і вторинних про
дуктів ПОЛ у печінці та зниженням активності СОД, 
вмісту вільних ЗН-груп у гомогенетах печінки із зрос
танням ЗПА крові та вмісту ЦП в сироватці крові. Ці 
результати підтверджують існуючі положення щодо 
пусково ролі активних форм кисню в ішемічно-ре- 
перфузійних відхиленнях. В цих умовах зниження ак
тивності СОД, очевидно, пов’язане із безпосередньою 
х нейтралізацією, а ЗН-груп, крім цього, із утворен
ням парних сполук з токсичними метаболітами. Реак
ція з боку ЗПА та ЦП носить компенсаторний характер 
і спрямована на нейтралізацію вільних радикалів [11].

Додаткова кровотеча зумовлює аналогічні відхи
лення із ще більшим накопиченням продуктів ПОЛ у 
печінці, зниженням активності СОД у гомогенаті пе
чінки та збільшенням активності КТ у печінці та ЗПА 
крові. Вміст вільних ЗН-груп за цих експерименталь
них умов не зазнавав істотних змін. Отже, кровотеча 
як чинник поглиблення ішемі , на тлі реперфузі суп
роводжується ще більшим утворенням активних форм 
кисню. Враховуючи кровотечу, як чинник, який змен
шує кисневий вміст крові, можна припустити, що інтен
сифікація утворення активних форм кисню зумовле
на більшою активацією поліморфноядерних лейко
цитів на тлі ішемі та реперфузі .

Через 24 год у відповідь на ішемічно-реперфу- 
зійне ураження шлунка відмічається ще більше нако
пичення первинних і вторинних продуктів ПОЛ у го
могенаті печінки, зростання активності показників 
ферментативно ланки антиоксидантного захисту як у 
печінці, так і крові, а також зниження вмісту ЦП. До
даткова кровотеча супроводжується зменшенням 
вмісту первинних продуктів ПОЛ, тенденцією до нако
пичення вторинних продуктів ПОЛ, ще більшим зрос
танням активності в гомогенаті печінки СОД і КТ, зни
женням вмісту вільних ЗН-груп. Наведені дані вказу
ють на те, що в умовах моделі ІРП сукупність 
патогенних відхилень носить лавиноподібний харак
тер і пролонгована у часі. Відмічаються фазові коли
вання активності компонентів антиоксидантно систе
ми. Проте звертає на себе увагу той факт, що в ціло
му активація ПОЛ через 24 год на тлі кровотечі є 
меншою. З одного боку, це може бути пов’язане із 
адаптаційно-компенсаторним підвищенням активності 
СОД та КТ. Проте, можна припустити, що зменшення 
киснево ємності крові на тлі кровотечі все ж обме
жує утворення активних форм кисню.

В И С Н О В К И  1. В умовах моделювання ішемічно- 
реперфузійного пошкодження шлунка вже через 
30 хв відмічається істотна активація ПОЛ із виснажен

ням СОД і SH-груп у гомогенаті печінки та збільшен
ням вмісту ЦП і ЗПА крові. Кровотеча в цих експери
ментальних умовах поглиблює інтенсивність ПОЛ, суп
роводжується більшим зниженням активності СОД, 
проте вираженою стимуляцією активності КТ у гомо- 
генеті печінки та ЗПА крові.

2. Через 24 год після ішемічно-реперфузійних змін 
інтенсивність ПОЛ зростає і супроводжується актива
цією ферментативно ланки антиоксидантного захис
ту. На тлі додатково кровотечі інтенсивність ПОЛ змен
шується, проте суттєво підвищується активність СОД і 
КТ у гомогенеті печінки.

Отримані дані націлюють на дослідження в перс
пективі ефективності препаратів, які володіють анти
оксидантними властивостями та модифікують ак
тивність поліморфноядерних лейкоцитів з метою 
профілактики ішемічно-реперфузійних змін у сли
зовій шлунка.
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НАУКОВО-ПРАКТИЧНА КОНФЕРЕНЦІЯ “НОВІ ПІДХОДИ ДО 
ДІАГНОСТИКИ, ЛІКУВАННЯ, ФІЗІОТЕРАПІ ТА РЕАБІЛІТАЦІ 

ЗАХВОРЮВАНЬ ВНУТРІШНІХ ОРГАНІВ”

УДК 616.13/14-018.74:618.176-036.3[616.12-008.331.1+616-056.52:616.153.45]

° П .С .  З а го р о д н а

Н а ц іо н а л ьн и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і О .О . Б о го м о л ь ц я

З М ІН И  Л ІП ІД Н О Г О , В У Г Л Е В О Д Н О Г О  О Б М ІН ІВ  Т А  Ф У Н К Ц І С Е Р Ц Е В О -С У Д И Н Н О  С И С Т Е М И  У  
Ж ІН О К , Х В О Р И Х  Н А  Д И С М Е Т А Б О Л ІЧ Н У  К А Р Д ІО М ІО П А Т ІЮ , З  Н А Д М ІР Н О Ю  М А С О Ю  Т ІЛ А  Т А  

О Ж И Р ІН Н Я М  П ІД  В П Л И В О М  З А М ІС Н О  Г О Р М О Н А Л Ь Н О  Т Е Р А П І Т А  Ф ІТ О Е С Т Р О Г Е Н ІВ

ЗМІНИ ЛІПІДНОГО, ВУГЛЕВОДНОГО ОБМІНІВ ТА ФУНКЦІ 
СЕРЦЕВО-СУДИННО СИСТЕМИ У ЖІНОК, ХВОРИХ НА ДИС
МЕТАБОЛІЧНУ КАРДІОМІОПАТІЮ, З НАДМІРНОЮ МАСОЮ 
ТІЛА ТА ОЖИРІННЯМ ПІД ВПЛИВОМ ЗАМІСНО ГОРМОНАЛЬ
НО ТЕРАПІ ТА ФІТОЕСТРОГЕНІВ -  Надмірна маса тіла є дуже 
важливою проблемою у сучасній медицині. У жінок зміни маси 
тіла, ліпідного, вуглеводного обмінів, початкові порушення функці 
ендотелію найчастіше відбуваються в період менопаузи. Дослі
дили 122 жінок з надмірною масою тіла або ожирінням із дисме- 
таболічною кардіоміопатією. Пацієнток було поділено на 3 групи: 
1-шу групу склали пацієнтки, які отримували замісну гормональну 
терапію (ЗГТ), в 2-й групі -  фітоестрогени (ФЕ), а 3-я група паці
єнток не отримувала специфічного лікування (контрольна). Час 
спостереження -  1 рік. Досліджували рівень тригліцеридів (ТГ) та 
ліпопротедів високо щільності (ЛПВЩ), глюкози крові з наванта
женням, систолічний та діастолічний артеріальний тиск (САТ) і 
(ДАТ) та функцію ендотелію до та після лікування. Відсутність 
лікування негативно вплинула на рівень ТГ та ЛПВЩ. У більшості 
пацієнток зафіксовано порушення толерантності до глюкози, а за
стосування ЗГТ та ФЕ покращив даний показник. Застосування 
ЗГТ не вплинуло на рівень САТ і ДАТ та проявило позитивний 
ефект на зміни функці ендотелію.

ИЗМЕНЕНИЯ ЛИПИДНОГО УГЛЕВОДНОГО ОБМЕНОВ ТА 
ФУНКЦИИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ У ЖЕН
ЩИН, БОЛЬНЫХ ДИСМЕТАБОЛИЧЕСКОЙ КАРДИОМИО
ПАТИЕЙ, С ИЗБЫТОЧНОЙ МАССОЙ ТЕЛА И ОЖИРЕНИЕМ 
ПОД ВЛИЯНИЕМ ЗАМЕСТИТЕЛЬНОЙ ГОРМОНАЛЬНОЙ 
ТЕРАПИИ И ФИТОЭСТРОГЕНОВ -  Избыточный вес явля
ется чрезвычайно важной проблемой современной медици
ны. У женщин изменение массы тела, липидного и углевод
ных обменов, начальные нарушения функции эндотелия чаще 
всего происходит в период менопаузы. Проведено исследова
ние 122 пациенток с избыточной массой тела или ожирением 
с дисметаболической кардиомиопатией. Пациентки были 
поделены на три группы: в первую группу включались па
циентки, которые получали заместительную гормональную 
терапию (ЗГТ), во второй группе -  фитоэстрогены (ФЭ), а тре
тья группа пациенток не получала специфического лечения 
(контрольная). Время наблюдения -  1 год. Исследовали уро
вень триглицеридов (ТГ) и липопротеидов высокой плотнос
ти (ЛПВП), глюкозы крови с нагрузкой, систолическое и диа
столическое артериальное давление (САД) и (ДАД) и функцию 
эндотелия до и после лечения. Отсутствие лечения негативно 
сказалось на уровне ТГ и ЛПВП, у большинства пациенток 
зафиксировано нарушение толерантности к глюкозе, а приме
нение ЗГТ и ФЭ улучшило данный показатель. Применение 
ЗГТ не повлияло на уровень САД и ДАТ, и проявило положи
тельный эффект на изменения функции эндотелия.

CHANGES ОF LIPID AND CARВОHYDRATE METAВОLISM AND 
CARDra-VASCULAR SYSTEM F E LT O N S  ОF THE WОMEN ОN 
DYSMETAВОLIC CARDIОMIОPATHY WITH EXCESS ВОDY 
WEIGHT AND ОВESITY ОVER THE INFLUENCE ОF HОRMОNAL

REPLACE MENT THERAPY AND PHYTОESTRОGENS -  Excess 
weight is the highly important problem of the today medicine. In the 
women the change of the body weight, lipid and carbohydrate 
metabolism the initial changes of endothelium function very often 
begins in the menopausal period of the women. The investigation was 
performed w ith 122 patients with excess weight or obesity and with 
dismetabolic cardiomiopathy. Patients were divided into three groups: 
in the first one were included patients, which received hormonal 
replacement therapy (HRT), the second one -  phytoestrogens (PE), 
the third group didn’t have any specific treatment (control group). The 
time of the fo%%ow up was one year. The %eve% of trig%yceride (TG) and 
high-density lipoprotei ns (HDLP) level, oral glucose load, systolic and 
diastol ic blood pressure (SВP) and (DВP) and endothelium function 
before and after treatment were і nvestigated. The absence of the treatment 
adversely affect the TG and HDLP levels, in the most number of the 
patients was noted the ora% g%ucose %oad disorder and the administration 
of HRT and PE improve current index. The use of HRT didn’t negatively 
influence on the SВP and DВP and shows positive effect on the changes 
of endothe%ium function.

Ключові слова: дисметаболічна кардіоміопатія, ожирін
ня, порушення толерантності до глюкози, ендотеліальна дис
функція, замісна гормональна терапія, фітоестрогени.

Ключевые слова: дисметаболическая кардиомиопатия, 
ожирение, нарушение толерантности к глюкозе, эндотелиаль
ная дисфункция, заместительная гормональная терапия.

Key words: dysmetabolic cardiomiopathy, obesity, glucose 
tolerance, endothelium dysfunction, hormonal replacement t herapy, 
phytoestrogens.

В С ТУП  Надмірна маса та ожиріння є надзвичайно 
важливою проблемою в сучасній медицині. Згідно з 
даними ВООЗ розповсюдженість надмірно маси (індекс 
маси тіла (ІМТ) > 25 мг/кг) та ожиріння (ІМТ > 30 мг/кг) 
зростає щорічно у розвинутих кра нах та кра нах, що 
розвиваються, і становить серйозну соціальну та ме
дичну проблему [8]. Підвищення маси тіла тісно пов’я
зується з ризиком виникнення артеріально гіпертензі , 
цукрового діабету, ішемічно хвороби серця, інсульту 
та пухлинних захворювань [5, 9, 10]. Ожиріння викли
кає функціональні та структурні зміни в міокарді. Це 
зумовлено декількома патогенетичними механізмами:

1. Перенавантаження серцевого м’яза об’ємом, що 
призводить до посилення серцевого викиду і гіпертензі.

2. Підвищення артеріального тиску також зумов
лено підвищенням активності симпатично та ренін- 
ангіотензин-альдостероново системи.

3. Гіперінсулінемія призводить до надмірно про- 
дукці інсуліноподібного фактора росту-1 та посилення
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метаболізму жирних кислот, що викликає ліпотоксичне 
руйнування клітин.

А. Вісцеральна жирова тканина викликає окисний 
стрес і зменшення рівня лептину та адипонектину, що 
зумовлює зміни метаболізму.

5. Зміни клітин, викликані нейрогуморальними та 
метаболічними факторами, окисним стресом та ади- 
покінетинами призводять до позаклітинного фіброзу 
та апоптозу.

Виявлено, що зміни ІМТ, або збільшення об’єму талі 
у жінок найчастіше розвивається в період перимено- 
паузи, тобто за два роки до припинення менструаці , 
найчастіше це пов’язано з змінами гормонального кон
тинуума жінки [1,7]. Тому в цей період можна досліди
ти перші прояви змін ліпідного та вуглеводного обмінів, 
судинорухово функці та діагностувати дисметаболіч- 
ну кардіоміопатію (ДМКМП). Більшість пацієнток були у 
віці А8-52 років, який є соціально значимим, але скар
ги на загруднинний біль, дратівливість, порушення сну 
та ін. мають частіше психоневрологічний характер, на 
тлі відсутності грубо патологі з боку внутрішніх органів 
[6]. Тому данні пацієнтки, як правило, залишаються не- 
дообстеженними та без призначення специфічного 
лікування. Метою дослідження було дослідити зміни 
ліпідного, вуглеводного обмінів та функці серцево- 
судинно системи у жінок на ДМКМП з надмірною ма
сою тіла та ожирінням під впливом замісно гормональ
но терапі та фітоестрогенів. У літературі не знайдено 
даних про зміни ліпідного та вуглеводного обмінів, 
порушення функці ендотелію у жінок на ДМКМП з над
мірною масою тіла та ожирінням під впливом замісно 
гормонально терапі та фітоестрогенів.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Обстежено 122 жінки з 
надмірною масою тіла, ожирінням І та ІІ ступеня та 
ДМКМП, середній вік А8,3 років. Діагноз ожиріння та 
ДМКМП ставили на підставі вимірювання маси та зро
сту тіла, а також змін на ЕКГ. Усі пацієнти підлягали 
загальноприйнятому клініко-лабораторному та інстру
ментальному обстеженню.

Досліджуваних жінок поділили на 3 групи: 1-шу 
групу (АО жінок) склали жінки, яким призначалась за- 
місна гормональна терапія (ЗГТ). 2-га група (АА жінок) 
приймала препарат з групи фітоестрогенів (ФЕ). 3-ю 
(контрольну) групу склали 38 жінки, які не отримува
ли специфічного лікування.

Пацієнток усіх груп було співставлено за віком та 
основними антропометричними показниками. Усім хво
рим проводили наступні дослідження: вимірювали зріст, 
масу, дослідження ОТ, відношення ОТ/ОС, вирахову
вали ІМТ, проводили вимірювання САТ та ДАТ, ЄХОКГ з 
дослідженням ФК, ЧСС. Функцію ендотелію вивчали 
неінвазивно -  з допомогою доплерографі плечово 
артері за методом Целермайєра-Соренсенсена. Ендо- 
телійнезалежну вазодилатацію (ЕНВД) оцінювали після 
прийому нітрогліцерину [3, 4]. Також проводили дослі
дження ліпідного спектра крові. Визначали рівень 
глюкози натще та з навантаженням. Додатково прово
дили УЗД щитоподібно залози, ОЧП та малого таза, 
мамографію. Повторне обстеження пацієнток прово
дили через рік після початку прийому препаратів.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Під час дослідження було проведено аналіз по
казників ліпідного обміну до та через рік після ліку
вання, у 3-х групах пацієнток з ожирінням та ДМКМП 
залежно від призначено терапі .

При аналізі рівня ТГ до та після лікування, як видно 
з таблиці 1, не відмічається негативних змін з боку цього 
показника у групах, які отримували лікування (1-ша та 
2-га), а у 3-й групі рівень ТГ після 1-го року спостере
ження підвищився ((1,57+0,35) ммоль/л до та 
(1,82±0,30) ммоль/л після). Рівень ЛПВЩ статистично 
не змінився до та після року спостереження в перших 
двох групах. Це свідчить що призначене лікування по
зитивно впливає на ліпідний спектр крові. В третій групі 
зафіксовано зниження цього показника (1,40±0,17) 
ммоль/л до лікування та (0,86±0,16) ммоль/л після, що 
свідчить про підвищення атерогенності крові в цій групі.

Щодо рівня глюкози через 2 год після навантажен
ня, то отримані дані свідчать, що даний показник був 
підвищений у всіх 3-х групах на початку дослідження, а 
це свідчить про необхідність контролю за цим показни
ком у таких пацієнток. В 1-й групі, яка отримувала ЗГТ, 
відмічено зниження цього показника через рік спосте
реження, а 2-га група, яка отримувала ФЕ, показала тен
денцію до зменшення рівня глюкози через 2 год після 
навантаження, в 3-й групі не відбулося статистично зна
чимих змін протягом року спостереження (табл. 2).

Дані кардіологічних досліджень, свідчать, що зас
тосування ЗГТ у жінок в постменопаузі, призводить 
до погіршення функці ССС [2]. Тому нами проводи-

Таблиця 1. Середній рівень ТГ та ЛПВЩ  у групах пацієнток до та після лікування (ммоль/л)

Г рупи ТГ ЛПВЩ
до лікування після лікування до лікування після лікування

ОIIс 1,71 ±0,31 1,67±0,38*** 1,17±0,16 1,16±0,13***
2 п=44 1,65±0,30 1,66±0,40*** 1,30±0,18 1,24±0,1 8***

со D II СО со 1,57±0,35 1,82±0,30* 1,39±0,16 0,86±0,16*

Примітки: *р<О,О5, **р<О,1, ***р>О,О5, п -  кількість жінок.

Таблиця 2. Рівень глюкози через 2 год після навантаження до та після лікування (ммоль/л)

Г рупи До лікування Після лікування

О1̂-IIс 8,09±0,39 7,18±0,24*
2 п=44 8,20±0,36 7,64±0,22**

СО D II СО со 7,79±0,38 7,41 ±0,21 ***

Примітки: *р<0,05, **р<0,1, ***р>0,05, п -  кількість жінок.
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лось обстеження артеріального тиску у пацієнток, які 
перебували в стаді перименопаузи. Згідно з даними 
таблиці 3 у всіх групах перед початком лікування AT 
не перевищував норму, лише у 2-й групі CAT набли
жався до верхньо межі норми ((132,9±4,1) мм рт.ст., 
(137,7+4,0) мм рт.ст., (130,2±4,7) мм рт.ст. відповідно) 
після застосування ЗГТ у 1-й групі через рік після ліку
вання CAT мав тенденцію до покращання і становив 
(125,9±3,9) мм рт.ст., у 2-й групі CAT не зазнав стати
стичних змін -  (137,7±4,1) мм рт.ст., у 3-й групі, яка не 
отримувала специфічного лікування, спостерігалась 
тенденція до підвищення середнього показника CAT 
(137,9±5,0) мм рт.ст. Подібні дані отримано після ана
лізу діастолічного тиску в обстежуваних пацієнток.

Також проводили дослідження функці ендотелію. 
Спочатку вимірювали діаметр плечово артері і усі 
групи було співставлено за даними показниками (1- 
ша група -  (4,00±0,08) мм, 2-га група -  (4,00±0,07)

мм, 3-я група -  (3,95+0,09) мм)).
Аналізуючи дані з таблиці 4, відмічено покращан

ня показників ЕЗВД в групі, де жінки отримували за- 
місну гормональну терапію (1-ша група) з 11,7 % до 
12,31 %. У групі, де жінки отримували фітоестрогени, 
з ’явилася тенденція до покращання ЕЗВД з 12,8 % до 
16,7 % (2-га група). У 3-й групі жінок, які не отримува
ли специфічно терапі , спостерігається тенденція до 
погіршення функці ендотелію -  з 11,22 % до 9,5 % 
через рік від початку дослідження.

Подібна динаміка спостерігалась після проведен
ня проби з нітрогліцерином. В 1-й групі показник ЕНВД 
покращився на (22,01 +0,89) % до та (23,74+0,74) % 
після лікування, в 2-й групі також спостерігалось по
кращання досліджуваного показника (21,44+0,91)% до 
та (23,73+1,05) % після лікування, в 3-й групі відбуло
ся зменшення даного показника (21,80+0,91) до, та 
(19,32+1,52) % після (табл. 4).

Таблиця 3. Зміни CAT та ДАТ під впливом лікування (мм р т.ст .)

Г рупи САТ ДАТ
до лікування після лікування до лікування після лікування

ОIIс 132,9+4,1 125,9+3,9** 85,6+1,7 80,2+1,8*
2 п=44 137,7+4,0 137,7+4,1*** 85,5+2,4 84,6+2,2***
3 п=38 130,2+4,7 137,9+50** 81,0+2,5 87,0+1,8*

Примітки: *р<0,05, **р<0,1, ***р>0,05, п -  кількість жінок.

Таблиця 4 . Показники ЕЗВД та ЕНВД до та після лікування (% )

Групи ЕЗВД ЕНВД
до лікування після лікування до лікування після лікування

1 п=40 10,67+0,81 12,31+0,68* 22,01+0,89 23,74+0,74*
2 п=44 12,82+3,84 16,69+0,75** 21,44+0,91 23,73+1,05**
3 п=38 11,22+1,19 9,50+0,76** 21,80+0,91 19,32+1,52**

Примітки: *р<0,05, **р<0,1, ***р>0,05, п -  кількість жінок.

В И С Н О В К И  При обстеженні жінок з надмірною ма
сою та ожирінням з ДМКМП протягом року відмічено:

1. Відсутність специфічного лікування призводить 
до погіршення ліпідного спектра крові у жінок з ожи
рінням та ДМКМП.

2. У жінок з даною патологією виявлено порушення 
толерантності до глюкози та застосування ЗГТ та ФЕ про
тягом року має позитивний вплив на даний показник.

3. Застосування ЗГТ та ФЕ не мало негативного 
впливу на САТ і ДАТ у дано групи хворих.

4. Відсутність специфічного лікування у жінок в 
цьому віці призводить до підвищення САТ і ДАТ.

5. При дослідженні ЕЗВД та ЕНВД зафіксовані по- 
граничні дані цього показника. Та застосування ЗГТ і 
ФЕ сприяло покращанню функці ендотелію, а 
відсутність специфічного лікування призвело до по
гіршення цього показника.
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К Л ІН ІЧ Н І О С О Б Л И В О С Т І П Е Р Е Б ІГ У  П Е Р В И Н Н О Г О  О С Т Е О А Р Т Р О З У  Н А  Т Л І О С Т Е О П Е Н ІЧ Н О Г О
С И Н Д Р О М У

КЛІНІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПЕРВИННОГО ОС
ТЕОАРТРОЗУ НА ТЛІ ОСТЕОПЕНІЧНОГО СИНДРОМУ -  У 
роботі представлено результати дослідження стану мінераль
но щільності кістково тканини у 87 хворих на первинний 
остеоартроз залежно від віку, тривалості захворювання, статті, 
наявності і тривалості менопаузи та вивчено вплив остео- 
пені на клінічний перебіг захворювання. Остеопенічний син
дром діагностовано у 41,38 3  хворих. Оцінка артралгічного 
статусу та функціональних можливостей хворих за індексами 
WOMAC та Лекена показала тенденцію до зростання вказа
них показників у хворих з остеодефіцитом. Встановлено, що 
найпоширенішою клінічною формою захворювання на тлі ос- 
теопенічного синдрому є остеоартроз суглобів кистей рук, що 
зустрічається у 44, 7 3  хворих. Підтверджено наявність коре
ляційного зв{язку між віком хворих, тривалістю захворюван
ня, статтю, тривалістю менопаузи та станом мінерально 
щільності кістково тканини.

КЛИНИЧЕСКИЕ ОСОБЕНОСТИ ПРОТЕКАНИЯ ПЕРВИЧ
НОГО ОСТЕОАРТРОЗА НА ФОНЕ ОСТЕОПЕНИЧЕСКОГО 
СИНДРОМА -  В работе представлены результаты исследо
вания состояния минеральной плотности костной ткани у 87 
больных первичным остеоартрозом в зависимости от возрас
та, длительности заболевания, пола, наличия и длительности 
менопаузы, а также изучено влияние остеопении на клини
ческое течение заболевания. Остеопенический синдром ди
агностирован в 41,38 3  больных. Оценка артралгического 
статуса и функциональных возможностей больных за индек
сами WOMAC и Лекена показала тенденцию к увелечению 
данных показателей у больных с остеодефицитом. Установле
но, что самой распространенной клинической формой заболе
вания на фоне остеопенического синдрома является остеоарт
роз суставов кистей рук, который встречается в 44, 7 3  боль
ных. Подтверждено наличие корреляционной связи между 
возрастом больных, длительностью заболевания, полом, дли
тельностью менопаузы и состоянием минеральной плотности 
костной ткани.

CLINIC FEATUR ES OF PR I MARY OSTEOARTHRITIS 
COURSE ON THE BACKGROUND OF OSTEOPENIC 
SYNDROME -  The results of the study of Ьопе тіпегаї бепзіїу іп 
87 раїіепі* with primary osteoarthritis 0ереп0 оп аде, d u ra t^  of 
disease, preseпce ап0 duratioп of meпopause ап0 the іпАиепсе of 
osteopeпia oп the course of the disease аге shorn іп the аіТісІе. 
Osteopernc syпdrome wus diaдпosed іп 41, 3 8 3  patieпts. 
Evaluatioп of arthralдias ап0 Щп^юпаї сарас^ of patieпts which 
rnclude WOMAC ап0 Leдuesпe rndexes have showed а 1єп0єпсу 
of iпcreasiпд of these parameters іп patieпts with osteopeпic 
syпdrome. It is estaЫished that the most commoп сїіпісаї form of
the disease іп patieпts with osteopeпic syпdrome is osteoaг1hritis of 
hmd joiпts, which occurs і п 44,7 3  of patieпts. Preseпce of correlatioп 
betweeп patieпts аде, disease duratioп, дeпder, duratioп of 
meпopause aпd boпe miпeral deпsity.

Ключові слова: остеоартроз, остеопороз, менопауза, міне
ральна щільність кістково тканини.

Ключевые слова: остеоартроз, остеопороз, менопауза, ми
неральная плотность костной ткани.

Key words: osteoarthritis, osteoporosis, menopause, Ьюпе тіпегаї 
deпsity.

В С Т У П  Зм іни в хрящовій та кістковій тканині -  
взаємопов’язані та взаємозумовлені процеси, які про

гресують з віком. Інволютивні та патологічні зміни в 
хрящовій і кістковій тканині, що призводять до роз
витку остеоартрозу та остеопорозу, проходять пара
лельно. Уже відомо, що у переважно більшості осіб 
старечого віку та довгожителів ці захворювання зуст
річаються з однаковою частотою [1 ].

Спільними факторами ризику розвитку цих захво
рювань є: похилий вік, жіноча стать, генетична 
схильність (родинна агрегація, ген колагену І типу), 
постменопаузальний період (дефіцит естрогенів), де
фіцит кальцію і вітаміну Д [2, 7].

Вважають, що найбільш істотними факторами 
підвищених втрат кістково маси при остеоартрозі є 
поліартикулярне ураження і високий ступінь функціо
нально недостатності опорно-рухово системи [3].

Зниження функціонально активності достовірно 
асоціюється із розвитком ускладнень з боку серцево- 
судинно системи, гемостазу, супроводжується атро
фією скелетних м’язів, остеопенією, від’ємним каль
цієвим балансом. Функціональна недостатність суг
лобів визначає фізичну активність хворих і ступінь 
іммобілізаці опорно-рухового апарату.

Як відомо, гіпокінезія є важливим чинником роз
витку остеопорозу, а у хворих, які знаходяться на ліжко
вому режимі більше 4 місяців (незалежно від нозо
логічно форми), інструментально визначається осте- 
опенічний синдром, а більше 6 місяців -  достовірний 
остеопороз [ 3-5 ].

Результати проведених наукових досліджень зас
відчили, що при поліостеоартрозі відсоток хворих з 
остеопенією вищий, ніж при моноостеоартрозі [3, 7].

У розвитку остеопоротичного процесу вагома роль 
відводиться масі тіла, доведено, що надлишок жиро
во тканини виконує остеопротекторну роль, а систем
ний остеопороз частіше розвивається в осіб тендітно 
тілобудови.

Згідно з існуючими науковими даними, щільність 
кістково тканини залежить від віку та статі, а втрата 
-  це універсальний процес, більш виражений у жінок. 
Остеопороз уражає від половини до третини всіх жінок 
у постменопаузальний період. Мінеральна щільність 
кістково тканини досягає максимуму у 25-35 років, 
після чого, починаючи з 40 років, спостерігається 
поступове зниження -  в межах 0,5-1 % на рік у жінок 
та 0,5 % -  у чоловіків, з поступовим зниженням до 3
7 % на рік у жінок в постменопаузальний період [6].

Відомо, що естрогени стимулюють кісткоутворен- 
ня шляхом пригнічення кістково резорбці , зниження 
синтезу паратгормону та резорбтивно ді кальцитріо- 
лу, пригнічення утворення остеобластів та прискоре
ного руйнування остеокластів.

Метою нашого дослідження було вивчити клінічні 
особливості перебігу первинного остеоартрозу на тлі 
остеопенічного синдрому у пацієнтів із нормальним 
та зниженим індексом маси тіла.
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МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Для реалізаці поставле
но мети, нами обстежено 87 хворих на первинний 
остеоартроз, віком від 35 до 76 років (в середньому 
вік хворих становив (57,28+2,2) р., серед яких пере
важали жінки. Середня тривалість захворювання на 
остеоартроз становила (7,56+1,02) р. Остеопенічний 
синдром діагностовано у 41,38 3  (п=36) хворих, з них 
в 11 хворих діагностовано остеопороз. Хворих було 
поділено залежно від наявності та вираженості осте- 
опенічного синдрому. Маса тіла пацієнтів з остеопе- 
нічним синдромом становила в середньому 
(66,41 ±1,24) кг, тоді як маса обстежених хворих з нор
мальним станом мінерально щільності кістково тка
нини дорівнювала -  (77,37+1,61) кг.

Верифікацію діагнозу остеоартрозу проводили 
згідно з діагностичними критеріями Американсько 
колегі ревматологів (В.М. Коваленко, О.П. Борткевич, 
2003). Остеопенічний синдром верифікували керую
чись рекомендаціями ВООЗ та загальноприйнятими 
межами коливань мінерально щільності кістково тка
нини (МЩКТ) [1].

Клінічне обстеження суглобів включало в себе 
визначення індексу WOMAC за візуальною аналоговою 
шкалою болю (ВАШ) та альгофункціонального індек
су Лекена. Для діагностики остеопенічного синдрому 
застосовували метод двофотонно рентгенівсько ден
ситометрі (DEXA) на денситометрі “ LUNAR”.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Остеопенію діагностовано у 25 хворих, серед яких

64 % становили жінки. Середній вік хворих з остео- 
пенією (52,12+2,03) років, тривалість захворювання 
-  (8,04+1,08) років. Показники мінерально щільності 
кістково тканини в групі хворих з остеопенією на 
16,75 % менші, ніж аналогічні показники у хворих з 
нормальним станом М ЩКТ, Т-показник суттєво 
відрізнявся у хворих з остеопенією і становив (-1,84), 
що в 1,8 раза менше порівняно з нормою. Індекс Ле- 
кена в цій групі хворих становив (11,50+0,86) балів, а 
індекс Ю М АС -  відповідно (5,62+0,12) см.

Остеопороз діагностовано в 12,64 % усіх обсте
жених хворих з остеоартрозом. Середній вік цих хво
рих дорівнював (66,73+3,13) років, тривалість захво
рювання відповідно (8,00+1,36) років. Групу хворих з 
остеопорозом становили 10 жінок і 1 чоловік. Індек
си, які характеризують артралгічний статус та функці
ональну недостатність суглобів у цій групі, становили: 
індекс Лекена (11,67+0,43) балів та індекс Ю М АС 
(5,89+0,31) см.

Мінеральна щільність кістково тканини у цій групі 
достовірно відрізнялась від нормальних показників 
МЩКТ і становила (0,83+0,01) г/см2, що в 1,38 раза 
менше норми. У хворих із верифікованим остеопо
розом жіночо статі середній рівень МЩКТ становив 
(0,837+0,01) г/см2, що в 1, 13 раза менше ніж у жінок 
з остеопенією. Показник Уоипд -  аСиК в жінок стано
вив (70,80+0,63), а Т-коефіцієнт у 1,48 раза нижчий, 
ніж у жінок з остеопеніями, 2 -  рахунок в 1,5 раза 
менший, ніж у жінок з остеопеніями.

кістково тканини ( М ± т )Таблиця 1. Сумарні показники L1-L4 відповідно до ступеня демінералізаці

Показник денситометрі
Хворі на остеоартроз 
з нормальною МЩКТ, 

п =51

Хворі на остеоартроз з остеодефіцитом, 
п = 36

остеопенія 
п = 25

остеопороз 
п = 11

МЩКТ, г/см 2 1, 152+0, 044 0, 959+0,01* 0,834+0,01 **
YA, 3 97, 32±4, 61 81, 20+1,00* 70,36+0,72 **
T -0,45+0,02 - 1, 84+0,10* -2,92+0,07 **
AM, 3 95,59+4,75 89, 36+1,58* 80,27+1,58 **
Z -0,48+0,02 -1, 18+0,12* -1,73+0,23

Примітки: 1. * (р<0,05) -  дані достовірні щодо групи з нормальною МЩКТ; 2. ** -  дані достовірні між групами “остеопенія” та 
“остеопороз” .

З метою детально оцінки впливу постменопаузи 
на стан мінерально щільності кістково тканини ми 
поділити жінок на групи залежно від наявності та три
валості постменопаузи. Проведений аналіз продемон
стрував достовірну відмінність між основними показ
никами денситограми у жінок в постменопаузі, трива
лістю понад 5 років: так МЩКТ виражена показником 
ВІУЮ у г/см2 у них на 6,56 % менша, ніж у жінок з 
тривалістю постменопаузи менше 5 років, та на 16, 
08 % менша, ніж у жінок в доменопаузальний період. 
Показник Уоипд -  ad.lt у жінок в постменопаузі три
валістю понад 5 років становив -  (71, 00+0, 86) %, що 
на 7,6 % менше, ніж у жінок з тривалістю постмено
паузи до 5 років, та на 15, 8 % менша, ніж у жінок в 
доменопаузальний період.

Стандартизоване відхилення цього показника -  Т- 
коефіцієнт, відповідно теж відрізнявся у жінок з різною 
тривалістю постменопаузи. Показник Аде-МаЩІ^, який

відображає відсоткове відхилення МЩКТ пацієнта від 
середнього популяційного показника ідентично раси,
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статі та віку, у жінок залежав від тривалості постмено
паузального періоду, так в групі з короткою тривалі
стю постменопаузи до 5 років становив -  (88, 75± 
1, 73) 3 , " о  на 12, 24 3  більше, ніж у жінок з трива
лішим постменопаузальним періодом, та на 11 3  
менше, ніж в жінок в доменопаузальний період. Стан

дартизоване відхилення цього показника ф.-коефіцієнт) 
у жінок з тривалим періодом постменопаузи (більше 
5 років) практично вдвічі менше аналогічного показ
ника, ніж у жінок в доменопаузальний період, " о  
свідчить про більші втрати кістково маси саме в пе
ріод постменопаузи (табл. 2).

Таблиця 2. Показники денситометрі у ж інок залежно від менопаузи ( М ± т )

Показник денситометрі Жінки в доменопаузі, 
n t  8

Постменопауза в жінок з остеодефіцитом, 
n t 19

до 5 років, 
n т  8

більше 5 років, 
n т  1 1

МЩКТ, г/см 2 1,001+0,02 0,899+0,02** 0,840+0,01*
YA, 3 84,37+1,40 76,87+1,62** 71,00+0,86*
Т -1,54+0,15 -2, 25+0,17** -2,84+0,08*
AM, 3 90,12+2,47 88, 75+1,73 79,09+1,47*
Z - 0,95+0,23 -1, 00+0, 15** -1,87+0,16*

Примітка Q ((00,05) -  дані достовірні відносно групи жінок до 5 років7 QQ -  дані достовірні відносно групи жінок до менопаузи.

Вивчення впливу тривалості захворювання остео
артрозом на основні денситометричних параметрів 
продемонструвало достовірні відмінності між між гру
пами хворих з тривалістю захворювання до 5 років та 
більше 10 років. Мінеральна "ільність кістково тка
нини знижується із зростанням тривалості захворю
вання, так у групі з тривалістю захворювання більше 
10 років вона становить (0, 826P0,04) г/см2, " о  на 
14, 32 3  менше, ніж у групі з тривалістю захворюван
ня до 5 років та на 10, 02 3  менше, ніж у групі з 
тривалістю захворювання від 5 до 10 років. Показник 
H+u)g B0u%t найменший в хворих з тривалістю захво
рювання більше 10 років -  (70,33P3,38) 3 , " о  на 
13,30 3  менше, ніж у хворих з тривалістю захворю
вання до 5 років і на 7, 43 3  відсотка менше, ніж в 
групі хворих з тривалістю захворювання від 5 до 10

років. Т-коефіцієнт найменший у групі з найкорот- 
шою тривалістю захворювання (до 5 років) -  
((-1,86)±0,25), " о  в 1, 56 раза менше, ніж у хворих з 
тривалістю захворювання понад 10 років і в 1, 17 раза 
менше, ніж в групі з тривалістю захворювання від 5 
до 10 років. Відсоткове відхилення МЩКТ пацієнта від 
середнього популяційного показника також найниж
че в групі хворих з тривалістю понад 10 років і стано
вить -  (75, 67±4, 98) %, " о  на 13, 58 % менше, ніж в 
групі з тривалістю захворювання “ 1 - 5 років” та на 11, 
37 % менше, ніж у групі з тривалістю захворювання 
“5 -10 років”. J -  рахунок відповідно має найнижче 
значення у хворих з тривалістю захворювання більше 
10 років і становить при цьому -  ((- 2, 23)±0,50), " о  
достовірно менше, ніж у групі з тривалістю захворю
вання 1 - 5 років -  ((-0,99)±0, 24) (табл. 3).

Таблиця 3. Денситометричні параметри стосовно тривалості захворювання (М ± т )

Показник денситометрі
Тривалість захворювання

1 -5 років, 
n т  8

5-10 років, 
n т  20

>10 років, 
n т  8

МЩКТ, г/см 2 0,964+0,03 0, 918+0,01 0, 826+0,04*
YA, 3 81,12+2,55 77,76+1,20 70,33+3,38*
Т -1 ,86+0,25 -2,18+0,12 -2,90+0,32*
AM , 3 89,25+2,62 87, 04+1,55 75, 67+4,98*
Z -0,99+0,24 -1,25+0,14 -2, 23+0,50*

Примітка. Q ((00,05) -  дані достовірні щодо групи з тривалістю захворювання

Аналіз показників мінерально "ільності кістково 
тканини (г/см2) L1-L4, показника H+u)g B0u%t (3), Bge 
matche0 (3 ) в обстежених хворих залежно від віку 
показав, " о  найбільш виражені втрати кістково маси 
спостерігаються в осіб похилого (60 -74 років) і старе
чого віку (75-89 років) (табл. 3). Показники, за якими 
порівнюють дані з “молодими здоровими” (H+u)g B0u%t, 
3 )  демонструють прогресивні втрати кістково ткани
ни з віком. Так, в хворих віком 35 - 44 роки показник 
НА на (14, 47P0, 04 3  більший, ніж аналогічний показ
ник у хворих віково категорі 75 - 89 років, мінераль
на "ільність кістково тканини у цій віковій категорі в 
1, 24 раза менша, ніж в хворих зрілого віку. Т-показ-

- 5 років.

ник достовірно відрізнявся у порівнюваних групах хво
рих і проявляв тенденцію до прогресивного знижен
ня відповідно до віку хворих, так в хворих старечого 
віку він в 2, 04 раза менший, ніж у хворих зрілого 
віку.

Вивчення кореляційних взаємозв’яків між ступе
нем остеопенічного синдрому, вираженого Т-показ- 
ником та антропометричними (статтю, віком, ІМТ) та 
клінічними характеристиками хворих (тривалістю зах
ворювання, рентгенологічною стадією та ступенем 
функціонально недостатності суглобів показало, що 
найсильніший взаємозв’язок спостерігається між Т- 
показником та тривалістю менопаузи, коефіцієнт ко-
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Таблиця 4 . П оказн и ки  м інерально щ іл ьн о ст і к іс тко в о  тка н и н и  ( г /с м 2) Н -Ь 4  залеж но в ід  в ік у  ( М ± т )

Вікові групи, роки L1 - L4 YA, 3 Т Age matched, 3 Z
35-44, n т 5 1,026+0,02** 85,80+0,92** -1,36+0,09** 92,80+3,20** -0,67+0,28**
45-59, n т 16 0,946+0,02* 80,44 +1,44* -1,91+0,14* 89,75+1,96 -1,02+0,18
60-74, n т  1 1 0,861+0,01* 72,45+1,25* -2,74+0,12* 80,54+1,96* -1,86+0,19*
75 - 89 р. n т  3 0,830+0,03* 71,33+0,88* -2,77+0,03* 82,00+2,31* -1,50+0,21*

Примітки5 Q ((00,05) -  дані достовірні щодо віково групи 35-44 років; QQ -  вірогідна достовірність показників щодо віково групи 75
89 років.

реляці при цьому становить г = (- 0,63), тобто із зро
станням тривалості менопаузи Т-коефіцієнт змен
шується, а ступінь остеодефіциту зростає. Між ІМТ та 
Т-показником виявлено такий самий за силою (г=0,63) 
тісний, але протилежний за напрямком взаємозв’я
зок.

Між віком хворих та Т-показником відмічено обер
нений, середньо сили взаємозв’язок, коефіцієнт ко- 
реляці при цьому становив г = (- 0,42). Тобто, чим 
старша вікова категорія хворих, тим більше вираже
на тенденція до прогресивних втрат кістково ткани
ни, про " о  свідчить зростання основного маркера 
поділу за ступенем остеодефіциту -  Т-показника. Взає
мозв’язок між тривалістю захворювання та Т-показ- 
ником є обернено пропорційний, слабкий за силою, 
тобто із зростанням тривалості захворювання Т-по- 
казник проявляє тенденцію до зниження, " о  свідчить 
про збільшення ступеня остеодефіциту.

Аналіз спрямований на вивчення локалізаці ура
жених суглобових зон у хворих з остеодефіцитом та 
нормальним станом МЩКТ показав, " о  у хворих з 
остеопенічним синдромом домінує ураження суглобів 
кистей рук - у 44, 7 3  хворих з остеоартрозом, ура
ження плечових суглобів на другому місці за часто
тою у цих хворих близько 32 3  від усіх хворих.

У хворих із нормальним станом МЩКТ без остео- 
пенічного синдрому найчастіше уражаються колінні 
суглоби (38 3 ), суглоби стоп (36,6 3 ), променеза- 
п’ястні (33, 3 3 )  та кульшові суглоби (31,7 3 ).

В И С Н О В К И  1. Поширеність остеопенічного синд
рому у хворих на первинний остеоартроз становить 
41, 38 3 .

2. Остеопенічні процеси, " о  супроводжуються 
прогресивною втратою кістково маси та підви"ують 
ризик виникнення переломів, прямо взаємопов’язані 
з віком хворих, наявністю і тривалістю постменопау- 
зи, тривалістю захворювання.

3. Встановлено тенденцію до більшо вираженості 
артралгій у хворих з остеопорозом.

4. Встановлено, що за умов остеопенічного син
дрому домінує ураження суглобів кистей, " о  обме
жує повсякденну діяльність хворих.
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@Л .С . Б а б ін е ц ь , А .Л .  Н а д ке в и ч  

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

В П Л И В  К О М П Л Е К С Н О Г О  Л ІК У В А Н Н Я  З  В К Л Ю Ч Е Н Н Я М  К Л А С И Ч Н О  А К У П У Н К Т У Р И  Н А  
П А Р А М Е Т Р И  Е Н Д О Т О К С И К О З У  П Р И  П О П Е Р Е К О В О М У  О С Т Е О Х О Н Д Р О З І З А Л Е Ж Н О  В ІД  С Т А Н У

К ІС Т К О В О  Т К А Н И Н И

ВПЛИВ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ З ВКЛЮЧЕННЯМ 
КЛАСИЧНО АКУПУНКТУРИ НА ПАРАМЕТРИ ЕНДОТОКСИ
КОЗУ ПРИ ПОПЕРЕКОВОМУ ОСТЕОХОНДРОЗІ ЗАЛЕЖНО 
ВІД СТАНУ КІСТКОВО ТКАНИНИ -  Було встановлено, що 
наявність остеодефіциту в клініці поперекового остеохондрозу 
є фактором посилення вираженості ендотоксикозу та знижен
ня ефективності нормалізаці його параметрів під впливом 
традиційного терапевтичного комплексу. Проведене дослі
дження показало доцільність використання методу класично 
акупунктури в комплексному лікуванні хворих на попереко
вий остеохондроз для зняття явищ ендотоксикозу, особливо 
при наявності у пацієнтів супутнього остеодефіциту.

ВЛИЯНИЕ КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕНИЯ С ИСПОЛЬЗОВА
НИЕМ КЛАССИЧЕСКОЙ АКУПУНКТУРЫ НА ПАРАМЕТРЫ 
ЭНДОТОКСИКОЗА ПРИ ПОЯСНИЧНОМ ОСТЕОХОНДРО
ЗЕ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОСТОЯНИЯ КОСТНОЙ ТКАНИ -  
Было установлено, что наличие остеодефицита в клинике по
ясничного остеохондроза является фактором усиления выра
женности эндотоксикоза и снижения эффективности нормали
зации его параметров под влиянием традиционного терапев
тического комплекса. Проведенное исследование показало 
целесообразность использования метода классической акупун
ктуры в комплексном лечении больных поясничным остео
хондрозом для снятия явлений эндотоксикоза, особенно при 
наличии у пациентов сопутствующего остеодефицита.

INFLUENCE OF COMPLEX ТREAТMENТ WITO ТНЕ USING 
OF CLASSICAL A ^S U N O T  UR E ON ТН E ENDOTOXICOSIS 
PARAMEТERS AТ LUMBAR OSТEOCН ON DROSIS
DEPENDING OF TOE BONE ^ S U E  CON DTOON -  It was 
investigated that the presence of osteodeficiency in the c inic of umbar 
osteochondrosis is the factor of strengthening of expressed of 
endotoxicosis and dec line of efficiency of norma lization of its 
parameters under infl uencing of traditional therapeutic comp lex. 
TOe conducted research showed expedience of the cl assica l 
acupuncture using in comp ex treatment of patients with umbar 
osteochondrosis for the remova of the phenomena of endotoxicosis, 
espessia y at the patients with concomitant osteodeficiency.

Ключові слова: поперековий остеохондроз, класична аку
пунктура, ендогенна інтоксикація, остеодефіцит.

Ключевые слова: поясничный остеохондроз, классичес
кая акупунктура, эндогенная интоксикация, остеодефицит.

Key w ords: Lumbar osteochondrosis, c lassica l acupuncture, 
endogenous in toxication, osteodeficiency.

ВС ТУП  Поперековий остеохондроз (ПОХ) належить 
до групи захворювань з переважанням у патогенезі де
структивних механізмів, що супроводжуються порушен
ням клітинно-тканинного обміну речовин і накопичен
ням біологічно активних токсичних речовин, які зумов
люють процеси ендогенно інтоксикаці [2]. За сучасними 
уявленнями, остеохондроз (ОХ) -  це хронічне прогре
суюче дистрофічне захворювання хребта, що пов’яза
не з дегенеративними процесами в міжхребцевому 
диску та вторинними змінами з боку суміжних із дис
ком хребців, суглобів, зв’язок, м’язів і всього опорно- 
рухового апарату [2, 12]. ОХ розглядають як одну з 
найбільш розповсюджених форм хронічного системного 
ураження сполучно , зокрема хрящово , тканини [11].

Велику роль у розвитку ПОХ відіграє синдром ен
догенно інтоксикаці (СЕІ), який виникає внаслідок зни
ження синтетично функці хря"а, порушення мікро- 
циркуляці , розвитку гіпоксі , " о  призводять до нако
пичення значно кількості токсичних біологічно 
активних продуктів, які змінюють проникність клітин
них мембран [1, 7]. Маркерами СЕІ є середньомоле- 
кулярні пептиди (СМП) -  продукти катаболізму ендо- і 
екзогенних білків з відносною молекулярною масою 
500-5000. СМП мають пряму токсичну дію на мета
болізм клітин, впливаючи на процеси транспорту че
рез клітинну мембрану і активність ферментів. СМП 
значною мірою відповідальні за розвиток СЕІ, який ви
никає як наслідок х роз’єднуючо ді на процеси окис
ного фосфорилювання, прямо токсично ді на мета
болізм клітини. Отже, СЕІ представляє собою пору
шення обміну речовин, дискоординацію функці 
гомеостазу, яка супроводжує перебіг ПОХ та значно 
ускладнює його [1, 7]. Є поодинокі повідомлення про 
розвиток СЕІ й при остеодефіциті (ОД), який часто суп
роводжує ПОХ, ускладнюючи як клінічні прояви ПОХ, 
так і поглиблюючи яви"а ЕІ [1, 8, 9]. Аналізуючи дані 
науково літератури останніх років, ми прийшли до вис
новку, " о  стан ЕІ при ПОХ залежно від стану кістково 
тканини недостатньо вивчений, хоча зустрічаються 
поодинокі публікаці "одо вивчення я в и " ЕІ при пер
винному остеоартрозі [8]. Недостатньо вивчені також 
патогенетичні основи застосування методів рефлек- 
сотерапі , зокрема класично акупунктури (АК), в ком
плексному лікуванні хворих на ПОХ залежно від стану 
кістково тканини. Враховуючи можливості впливу АК 
на процеси мікроциркуляці , імунний статус організ
му, репаративну здатність органів і тканин, знеболю
ючий ефект методу та гармонізуючий вплив на стан 
нервово системи, вважали за доцільне провести дос
лідження впливу комплексного лікування ПОХ із вклю
ченням АК на прояви СЕІ залежно від наявності або 
відсутності супутнього ОД [1 ,6 ].

Мета дослідження -  на основі вивчення динаміки 
показників СЕІ, параметрів мінерально "ільності 
кістково тканини (МЩКТ) провести порівняльний аналіз 
дієвості загальноприйнятого лікування (ЗЛ) ПОХ і ком
плексу із включенням АК.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Було обстежено 50 хво
рих на ПОХ, які проходили лікування в амбулаторних 
умовах (на базі поліклінічного відділення Тернопільсь
ко місько клінічно лікарні №2 і Микулинецько об
ласно фізіотерапевтично лікарні реабілітаці ). Діаг
ноз верифікували за загальноприйнятими неврологі
чними критеріями [11 ]. Для оцінки СЕІ 
використовували наступні параметри: рівні СМП у 
плазмі крові в модифікаці Н.І. Габріеляна (1984) -  
при довжинах хвиль 254 нм та 280 нм; рівень ендо
генно інтоксикаці (РЕІ) -  за сорбційною здатністю
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еритроцитів за методикою А.А. Тогайбаєва; кількість 
циркулюючих імунних комплексів (ЦІК) -  за методом 
Й.І. Хотково (1979) [7]. Групу контролю склали 20 прак
тично здорових людей. Дослідження показників, що 
характеризують стан кістково тканини, проводили за 
допомогою двофотонного рентгенівського денсито
метра (Dual Energy X-Ray Absorptiometry -  DXA) фірми 
Lunar cor p. (Madison, Wl) -  Lunar DPXA №2589 в попе
рековому відділі хребта. Аналізували стандартні па
раметри М ЩКТ поперекового відділу L1-L4 з міжхреб- 
цевими щілинами [1, 5]. За Т-співвідношенням виз
начали ступінь щільності кістково маси (остеопенія, 
остеопороз чи остеосклероз) [5]. Оцінку показників 
проводили згідно з рекомендаціями ВООЗ (WHO, 
Geneva, 1994), рівні остеопені визначали за Л.Я. Ро- 
жинською [9, 13]. Статистична обробка із визначен
ням середнього арифметичного та помилки серед- 
ньоквадратичного відхилення -  на персональному 
комп’ютері РС 286; різниця показників вважалась до
стовірною при р<0,05 за критеріями Стьюдента.

Досліджуваних пацієнтів з ПОХ було поділено на 2 
групи. І група (32 хворих, з них 17 -  з наявністю реф
лекторних проявів; 15 -  без ОД (1); 17 -  із супутнім 
ОД на рівні остеопені ІІ ст. (2)) отримувала ЗЛ (хонд- 
ропротектори, нестеродні протизапальні препарати, 
біостимулятори, ЛФК, фізіотерапевтичні процедури, 
масаж, судинні засоби, вітаміни групи В) [2, 14]. ІІ гру
па пацієнтів (18 хворих, з них -  10 з рефлекторними 
проявами; 8 -  без ОД (1); 10 -  із супутнім ОД на рівні 
остеопені ІІ ст. (2)) отримувала комплекс ЗЛ із кур
сом АК з 10-14 сеансів за гальмівним методом (20
40 хв), після чого оцінювали показники СЕІ. АК прово
дили за загальноприйнятими в Укра ні правилами (Ки - 
вська школа рефлексотерапі , чл.-кор. АМН Украни,

проф. Є.Л. Мачерет) [3, 4, 6 ]. Застосовували стандартні 
акупунктурні голки із срібла. Перші 5-7 процедур про
водили щодня, а наступні -  через день. При складанні 
рецептури сеансів намагались враховувати час актив
ності меридіанів і можливості сумісно ді точок [1,3]. 
У ході лікування використовували точки загально ді 
(ОІ4, Е36, УЬ21, Мс6, УЬ34, Ярб, У60, УЬ39, Я3, Я6 та 
інші), а також точки місцево ді залежно від локалі- 
заці патологічного процесу [3, 4, 6].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ У табл. 1 наведено отримані у ході дослідження по
казники СЕІ у хворих з ПОХ під впливом ЗЛ і ЗЛ +АК 
залежно від наявності чи відсутності ОД. Аналіз даних 
виявив позитивну динаміку всіх досліджуваних показ
ників під впливом ЗЛ: вони достовірно зменшились під 
впливом проведеного лікування в усіх хворих (з ОД та 
без нього (р<0,05)). У групі хворих із супутнім ОД як до 
лікування, так і після нього показники були достовірно 
вищі, ніж в групі хворих із нормальною кістковою тка
ниною. Проведений аналіз дозволив зробити висновок 
про недостатню ефективність ЗЛ щодо нормалізаці син
дрому ЕІ: показники після проведеного лікування зали
шились високими в обидвох групах порівняння.

Проведене дослідження виявило, що ефективність 
комплексного лікування з включенням АК була ви
щою, ніж ЗЛ, особливо в групі хворих з ОД, оскільки 
вихідний рівень показників ЕІ в даній групі був знач
но вищим. Прояви СЕІ після лікування з АК практично 
нормалізувались в обидвох групах порівняння на 
відміну від таких після ЗЛ. Все це засвідчило більш 
високий рівень дієвості застосування АК для комплек
сно терапі ПОХ за впливом на прояви запального та 
токсичного компонентів у клініці ПОХ, ніж стандарт
ного лікування.

Таблиця 1. П ор івняльна д и н а м іка  п о ка зн и к ів  ЕІ у  гр упа х  хво р и х  на ПОХ без та із  супутн ім  ОД п ід
в пл и вом  р із н и х  л іку в а л ь н и х  пр о гр а м

Показник ЕІ Контроль
(п=20)

Групи хворих на поперековий ОХ
ЗЛ (п=32) ЗЛ+АК (п=18)

до лікування після лікування до лікування після лікування
СМП, ум. од. 
при 254 нм

176,35+ 
4,54

1 236,60+9,31 202,50+7,21* 238,90+5,30 178,80+7,82**
2 466,60+7,20 215,30+3,20* 468,60+5,30 190,30+3,40**

СМП, ум. од. 
при 280 нм

228,36±
4,61

1 405,52+6,29 353,63+3,52* 401,36+6,18 252,63+3,33**
2 496,11+4,62 389,20+4,32* 485,10+5,63 269,53+4,48**

TJ m -х
О

О
4 37,11± 

1,40
1 43,51+0,59 40,52+0,43* 43,69+0,62 38,22+0,51**
2 52,30+0,45 43,21+0,47* 53,32+0,35 39,11+0,37**

ЦІК, ум.од. 56,31 ± 
2,12

1 149,51+2,30 95,60+3,10* 151,50+1,31 58,60+2,10**
2 212,61+2,52 120,30+4,20* 215,70+2,81 60,10+2,20**

Примітки: всі показники у групах хворих до лікування статистично достовірні стосовно таких у групі контролю; 1 і 2 -  групи хворих 
на поперековий ОХ відповідно без та із супутнім ОД; * -  достовірність різниць показників в групах хворих після лікування стосовно таких 
до лікування (р < 0,05); ** -  достовірність різниць показників в групі хворих після лікування ЗЛ +АК стосовно таких у групі після лікування 
ЗЛ (р < 0,05).

ВИСНОВКИ 1. Наявність остеодефіциту в клініці 
поперекового ОХ є фактором посилення вираженості 
ендотоксикозу та зниження ефективності нормалізаці 
його параметрів під впливом традиційного терапев
тичного комплексу.

2. Проведене дослідження показало доцільність 
використання методу класично акупунктури в комп
лексному лікуванні хворих на ПОХ для зняття явищ

ендотоксикозу, особливо при наявності у пацієнтів 
супутнього остеодефіциту.

ПЕРСПЕКТИВИ ПОДАЛЬШИХ ДОСЛІДЖЕНЬ.
Вважаємо за доцільне подальше патогенетичне об
грунтування застосування рефлексотерапевтичних ме
тодів у комплексному лікуванні хворих на попереко
вий остеохондроз у поєднанні з остеодефіцитом.
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@С .І. Ш к р о б о т , Л .О .  С а га й д а к , Л .В .  Ш к р о б о т  

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

В ІК О В І О С О Б Л И В О С Т І П Е Р Е Б ІГ У  В Е Р Т Е Б Р О Г Е Н Н И Х  Б О Л Ь О В И Х  С И Н Д Р О М ІВ

ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ВЕРТЕБРОГЕННИХ 
БОЛЬОВИХ СИНДРОМІВ -  Уточнені клінічні, гемоди- 
намічні, електронейроміографічні та імунологічні показники 
у 38 хворих молодого, середнього та похилого віку з вертебро- 
генними попереково-крижовими больовими синдромами. 
Провідними неврологічними синдромами були: корінцеві -  
у 28 осіб (73 3 )  та рефлекторні -  у 10 осіб (27 3 ) . Проаналізо
вано динаміку зазначених параметрів при оптимізаці ком
плексного лікування з включенням сухого дозованого трак- 
ційного витягнення. Включення до комплексно базово те- 
рапі процедур сухого тракційного витягнення достовірно 
сприяло позитивній динаміці клінічно симптоматики, по
кращанню всіх параметрів периферично гемодинаміки та 
показників ЕНМГ.

ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ ВЕРТЕБРО- 
ГЕННЫХ БОЛЕВЫХ СИНДРОМОВ -  Уточнены клиничес
кие, гемодинамические, электронейромиографические и им
мунологические показатели у 38 больных молодого, среднего 
и пожилого возраста с вертеброгенными пояснично- крестцо
выми болевыми синдромами. Ведущими неврологически
ми синдромами бьыпи: корешковые -  в 28 человек (73 3 )  и 
рефлекторные -  в 10 человек (27 3 ) .  Проанализирована ди
намика указанных параметров при оптимизации комплекс
ного лечения с включением сухого дозированного тракцион
ного вытяжения. Включение в комплексную базовую тера
пию процедур сухого тракционного вытяжения достоверно 
способствовало положительной динамике клинической сим
птоматики, улучшению всех параметров периферической ге
модинамики и показателей ЕНМГ.

AGE-SPEC F!C PECUUARm ES VERTEBROGEN!C PA!N 
SYNDROMS -  Specified climcal, hemodynamic, eIektroпeuromiografic 
aпd im ^ ^ o  I ogica I parameters іп 38 patieпts w ith youпg, midd I e- 
aged aпd elderly with vertebrogeпic lumbosacral раіп syпdromes. The 
leadhg пeuroIogicaI syпdromes were: spiпe -  іп 28 peopIe (73 3 )  aпd 
reflex -  10 peopIe (27 3 ) . The dyпamics of these parameters for 
optimizatioп of compIex treatmeпt iпclude dry drawhg out measured іп 
doses. ІпcIusioп of basic care procedures of dry drawmg out measured іп 
doses sigпificaпtly coпtributed to the positive dyпamics of cl rnical 
symptoms, improvemeпt of all parameters aпd iпdicators of peripheral 
hemodyпamics aпd ENMG.

Ключові слова: вертеброгенні попереково-крижові больові 
синдроми, сухе тракційне витягнення, периферична гемоди- 
наміка, ЕНМГ, імунологічний статус.

Ключевые слова: вертеброгенные пояснично-крестцовые 
болевые синдромы, сухое тракционное вытяжение, перифе
рическая гемодинамика, ЕНМГ, иммунологический статус.

Key w ords: vertebrogenic lumbosacra I раіп syпdromes, dry 
drawm g out m easu red іп doses, peripheral hemodyпamics , ENMG, 
im ^ ^ o  I ogical stat us.

В С Т У П  Вертеброгенні ураження нервово систе
ми -  найпоширеніші захворювання людини [1, 2]. За 
даними різних авторів, вертеброгенні попереково- 
крижові больові синдроми складають від 67 до 95 3  
випадків усіх захворювань периферичного відділу 
нервово системи [3]. Проблема больових синдромів, 
пов’язаних з патологією хребта, залишається однією з 
найбільш актуальних в клінічній медицині. Вертебро- 
генний біль -  ведуча неврологічна причина тимчасо
во непрацездатності серед найбільш активно части

ни дорослого населення. Найчастішою причиною болю 
у спині є дегенеративно-дистрофічні ураження хреб
та, які вкладаються в узагальнене поняття -  остеохон
дроз. В останні роки спостерігається зростання кількості 
цього захворювання у осіб молодого віку. Якщо ра
ніше від остеохондрозу потерпали люди старшого 
віку, то тепер хвороба вражає найбільш працездатну 
частину населення у молодому та середньому віці.

Медикаментозне лікування дано патологі не зав
жди виявляється ефективним. “Фармакологічна пе
ренасиченість” стала серйозною проблемою у меди
цині. З кожним роком збільшується кількість хворих з 
алергічними та ятрогенними захворюваннями [4, 5]. 
Серед хворих, які отримали хірургічне лікування, після 
операці 8-25 % стають інвалідами, і лише у незнач
но частини хворих воно призводить до стійко ремісі 
[5, 6].

Широко використовують фізіотерапевтичні мето
ди впливу, спрямовані на купування больового синд
рому, відновлення і поліпшення рухово функці , по
кращання трофіки тканин і регенеративних процесів, 
профілактику контрактур. Вважають, що в основі впли
ву на організм фізичних методів лікування лежить ней
рогуморальний механізм. Складається з рефлектор
но , гуморально ланок, а також реакцій і метаболіч
них процесів, які перебігають на тканинному, 
клітинному та молекулярному рівнях [5, 6]. Серед 
фізіотерапевтичних методів застосовують електрофо
рез з анальгетиками, хондропротекторами (карипазим), 
іонофорез із сумішшю Парфьонова, гідрокортизоном, 
інтерференційні та діадинамічні струми, масаж, ліку
вальну гімнастику, електроакупунктуру, голкорефлек
сотерапію, індуктотермію, синусо дальні модульовані 
струми, магнітотерапію, бальнеофункціональну та бо- 
лототерапію, грязелікування та інші [5, 6, 7]. Також 
широкого застосування набув метод витягнення хреб
та. Патогенетична цілеспрямованість витягнення хреб
та доказана багаточисленними дослідженнями. Вияв
лено, що при витягненні збільшується висота міжхреб- 
цевих дисків та знижується внутрішньодисковий тиск, 
що виникає внаслідок градієнта тиску між пролабова- 
ною і непролабованою частинами міжхребцевого дис
ку. Це сприяє “вправленню”, “втягуванню” структур 
диска, що випали, на своє місце. При поступовому 
збільшенні сили витягнення пропорційно знижується 
і внутрішньодисковий тиск. Подразнення м’язових 
рецепторів викликає іритацію відповідних спінальних 
центрів, відновлення х працездатності. Рефлектор
ним шляхом змінюється і просвіт судин кінцівок [7, 8].

Ведуче місце в останній час почав набувати ме
тод тракційного дозованого сухого витягнення, що ста
вить на якісно вищий рівень лікування хворого і є аль
тернативою неконтрольованим мануальним маніпуля
ціям, що унеможливлює виникнення ускладнень, які 
трапляються у практиці мануального терапевта. Згідно 
з даними літератури сухе тракційне витягнення є па
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тогенетично обґрунтованим методом лікування, під 
дією якого відбувається покращання мікроциркуляці , 
зниження венозного стазу в корінцях, ліквідовується 
набряк тканин, нормалізується м’язовий та судинний 
тонус. При радикулоішемі з термінами менше 7-10 
днів проведено тракційну терапію в комплексі з ме
дикаментозним лікуванням сприяє повному віднов
ленню функці корінця [7]. Під дією витягнення адек
ватною силою у багатьох хворих відразу зникає корін
цевий больовий синдром. Змінюючи положення грижі, 
зменшуючи вплив на задню повздовжню зв’язку, 
витягнення часто позитивно діє і при некорінцевій 
патологі .

Метою даного дослідження було на підставі комп
лексного вивчення клінічних особливостей, стану не
рвово-м’язового апарату, периферично гемодинамі- 
ки та імунного статусу у пацієнтів різного віку з вер- 
теброгенним попереково-крижовим больовим 
синдромом (ВПКБС) вдосконалити та оптимізувати 
методи лікування.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Під спостереженням зна
ходилося 38 хворих з вертеброгенними попереково- 
крижовими больовими синдромами. Хворі були у віці 
від 20 до 74 років, з них чоловіків було 20 (53 %), 
жінок -  18 (47 %). Згідно з віковою класифікацією, 
хворих молодого віку (20-44 роки) було 12 (31,5 %), 
середнього віку (45-59 роки) -  16 (42,1 %) та похило
го віку (60-74 роки) -  10 (26,4 %). Контрольну групу 
склали 20 осіб аналогічного віку та статі. Усім хворим 
проводили наступні дослідження (при госпіталізаці та 
в динаміці лікування): 1) клініко-неврологічне з вико
ристанням коефіцієнта вертеброгенного синдрому 
(КВС), коефіцієнта синдрому Ласега, шкали больово
го синдрому ВАШ, Освестрівського опитувальника 
порушення життєдіяльності при болі в нижній частині 
спини, опитувальник Роланда-Морріса, індекс болю;
2) інструментальні (електронейроміографія -  для вив
чення стану нервово-м’язового апарату, реовазогра- 
фія -  для вивчення параметрів периферично гемо- 
динаміки, комп’ютерна томографія, магнітно-резонан
сна томографія); 3) імунологічне (клітинна ланка (СО3, 
С04, С08, С022, С016 методом моноклональних ан
титіл)) та гуморальна ланка (імуноглобуліни класу М, 
й, А за Манчіні, циркулюючі імунні комплекси за Хаш- 
ковим)). 16 хворих (основна група) отримували комп
лексну модифіковану лікувальну програму із застосу
ванням сухого дозованого тракційного витягнення. 
Г рупу порівняння склали 25 пацієнтів аналогічного віку 
та статі, що отримували комплексну базову терапію 
(анальгетики, спазмолітики, вазоактивні препарати, 
дегідратуючі засоби, хондропротектори, масаж м’язів 
спини).

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ При вивченні неврологічного статусу було вияв
лено корінцеві синдроми у 28 осіб (73 %) та рефлек
торні -  у 10 осіб (27 %). Серед осіб з корінцевими 
синдромами найбільш часто виявляли ураження 
корінців І_5-31 (54 %), ураження корінця 31 -  у 33 % 
та ураження корінця _5 -  у 13 % спостережень. У 95 
% пацієнтів відзначалося порушення поверхнево чут
ливості. Частіше мала місце гіпестезія в зоні іннер- 
ваці 95-31 (57 % випадків), рідше 31 (25 %) та _5 (13

%). У більшості обстежених був позитивним симп
том Ласега, який виявили у 81 % пацієнтів молодого, 
82 % -  середнього та 87 % -  похилого віку. Інші сим
птоми натягу, такі як Мацкевича, Нері, Вассермана, 
Бехтєрєва та ін. спостерігали у 43 % хворих. Знижен
ня сили у згиначах або розгиначах ступні відзначено 
у 20 % пацієнтів молодого, 22 % -  середнього та 
20 % -  похилого віку. У 31 % пацієнтів молодого віку, 
37 % -  середнього та 40 % -  похилого мала місце 
гіпотонія м’язів сіднично ділянки та гомілки. У 16 % 
пацієнтів молодого віку, 17 % -  середнього та 30 % -  
похилого був відсутнім ахіловий рефлекс, а його зни
ження спостерігали у 70 % хворих молодого віку, 70 %
-  середнього та 70 % -  похилого віку. З інших 
клінічних проявів захворювання відзначали: обмежен
ня обсягу рухів в поперековому відділі хребта у 63 % 
пацієнтів молодого, 62 % -  середнього та 90 % -  
похилого віку; згладженість лордозу у 90,5 % пацієнтів 
молодого, 77 % -  середнього та 80 % -  похилого віку; 
сколіоз у 43 % пацієнтів молодого, 30 % -  середнього 
та 30 % -  похилого віку; гіперлордоз у 8 % -  пацієнтів 
молодого, 11 % -  середнього та 20 % -  похилого 
віку; напруження поперекових м’язів у 71 % пацієнтів 
молодого, 75 % -  середнього та 90 % -  похилого 
віку; болючість паравертебральних точок у 87 % 
пацієнтів молодого, 83 % -  середнього та 90 % похи
лого віку; болючість остистих відростків у 62 % 
пацієнтів молодого, 61 % -  середнього та 70 % -  по
хилого віку; болючість точок Валлє у 67 % пацієнтів 
молодого, 66 % -  середнього та 60 % -  похилого 
віку. За опитувальником Освестрі та Роланда-Морріса 
при болі в нижній частині спини у 29 % пацієнтів ви
явлено легке порушення життєдіяльності (25 % осіб 
молодого віку, 19 % -  середнього та 50 % осіб похи
лого віку), 47 % -  помірне (42 % осіб молодого віку, 
37 % -  середнього та 70 % осіб похилого віку), 16 % 
осіб -  виражене (19 % осіб середнього віку та 30 % -  
похилого віку) та у 8 % пацієнтів ( 6 % осіб середнь
ого віку та 20 % -  похилого віку) виявлено різке по
рушення життєдіяльності. За ступенем вираженості 
больового синдрому (за ВАШ) у пацієнтів молодого 
віку частіше спостерігався больовий синдром інтен
сивністю 3-5 балів (75 %), у пацієнтів середнього віку
-  5-6 балів (56,2 %) та у хворих похилого віку -  6-8 
балів (25 %).

У хворих всіх вікових категорій відмічалось досто
вірне пригнічення клітинно ланки імунітету (зменшен
ня кількості Т-лімфоцитів та х субпопуляцій) з одно
часною активацією гуморально ланки (зростання 
кількості В-лімфоцитів, імуноглобулінів всіх класів та 
ЦІК).

При проведенні ЕНМГ-дослідження виявлено по
гіршення його параметрів у хворих всіх вікових кате
горій. Виявлено зниження амплітуди М-відповіді, по
довження латентності, зниження ШПІ по еферент
них волокнах малогомілкового та великогомілкового 
нервів. Проте найбільш вираженими ці зміни були у 
осіб похилого віку, а саме: ШПІ по п.ИЬІаІІз та п.регопеиз 
становила відповідно 38,7 та 40,5 у осіб похилого віку 
порівняно з показниками в осіб середнього (40,4 та 
41,5) та молодого (41,6 та 42) віку; амплітуда М-відповіді 
п.ИЬІаІІз та п.рег опеиє знижувалась відповідно до 4,3
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та 3 ,/ порівняно з показниками осіб середнього (3,5 
та 3,7) та молодого (4,3 та 3,/) віку; латентність п.tibialis 
та п.peroпeus у осіб похилого віку становила відпові
дно 4,7 та 4,6, у пацієнтів середнього віку -  4,5 та 4,5, 
у осіб молодого віку -  3 ,/ та 4,2. Відзначалось досто
вірне подовження латентності макс. Н-рефлексу та 
зменшення амплітуди макс. Н-відповіді, зменшення 
співвідношення Нмакс /  Ммакс, а також у 12 (32 3 ) 
хворих відмічено підвищення порогу виникнення 
Н-рефлексу. Вищевказані зміни були найбільше ви
раженими у пацієнтів похилого віку, особливо показ
ник амплітуди Н-рефлекса, що становив 1,17 у осіб 
похилого віку порівняно із показниками осіб серед
нього (1,1/) та молодого (1,28) віку.

У 63 3  пацієнтів (з них 33 3  -  молодого віку, 42 3  
-  середнього віку та 25 3  -  похилого віку) були ви
явлені порушення периферично гемодинаміки, що 
проявлялось зміною основних параметрів реовазо- 
грами. Про це свідчить зниження показників реогра- 
фічного індексу у всіх вікових групах до 0,07±0,002 
на боці болю і до 0,084±0,004 на протилежному боці. 
Коефіцієнт асиметрі склав (18,5±0,6) 3 . На боці бо
льового синдрому дикротичний індекс склав 
(40,45±3,1) 3 , а на здоровому боці він дорівнював 
(2 /,/± 2 ,/)  3 , що вказує на достовірне підвищення 
периферичного опору на боці болю. Діастолічний 
індекс у хворих з поперековим больовим синдромом 
на боці болю склав (4/,36±2,6) 3 , а на протилежному 
боці -  (37,0±3,5) 3 . Аналіз цих показників дає підста
ву відзначити і порушення відтоку крові із судин 
кінцівок. Показник амплітуди систолічно хвилі склав 
(0,44±0,04) Ом у всіх вікових групах, що свідчить про 
зниження тонусу та еластичних властивостей судин
но стінки. Найбільш вираженим порушення цього 
показника виявлено у осіб похилого віку.

Після проведеного лікування зниження інтенсив
ності больових відчуттів підтверджувалося і позитив
ною динамікою показників ВАШ. Показники інтенсив
ності больового синдрому, за даними ВАШ, у обсте
жених хворих були в межах 3-8 см. Середні величини 
для кожно з вікових підгруп хворих в обох групах до 
лікування статистично не відрізнялись одна від одно . 
Після лікування рівень інтенсивності болю в основній 
групі знизився до рівня 0-3 та до 2-5 в групі порівнян
ня. Середні величини рівня інтенсивності болю у хво
рих всіх вікових підгруп основно групи після закін
чення курсу лікування були достовірно нижчими по
рівняно з величинами групи порівняння.

Після проведеного лікування відбулися позитивні 
зрушення з боку неврологічних симптомів: у хворих 
(відповідно в основній групі та групі порівняння) моло
дого віку відновився ахіловий рефлекс при його пору
шенні у 71 3  і 1 / 3 , регресував симптом Ласега у 58 3  
і 25 3 , інші симптоми натягу -  у 44 3  і 33 3 , віднови
лась чутливість в зоні іннерваці уражених корінців у 
72 3  і 1/ 3 ; у хворих середнього віку відновився ахіло- 
вий рефлекс при його порушенні у 67 3  і 23 3 , регре
сував симптом Ласега у 55 3  і 31 3 , інші симптоми 
натягу -  у 45 3  і 28 3 , відновилась чутливість в зоні 
іннерваці уражених корінців у 64 3  і 1/ 3 ; у хворих 
похилого віку відновився ахіловий рефлекс при його 
порушенні у 36 3  і 12 3 , регресував симптом Ласега у

59 % і 23 %, інші симптоми натягу -  у 47 % і 5 %. 
Вираженість симптомів вертеброгенного синдрому та
кож змінилася у хворих обох груп. Динаміка змін 
клінічних симптомів в основній групі була кращою: змен
шився обсяг обмеження рухів у хребті в 80 % і 33 %, 
згладженість лордозу у 60 % і 6 %, зменшився сколіоз 
у 69 % і 25 %, зменшилось напруження поперекових 
м’язів спини у 75 % і 38 %, зменшився функціональний 
блок відповідних хребцево-рухових сегментів у 75 % і 
26 % хворих молодого віку відповідно до групи по
рівняння; зменшився обсяг обмеження рухів у хребті у 
79 % і 25 %, згладженість лордозу у 56 % і 6,7 %, змен
шився сколіоз у 62 % і 33 %, зменшилось напруження 
поперекових м’язів спини у 79 % і 27 %, зменшився 
функціональний блок відповідних хребцево-рухових 
сегментів у 48 % і 10 % хворих середнього віку відпов
ідно до групи порівняння; зменшився обсяг обмеження 
рухів в хребті у 72 % і 6 %, згладженість лордозу у 34 % 
і 13 %, зменшився сколіоз у 57 % і 20 %, зменшилось 
тонічне напруження поперекових м’язів спини у 72 % і 
22 %, зменшився функціональний блок відповідних 
хребцево-рухових сегментів в у 48 % і 10 % хворих 
похилого віку відповідно до групи порівняння.

Під впливом комплексного лікування відзначена 
позитивна динаміка показників реовазографі , як в 
основній, так і в групі порівняння, а саме: реографіч- 
ний індекс до лікування становив 0,081 ±0,004, а після 
лікування в основні групі та групі порівняння досто
вірно (р<0,05) збільшився відповідно до 0,095±0,006 
та 0,085±0,001 діастолічний індекс до лікування ста
новив 48,40±2,4, а після лікування достовірно (р<0,05) 
зменшився відповідно до 36,03±3,0 і 41,02±2,3 дик
ротичний індекс до лікування становив 39,44±3,3, а після 
лікування достовірно (р<0,05) зменшився відповідно 
до 29,02±2,0 і 34,31±2,5 амплітуда систолічно хвилі 
до лікування становила 0,048±0,03, а після лікування 
достовірно (р<0,05) збільшилась відповідно до 
0,072±0,02 і 0,055±0,02.

Під впливом даного лікування відзначена позитивна 
динаміка показників ЕНМГ, як в основній, так і в конт
рольній групі, а саме: ШПІ по великогомілковому не
рву до лікування становила (41,6±1,5) м/с, а після ліку
вання в основній групі і групі порівняння достовірно 
збільшилась відповідно до 53,5±1,7 та 46,7±1,6, ШПІ 
по малогомілковому нерву до лікування становила 
(42,0± 1,5) м/с, а після лікування достовірно збільши
лась відповідно до 51,7±1,6 та 46,7±1,6, амплітуда 
М-відповіді по великогомілковому нерву до лікуван
ня становила (4,2±0,2) мВ, а після лікування достовір
но збільшилась відповідно до 5,6±0,3 та 4,8±0,2, ам
плітуда М-відповіді по малогомілковому нерву до ліку
вання -  (3,9±0,2) мВ, а після лікування достовірно 
збільшилась відповідно до 5,3±0,3 та 4,5±0,2, ла
тентність М-відповіді по великогомілковому нерву до 
лікування -  (3,9±0,2) мс, а після лікування достовірно 
зменшилась відповідно до 3,2±0,1 та 3,6±0,1, ла
тентність М-відповіді по малогомілковому нерву до 
лікування -  (4,2±0,2) мс, а після лікування достовірно 
зменшилась відповідно до 3,1±0,1 та 3,6±0,2.

При аналізі результатів лікування хворих основно 
групи видужання відзначене в 53 %, значне поліпшен
ня -  25 %, поліпшення -  у 6 %. В групі порівняння
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результати лікування були гіршими: видужання відзна
чене в 27 % хворих, значне поліпшення -  12 %, по
ліпшення -  у 15 %, незначне поліпшення -  у 46 %. 
Тобто, найкращі результати лікування досягнуті в ос
новній групі, видужання і значне поліпшення відзна
чено в 88 % пацієнтів.

Таким чином, проведене багатофакторне дослі
дження клініко-параклінічних параметрів у хворих мо
лодого, середнього та похилого віку з ВПКБС на тлі де
генеративно-дистрофічних захворювань хребта встано
вило клініко-параклінічні особливості перебігу ВПКБС 
та більшу результативність комплексного лікування із 
застосуванням тракційно терапі порівняно із загально
прийнятими методами лікування в усіх вікових групах.

В И С Н О В К И  1. Виявлено вікові клініко-неврологічні 
особливості перебігу ВПКБС. У хворих молодого віку 
переважав корінцевий синдром (58 %), а у осіб похи
лого віку частіше виявляли рефлекторний синдром 
(60 %). У пацієнтів молодого віку частіше спостерігав
ся больовий синдром інтенсивністю 3-5 балів (75 %), у 
пацієнтів середнього віку -  5-6 балів (56,2 %) та у хво
рих похилого віку -  6-8 балів (25 %). Легкі та помірні 
стато-динамічні розлади частіше виявляли у осіб мо
лодого (66,6 %) і середнього віку (38 %), у осіб похи
лого віку виявлено, переважно, виражені та різко ви
ражені статодинамічні порушення (50 %).

2. При проведенні ЕНМГ-дослідження виявлено 
погіршення його параметрів у хворих всіх вікових ка
тегорій, причому найбільш виражені зміни достовір
но виявлено у осіб похилого віку (р<0,05).

3. У хворих всіх вікових категорій відмічалось при
гнічення клітинно ланки імунітету (зменшення кількості 
Т-лімфоцитів та х субпопуляцій) з одночасною акти
вацією гуморально ланки (зростання кількості 
В-лімфоцитів, імуноглобулінів всіх класів та ЦІК).

4. У 63 % пацієнтів (з них 33 % -  молодого віку, 
42 % -  середнього віку та 25 % -  похилого віку) були

виявлені порушення периферично гемодинаміки, що 
проявлялось зміною основних параметрів реовазог- 
рами (зниження реографічного індексу, підвищення 
дикротичного та діастолічного індексів).

5. Включення до комплексно базово терапі про
цедур сухого тракційного витягнення достовірно спри
яло позитивній динаміці клінічно симптоматики, дос
товірного покращання всіх параметрів периферично 
гемодинаміки та показників ЕНМГ.
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О Ц ІН К А  Т А  П Р О Г Н О З У В А Н Н Я  Р Е З У Л Ь Т А Т ІВ  Х ІР У Г ІЧ Н О Г О  Л ІК У В А Н Н Я  Х В О Р И Х  Н А  
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ОЦІНКА ТА ПРОГНОЗУВАННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ХІРУГІЧНО- 
ГО ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА ВАРИКОЗНУ ХВОРОБУ НИЖНІХ 
КІНЦІВОК -  Стаття присвячена аналізу рецидивів варикоз
но хвороби у 271 прооперованих пацієнтів. Встановлено, що 
основною причиною рецидиву є недотримання принципів 
індивідуального вибору методів оперативних втручань за
лежно від клініко-сонографічних даних. Також визначено кри- 
тері , за якими можна спрогнозувати рецидив варикозно хво
роби після оперативного втручання і попередити його виник
нення.

ОЦЕНКА И ПРОГНОЗИРОВАНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ХИРУР
ГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ ИЗ ВАРИКОЗНОЙ БО
ЛЕЗНЬЮ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ -  Статья посвящена ана
лизу рецидивов варикозной болезни у 271 прооперирован
ных больных. Отмечено, что основной причиной рецидива 
варикозной болезни было игнорирование принципов выбо
ра метода оперативных вмешательств в зависимости от кли
нико-сонографических данных. Также определены критерии, 
которые дают возможность спрогнозировать рецидив вари
козной болезни после оперативного вмешательства и предуп
редить его возникновение.

ESTIMATION AND PROGNOSTICATION OF RESULTS OF 
SURGICAL TR EATM ENT OF PATIENTS WITH VARICOSE 
ILLNESS of LOWER EXTREMITIES -  The article is devoted to the 
analysis of relapses of varicose illness of 271 operated patients. It is 
set that principal reason of relapse is a failure to observe of principles 
of individual choice of methods of operative interferences depending 
on clinical and ultrasonic sonography information. Also certainly 
criteria after which it is possible prognosis the relapse of varicose 
illness after operative interference and warn his origin.

Ключові слова: варикозна хвороба, операц і, рецидив.
Ключевые слова: варикозная болезнь, операции, реци

див.
Key words: varicose і llness, operations, relapse.

В С Т У П  Не дивлячись на значний прогрес у ліку
ванні варикозно хвороби нижніх кінцівок післяопе
раційні рецидиви, за даними різними авторів, виника

ють у 5-80 % випадків. При цьому, необхідно відміти
ти, що ризик рецидиву захворювань після проведе
них оперативних втручань оцінюють в 50 % на кожні 
5 років після операці [2, 3, 4]. Необхідно також відміти
ти, що більше 80 % хворих на варикозну хворобу 
нижніх кінцівок (ВХНК) оперують у загальнохірургіч- 
них стаціонарах із переважним застосуванням стан
дартних оперативних втручань без врахування особ
ливостей клініко-сонографічних даних [ 3 ]. Ця обста
вина є однією з основних причин рецидиву 
захворювання.

Метою дослідження було оцінення результатів опе
ративного втручання з приводу варикозно хвороби 
нижніх кінцівок та визначення можливості прогнозу
вання рецидивів.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  У терміни від 6 місяців до 
10 років ретроспективно обстежили 159 (92,98 %) про
оперованих хворих дослідно групи та 112 (127
88,18 %) прооперованих хворих контрольно групи. 
Ефективність хірургічного лікування у 2-х групах оці
нювали за наступними параметрами:

1) нормалізація “якості життя”, що є важливим по
казником біосоціально адаптаці пацієнта;

2) повне або часткове зникнення суб’єктивно сим
птоматики (біль, відчуття тяжкості, втомлюваність 
кінцівок, судоми литкових м’язів тощо);

3) об’єктивний статус кінцівки, яка була прооперо
вана з обов’язковим виконанням повторно доплерог- 
рафі із метою виявлення причин рецидиву хвороби;

4) відновлення працездатності хворого.
Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 

НЯ Результати огляду та опитування хворих основно 
та контрольно груп залежно від терміну лікування 
виділено у окремі підгрупи (до 3 років; 3-5 років; 5-10 
років) та представлено у таблицях 1 та 2.

Таблиця 1. Порівняльна оцінка еф ективності хірургічного лікування (основна група), п = 159

Г рупа хворих за результатами лікування
Підгрупа хворих за терміном лікування Всього хворих

до 3 років 3- 5 років 5- 1 0 років
абс. % абс. 3 абс. 3 абс. 3

1 -ша група -  “добре” 29 76,3 66 72,5 19 63,3 118 74,2
2- га група -  “задовільно” 7 18,4 14 15,4 7 23,3 25 15,7
3-я група -  “незадовільно” 2 5,3 11 12,1 4 13,4 16 10,1
Всього 38 91 30 159 100

Таблиця 2. Порівняльна оцінка еф ективності хірургічного лікування (контрольна група), п = 112

Підгрупа хворих за терміном лікування Всього хворихГрупа хворих за результатами лікування до 3 років 3-5 років 5-10 років
абс. 3 абс. 3 абс. 3 абс. 3

1 -ша група -  “добре” 17 60,7 33 62,3 12 38,7 62 55,4
2- га група -  “задовільно” 7 25,0 11 20,7 8 25,8 26 23,2
3-я група -  “незадовільно” 4 14,3 9 17,0 11 35,5 24 21,4
Всього 28 53 31 112 100
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Абсолютну кількість пацієнтів -  118 (74,2 %) ос
новно групи складають хворі 1- підгрупи, у яких відда
лені результати комбінованого лікування нами розці
нені як добрі. У всіх пацієнтів у віддалений період були 
досягненні високі клінічні та косметичні показники. Так, 
при відсутності варикозно змінених вен зникли або 
значно зменшилися об’єктивні та суб’єктивні ознаки 
декомпенсованого венозного кровотоку кінцівки і 
повністю відновилась працездатність. Самі пацієнти 
були задоволені результатами оперативного втручан
ня. При відсутності рецидиву варикозних вен естетич
ний вигляд прооперовано кінцівки не викликав будь- 
яких нарікань з боку пацієнтів.

Задовільний результат лікування відмічено у 25 
(15,7 %) хворих ( 2-га підгрупа). При цьому було наго
лошено на наявності помірного варикозного розши
рення вен в проекці бокових гілок велико підшкірно 
вени (ВПВ) та мало підшкірно вени (МПВ), відмічено 
незначну гіперпігментацію у нижній третині гомілки та 
за ходом склерозованих вен або погану якість загоєн
ня післяопераційних рубців (гіпертрофічні, колодні 
рубці). Незадовільний результат констатовано нами у 
16 (10,1 %) випадках у зв’язку із відсутністю стійкого 
ефекту лікування у віддалений період, рецидивом ва- 
рикознорозширених підшкірних вен, наявністю або 
посиленням клінічних симптомів хронічно венозно 
недостатності, що була пов’язана із подальшим про
гресуванням варикозно хвороби (3-я підгрупа).

В той же час, у контрольній групі хворих, де опера
тивні втручання проводили за традиційними методика
ми, звертає на себе увагу значно менший відсоток доб
рих результатів (55,4 % проти 74,2 % в основній групі).

Спостерігається також великий відсоток порівняно 
із основною групою хворих задовільних (23,2 %) та 
незадовільних результатів (21,4 %). Цей факт можна 
пояснити ігноруванням застосування методу ультра
звукового дослідження стану венозно системи 
кінцівки, що підлягає оперативному втручанню або 
недостатньою інформативністю як самого методу, так 
і трактуванням отриманих результатів дослідження.

Це призводило до рецидивів варикозно хвороби 
через патологічно функціонуючі перфорантні вени сто
пи групи Кокетта, Бойда та Додда (18 випадків хворих із 
контрольно групи, що склало 16,0 %, та 13 випадків у 
пацієнтів основно групи -  8,2 % ). Іншою причиною 
рецидиву варикозно хвороби була анатомічна особ
ливість основних стовбурів ВПВ та МПВ, х пригирлових 
відділів та приток у 14 хворих (12,5 %) контрольно гру
пи та у 9 хворих (5,7 %) основно групи. Також спосте
рігається спільна для 2-х груп хворих тенденція, а саме, 
із збільшенням термінів від моменту хірургічного втру
чання при більшості “добрих” результатів збільшується 
частка “задовільних” та “незадовільних” результатів.

Загалом, дефекти попереднього лікування та шляхи х 
усунення після додаткового сонографічного обстеження 
глибоко та поверхнево вен представлено в таблиці 3.

Таблиця 3. Характеристика основних дефектів хірургічного лікування у двох групах хворих та шляхи х
усунення

Назва дефекту Кількість
дефектів1 Способи усунення дефектів

Рецидиви варикозного розширення вен 
в системі ВПВ та МПВ і приток після операці

54 (19,9 %) Усунення горизонтального 
рефлюксу у пригирлових 
відділах ВПВ, МПВ та перев’язка 
х приток, субфасціальна дисекція 
перфорантних вен, мініфлебектомія, 
компресійна флебосклерозуюча терапія, 
парціальна флебектомія

Симптоматика хронічно венозно недостатності, 
пов’язана із виникненням неспроможності клапанів 
глибоко венозно системи, келодний рубець, 
гіперпігментація швів

33 (12,2 %) Загальноприйняте лікування (компресійний одяг, 
венотоніки, фізіо-, лазеротерапія, косметологічні 
заходи в умовах спеціалізованого закладу).

Виникнення телеангіектазій на стегні та гомілці2 17 (6,3 %) Компресійна мікросклеротерапія

Разом 104

Примітки: 1-  можна розглядати як прояв окремих гормональних відхилень в організмі, що не впливають на основні механізми 
розвитку ВХНК; 2 -  у деяко кількості пацієнтів було виявлено один або два дефекти.

Як видно із таблиці 3, найбільш суттєвим дефек
том попереднього лікування був рецидив варикозно 
хвороби. Однак подальше дослідження цих пацієнтів 
із використанням дуплексного ангіосканування пока
зало, що “справжні” рецидиви виявлено у 22 хворих 
контрольно групи (40,7 %) та у 7 (12,9 %) хворих ос
новно групи. Така незначна кількість виявлених 
“справжніх” рецидивів у хворих основно групи пояс
нюється тим, що м було застосовано відпрацьовану 
тактику відбору, яка базувалась на доопераційному 
сонографічному обстеженні та комплексному засто
суванні сучасних методів оперативного лікування. Та

ким чином, причини виникнення справжніх” реци
дивів чіткі та х можна прогнозувати. Найбільшу заці
кавленість у нас викликав аналіз причини виникнення 
“несправжніх” рецидивів та можливість х прогнозу
вання.

Для цього, на основі розроблених критері в [ 1 ] 
ми склали нерівноцінні за сво м значенням групи ос
новних причин рецидивів та оцінили х у балах:

1. Анатомо-топографічні особливості (5 балів) -  
можна встановити під час клінічного та сонографіч- 
ного обстеження хворого:

1.1. Розсипний тип венозно системи.
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1.2. Анатомічні особливості основних стовбурів 
ВПВ та МПВ, х пригирлових відділів та приток.

1.3. Наявність нетипових перфорантних вен на 
стегні та гомілці, стопі.

1.4. Не коригована недостатність клапанів магіст
ральних вен.

2. Хірургічні (10 балів):
2.1. Технічні та тактичні дефекти первинного хірур

гічного втручання.
2.2. Різна кваліфікація хірургів.
3. Клінічні (5 балів):
3.1. Дефекти клінічного та інструментального об

стеження хворих.
3.2. Недооцінка даних інструментального дослі

дження.
3.3. Подальше прогресування захворювання.
4. Причини, що зумовлені супутніми захворюван

нями (3 бали):
4.1. Наявність хронічних захворювань, що порушу

ють венозний відтік крові.
4.2. Надмірна маса тіла або збільшення маси тіла 

після першо операці .
4.3. Г ормональний дисбаланс на тлі гінекологічних 

або ендокринних захворювань.
4.4. Метаболічний синдром.
5. Професійні (2 бали):
5.1. Особливості професійно діяльності пацієнтів 

(вимушене положення тіла, активність, фізичні наван
таження тощо).

6. Спадковість (3 бали):
6.1. Наявність варикозно хвороби у найближчих 

родичів.
6.2. Наявність варикозно хвороби у віддалених 

родичів.
Оцінку кожно із груп у балах визначали на основі 

статистично обробки отриманих даних методом ло-

гістично регресі із розрахунком коефіцієнта кореляці 
для кожно ознаки (брали до уваги частоту кожно оз
наки, що виявлялась, та наявність в групі із діагнос
тованими рецидивами). На основі цього ми створили 
так званий “ прогностичний індекс виникнення реци
дивів ВХНК” і склали за групами наступну схему, що 
дозволяє з достатньо високим ступенем прогнозува
ти виникнення післяопераційних рецидивів ВХНК ще 
до оперативного лікування.

Так, 1-ша група (1-5 балів) -  ризик виникнення 
рецидивів ВХНК є невеликим;

2- га група (6-9 балів) ризик виникнення рецидивів 
ВХНК -  середній;

3- я група (10 та більше балів) -  ризик виникнення 
рецидивів ВХНК -  високий (близький до 100 %).

Не претендуючи на абсолютність, ця схема про
гнозування рецидивів ВХНК ще на допераційному етапі 
виявила у нас зацікавленість і може бути застосована 
у клінічній практиці.

Правомірність застосування бально шкали про
гнозу виникнення рецидивів ВХНК підтверджена на
шими дослідженнями. Так, ретроспективний аналіз 
рецидиву ВХНК 54 хворих, що були прооперовані 
за запропонованою схемою, дозволила спрогнозу- 
вати середній та високий ступінь ризику рецидиву у 
51(94,4 %) випадків (рис. 1). Подібне дослідження 
також проведено у 108 хворих на варикозну хворо
бу до операці , аналіз результатів якого представ
лено на рис. 2.

Так, у цій категорі хворих середній (27) та високий 
ризик (2) рецидиву ВХ визначений у 29 хворих, що 
склало 26,9 %, в основному за рахунок особливостей 
анатомічно будови основних стовбурів ВПВ та МПВ, 
х пригирлових відділів та приток, а також за рахунок 
не типового розміщення перфорантних вен на стегні 
та гомілці.

Маючи подібну інформацію, можна вже до операці 
поділили усі фактори ризику, що можна відкоригувати 
та не коригуючи фактори. Так, до першо групи ми 
віднесли фактори, на які дійсно можна вплинути під 
час вибору методів оперативного втручання та під час 
х виконання і деякі супутні захворювання, прояви яких 
можна невілювати під час підготовки хворого до опе- 
раці та у післяопераційний період, а також фактори,

що стосуються професійно діяльності пацієнта. До 
факторів, що не коригуються ми віднесли хронічні су
путні захворювання, спадкові фактори ризику і так зва
ний “метаболічний синдром”. Останній призводить до 
структурно дезорганізаці сполучно тканини, зокрема 
до дисфукці та дизрегуляці ендотелію венозних су
дин і рецидиву захворювання. Такі пацієнти повинні 
знаходитись під постійним спостереженням спеціалістів.
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В И С Н О В О К  Для зм енш ення  к ількості р е ц и д и в ів  
в а р и ко зн о  х в о р о б и  н е о б х ід н е  о б о в ’я зко в е  п е р е д 
опера ц ій н е  соно гр аф ічн е  обстеж ення венозно  с и с 
тем и ниж ньо  к ін ц ів ки , що п ідлягає оперативном у л іку 
ванню , з метою  виявл ен н я  а н а то м о -то п о гр а ф іч н и х  
особливостей будови, а також  ін д ив ід уал ьн и й  виб ір 
сучасних м етод ів  опера тивн и х  втручань із врахуван
ням отр им а ни х кл ін іко -сон о гра ф ічн их  даних.

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
1. Крилов А.Ю., Шулутко А.М., Хмарова С.Е. Современные 

тенденции и прогнозирование результатов лечения больных

с неосложненными формами варикозной болезни нижних ко
нечностей /  А. Ю. Крилов, А.М. Шулутко, С.Е. Хмарова / /  Фле
бология. -  2008. -  <  2. -  С. 34- 37.

2. Савельев В.С. Флебология: Руководство для врачей /  
В.С. Савельев, В.А. Гологорский, А.И. Кириенко /  Под ред. 
В.С. Савельева. -  М.: Медицина, 2001. -  664 с.

3. Шевченко Ю.Л. Основы клинической флебологии /  
Ю.Л. Шевченко, Ю.М. Стойко, М.И. Лыткин -  М: Медицина,
2005. -  384 с.

4. Perrin M.R. Guex J. J., Ruckley С. V. Recurrent varicose 
after surgery (REVAS), a consensus document. /  M.R. Perrin, 
J.J. Guex, C.V. Ruckley -  REVAS qroup. Cardiovasc Surq. -
2006. -  Vol.8., <  4. -  P. 233-245.

Отримано 2 8 1 О4 ЛО

90



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2010. № 2

УДК 616.33/.342—002/—002.44+616.36—002]—008.6—085.356

° М . І .  Ш в е д , Г .В . Л и х а ц ь ка , Т .В .  Л и х а ц ь ка , В .О . Ф у р т е л ь  

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

Д И Н А М ІК А  К Л ІН ІК О - ІМ У Н О Л О Г ІЧ Н И Х  П О К А З Н И К ІВ  У  Х В О Р И Х  Н А  Х Р О Н ІЧ Н И Й  
Г А С Т Р О Д У О Д Е Н ІТ  І В И Р А З К О В У  Х В О Р О Б У  В  П О Є Д Н А Н Н І З  Н Е С П Е Ц И Ф ІЧ Н И М  Р Е А К Т И В Н И М  
Г Е П А Т И Т О М  З А Л Е Ж Н О  В ІД  С Т У П Е Н Я  Т Я Ж К О С Т І П ІД  В П Л И В О М  К О М П Л Е К С Н О Г О  Л ІК У В А Н Н Я

ІЗ  З А С Т О С У В А Н Н Я М  Т Р И О В ІТ У

ДИНАМ ІКА КЛІНІКО-ІМУНОЛОГІЧНИХ ПОКАЗНИКІВ У 
ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ГАСТРОДУОДЕНІТ І ВИРАЗКОВУ 
ХВОРОБУ В ПОЄДНАННІ З НЕСПЕЦИФІЧНИМ РЕАКТИВ
НИМ ГЕПАТИТОМ ЗАЛЕЖНО ВІД СТУПЕНЯ ТЯЖКОСТІ ПІД 
ВПЛИВОМ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ ІЗ ЗАСТОСУВАН
НЯМ ТРИОВІТУ -  Досліджено 38 хворих на ХГД та ВХ в по
єднанні з НРГ1 Проведено клініко-імунологічне дослідження 
до і після лікування з включенням триовіту залежно від сту
пеня тяжкості хвороба Доказано! " о  триовіт у комплексному 
лікуванні ХГД та ВХ в поєднанні з НРГ залежно від ступеня 
тяжкості сприяє нормалізаці клініко-імунологічних п о ка зн и к

ДИНАМИКА КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ ПОКАЗА
ТЕЛЕЙ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ГАСТРОДУОДЕНИ
ТОМ И ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ В СОЧЕТАНИИ С НЕСПЕ
ЦИФИЧЕСКИМ РЕАКТИВНЫМ ГЕПАТИТОМ В ЗАВИСИМО
СТИ ОТ СТЕПЕНИ ТЯЖЕСТИ ПОД ВЛИЯНИЕМ 
КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕНИЯ С ПРИМЕНЕНИЕМ ТРИОВИ- 
ТА -  Обследовано 38 больных хроническим гастродуодени
том и язвенной болезнью в сочетании с неспецифическим 
реактивным гепатитом 1 Проведено клинико-иммунологичес
кое исследование до и после лечения с применением триови- 
та в зависимости от степени тяжести болезни ДоказанOl что 
триовит в комплексном лечении ХГД и язвенной болезни в 
сочетании с неспецифическим реактивным гепатитом в за
висимости от степени тяжести способствует нормализации 
клинико-иммунологических показателей

DYNAMIC CLINICO-IMUNOLOGICAL В INDINGS IN
PATIENTS SULFERING FROM CHRONIC GASTRODUODE- 
NITIS AN D ULCE R DISEASEACCOMPANIED BY REACTIVE 
HEPATITIS IN ORDER LEVEL OF DIFFICALTY IN INFLUENCE 
OF COMPL EX TREATMENT WITH USE OF TRIOVITI -  38 
patients with chronic gastroduodenitis and ulcerous disease in 
combination w ith non-specif ic reactive hepatitis have been 
investigated 1 The dynamig of immune reaction in patients w ith 
chronic gastroduodenitis and ulcerous disease with attendant non
specific reactive hepatitis has been studied1

Ключові слова: виразкова хвороба! хронічний гастродуо- 
денгд неспецифічний хронічний гепатит імунна система! 
триовіт1

Ключевые слова: язвенная болезни хронический гастро
дуоденит неспецифический хронический гепатит иммун
ная система! триовит

Key words: ulcerous dise ase i ch ronic gastroduodenitisI non
specific reactive hepatitisI immune system^ triovitum 1

В С Т У П  У загальній структурі захворювань органів 
травлення провідне місце займає патологія шлунка і 
дванадцятипало кишки 1 За даними центру медично 
статистику виразкова хвороба дванадцятипало киш
ки (ВХДПК) посідає друге місце (18i5 3 )  після хроніч
ного гастриту (12i4 3 ) 1  В останні десятиліття все більше 
дослідників звертають увагу на часте поєднання різних 
захворювань шлунково-кишкового тракту [ф 8 ] 1

Однією з патогенетичних ланок пошкоджень печі
нки при виразковій хворобі (ВХ) є порушення імунно 
реактивності [3 ] 1  Низка дослідників відмічає знижен
ня відносно і абсолютно кількості Т-клітин [2 i 5] 1

Разом з тим, деякі дослідники знаходили підвищену 
[9], або незмінену [6 ] кількість Т-лімфоцитів у крові. 
Все це вказує на очевидний імунологічний дисбаланс 
клітинно системи захисту. Крім того встановлено, що 
в різні фази загоювання виразки проходить активація 
Т-клітинно ланки імунно системи, а при відсутності 
загоювання -  депресія [7].

Отже, наведені літературні дані свідчать, що зміни 
імунно реактивності є відображенням системних іму
нологічних порушень, які відіграють важливу патоге
нетичну роль при ХГД і ВХ, що обґрунтовує викорис
тання імунокоригуючих засобів для досягнення покра
щання результатів лікування і забезпечення тривало 
і стабільно ремісі хвороби [4].

Метою дослідження було вивчити динаміку клініко- 
імунологічних показників у хворих на ХГД і ВХ в по
єднанні з неспецифічним реактивним гепатитом за
лежно від ступеня тяжкості та х корекцію триовітом.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Нами обстежено 38 хво
рих на ХГД та ВХДПК у фазі загострення (23 чоловіків 
і 15 жінок) у віці від 20 до 70 років і 30 здорових осіб 
(контрольна група). Хворих було поділено на 2 групи: 
1 -ша (середній ступінь тяжкості) -  2 2  хворих; 2 -га 
(тяжкий ступінь) -  16. Хворі отримували на тлі базис
но терапі селеновмісний препарат “Триовіт” по 1 кап
сулі 2 рази на день впродовж двох тижнів. Діагноз ВХ 
верифікували на основі клініки, даних ендоскопічно
го обстеження і комп’ютерно рН-метрі . Функціональ
ний стан печінки оцінювали за клінічними даними, 
показниками біохімічного аналізу крові (білірубін, 
трансамінази, холестерин, білки) та УЗД печінки. Іму
нологічне обстеження включало визначення загаль
но кількості Т-лімфоцитів (СД3) в цитотоксичному тесті 
з моноклональними антитілами, виготовленими в 
інституті імунологі (Росія).

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ У хворих до лікування відмічали виражений больо
вий (100 %), диспепсичний (93,3 %) та астено-вегета- 
тивний (50,0 %) синдроми. При об’єктивному дослі
дженні спостерігали іктеричність шкіри та слизових у 
50,0 %. При пальпаці -  болючість в пілородуоде- 
нальній зоні відмічалась у 30,0 % хворих, в правому 
підребер’ -  у 28,0 %. Ультразвукове дослідження 
печінки виявляло збільшення розмірів, підвищен
ня ехогенності паренхіми. Також відмічались зміни в 
біохімічному аналізі крові (підвищення активності 
АлАТ, АсАТ, гіпербілірубінемія).

Аналіз даних впливу триовіту на імунну реактивність 
залежно від ступеня тяжкості ХГД і ВХ і реактивного 
гепатиту (табл.1 ) свідчить, що у хворих із середнім 
ступенем у процесі лікування відмічалась позитивна 
динаміка показників клітинного імунітету. Спостеріга
лось достовірне підвищення СД3+ (р<0,05) відносно

9 1
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Таблиця 1. Д инам іка показників клітинного ім унітету під впливом лікування триовітом у хворих на 
ХГД та ВХ з ураженням печінки залежно від тяжкості хвороби (М ± т )

Показник Контрольна 
група, n=30

Ступінь
тяжкості

n Хворі на ХГД і ВХ з ураженням печінки, n=38 Р
до лікування після лікування

CD3, 3 65,20±5,50 середній 2 2 48,45+0,86* 56,13+0,88 <0,05
важкий 16 47,62+0,87* 55,75+0,90 <0,05

CD4, 3 36,80+5,10 середній 2 2 31,27+0,81 32,68+0,84 >0,05
важкий 16 30,00+0,67 32,75+0,75 <0,05

CD8, 3 19,70+4,10 середній 2 2 17,90+0,39 19,54+0,33 <0,05
важкий 16 17,87+0,42 18,81+0,41 >0,05

C D4/C Dr , 
відн. од. 1,85+0,15 середній 2 2 1,76+0,06 1,67+0,03 >0,05

важкий 16 1,69+0,06 1,75+0,05 >0,05

Примітки: * -  різниця показників з контролем достовірна; Р -  достовірність різниці між значеннями показників до та після лікування.

даних до лікування. Тяжкі форми захворювання до 
лікування характеризувалися суттєвішими змінами 
показників імунітету -  у таких хворих був більш ви
ражений Т-імунодефіцит, тому у хворих із тяжким 
перебігом ВХ на тлі комплексно терапі з включен
ням триовіту відбулась лише часткова нормалізація 
показників імунно реактивності. Рівень СД3+ і СД4+ 
підвищився достовірно (р<0,05), але при відсутності 
змін СД8+ це привело до несуттєвих змін імунорегу- 
ляторного індексу.

Комплексне лікування ХГД і ВХ з реактивним гепа
титом приводило до швидко ліквідаці клінічних про
явів патологічного процесу: зникав больовий синд
ром, диспепсичний залишився у 20,2 % хворих, асте- 
но-вегетативний -  у 25,6 %. Нормалізувались 
біохімічні показники крові. Після лікування показники 
клітинного імунітету нормалізувались або суттєво зни
жувались (р<0,05), що свідчить про імунокоригую- 
чий вплив триовіту у хворих ціє групи.

В И С Н О В К И  1. У хворих на хронічний гастродуо- 
деніт і виразкову хворобу з реактивним гепатитом спо
стерігались виражені порушення імунологічно реак
тивності залежно від ступеня тяжкості, що проявля
лись синдромом вторинного імунодефіциту.

2. Комплексна терапія з включенням триовіту 
сприяє нормалізаці показників клінічно картини зах
ворювання та клітинного імунітету.

3. Показники клітинного імунітету можуть служити 
додатковим критерієм оцінки тяжкості хвороби, про
гнозування перебігу і наслідків.

Перспективи подальших досліджень полягають у 
вивченні стану показників клітинного імунітету у хво

рих на ХГД та ВХДПК залежно від тривалості перебігу 
хвороби та х корекцію.
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° Л . М .  П а с іє ш в іл і, А .Б .  А н д р у ш а , Г .В . П а р о в ін а , Т .П . С те гн ій  

Х а р к ів с ь к и й  н а ц іо н а л ь н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  

Н П М Ц  Х а р к ів с ь к о го  н а ц іо н а л ьн о го  м е д и ч н о го  у н ів е р с и т е т у

В Т О Р И Н Н И Й  О С Т Е О П Е Н ІЧ Н И Й  С И Н Д Р О М  П Р И  О К Р Е М И Х  З А Х В О Р Ю В А Н Н Я Х  Ш Л У Н К О В О -
К И Ш К О В О Г О  Т Р А К Т У

ВТОРИННИЙ ОСТЕОПЕНІЧНИЙ СИНДРОМ ПРИ ВИБРА
НИХ ЗАХВОР ЮВАННЯХ ШЛУНКОВО-КИШКОВОГО ТРАК
ТУ -  Метою дослідження було проаналізувати особливості 
перебігу остеопорозу при окремих захворюваннях шлунково- 
кишкового тракту та виявити фактори ризику вторинного ос- 
теопенічного синдрому. У 74,6 3  хворих з патологією органів 
травлення виявлено зміни мінерально щільності з боку кістко
во тканини. Ступінь остеопені залежав від тривалості існу
вання хвороб органів травлення. Найгіршими були показни
ки стану мінерально щільності кістково тканини у пацієнтів 
із органічною патологією дванадцятипало кишки, найменше 
вираженими -  на тлі функціонально патологі кишечнику. 
Хворі з атрофічним процесом у слизовій оболонці кишечнику 
є групою ризику вторинного остеопорозу.

ВТОРИЧНЫЙ ОСТЕОПЕНИЧЕСКИЙ СИНДРОМ ПРИ ОТ
ДЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО 
ТРАКТА -  Целью исследования было проанализировать осо
бенности течения остеопороза при отдельных заболеваниях 
желудочно-кишечного тракта и выявить факторы риска вто
ричного остеопенического синдрома. У 74,6 3  больных с па
тологией органов пищеварения выявлены изменения мине
ральной плотности со стороны костной ткани. Степень остео
пении зависела от продолжительности существования 
заболеваний органов пищеварения. Наихудшими были по
казатели состояния минеральной плотности костной ткани у 
пациентов с органической патологией двенадцатиперстной 
кишки, наименее выраженными -  на фоне функциональной 
патологии кишечника. Больные с атрофическим процессом в 
слизистой оболочке кишечника являются группой риска вто
ричного остеопороза.

SECONDARY OSTEOPENIC SYN DROME AT SOME 
DISEASES OF THE GASTROINTESTINAL TRACT -  The aim of 
the study was to analyze the characteristics of the course of 
osteoporosi s at some diseases of the gastrointestinal tract and to 
identify risk factors for secondary osteopenic syndrome. In 74 ,63 of 
patients with disorders of the digestive system detected changes in 
bone mineral density. The degree of osteopenia was dependent on 
the duration of the existence of diseases of the digestive system. The 
worst were indicators of bone mineral density in patients with organic 
patho%ogy of the duodenum, the %east pronounced - in the context of 
functional bowel disease. Patients with atrophic process in the 
intestina% mucosa is a group of risk of secondary osteoporosis.

Ключові слова: хвороби органів травлення, стан кістково 
тканини, атрофія слизово оболонки, остеопенія.

Ключевые слова: болезни органов пищеварения, состоя
ние костной ткани, атрофия слизистой оболочки, остеопения.

Key words: dise ases of t he digestive system, t he state of bone 
tissue, atrophy of the m ucosa, osteopenia.

В С Т У П  Х вороби ор ган ів  травлення (ХОТ) п о с ід а 
ють д р у ге  м ісце за зверненням и  д о  м е ди чни х закладів 
після сер ц ево-суд и нно  патологі , р івень х по ш и р е н 
ня та см ертності з кож ним  роком  зростає. Актуальність 
вивчення  переб ігу  ХОТ зум овлена тим , що хвор ію ть 
переваж но осіби прац езд атного  віку, обтяж ую ть п е 
ре б іг ін ш и х  захворю вань, зб ільш ую чи  к іл ь кість  х в о 
рих із поєднаною  патологією , мають схильн ість д о  хр о 
н ічн о го  переб ігу  з частими р е ц и д и вам и  та ускл а д н е н 

нями. Ситуація по гірш ується  на тлі соц іал ьно-еконо
м ічни х  проблем  у кр а н і, які б езпосеред ньо  впл и ва 
ють на в и н и кн ен н я  ХОТ [5 ].

В Укра ні осн о вн и м и  н озол огіям и , що ф орм ую ть 
р о зповсю д ж е н ість  і захворю ван ість ХОТ, є хро н ічн и й  
гастрит і д уо д е н іт  (ХГ, ХД), виразкова  хвороба (ВХ), 
хро н ічн и й  хол ец и сти т та холангіт , хвороби  п ід ш л ун 
ково залози [5 ].

Н а йпош ирен іш ою  патологією  ки ш е чн и ку  є гостр і 
та хрон ічн і ентерити , кол іти (ХК), си н д р ом  по д р а зн е 
но киш ки  (СПК), р івень  х захворю ваності поступово 
зростає. П ош ирен ість  хр о н ічн о го  ентериту  та Х К в У к 
ра ні у  2 0 04  році склала 12,9 на 100 тис. (зростання на 
2 ,4  % за р ік) [3 ]. За д ан и м и  св ітово статистики , в ід  30 
д о  50 % хво р и х  звертаю ться д о  гастроентеролога  у 
з в ’язку  з С П К [1, 7 ]. П роте оц інити  справж ню  п о ш и 
рен ість  дано нозологі важко, том у що С П К м оже бути 
в ід не сен и й  д о  так званих “хв о р о б -а й сб е р гів ” -  па ц іє 
нти, що звертаю ться за д опо м огою , утворю ю ть верх
ню частину ц ього  айсберга  і складаю ть близько 30 % 
хвор их  на С П К [6 ].

При ХОТ поруш ую ться процеси  розщ еплення о с 
новн и х  ком по нент ів  ж і та х всм октування , що п р и 
зво д и ть  д о  д е ф іц и ту  в ор ган ізм і в ітам ін ів , м інераль
них речовин, б ілків, ж и р ів , вуглевод ів . Так, в см окту
вання кальцію  відбувається переваж но в тон к ій  киш ц і 
(найб ільш  активно  -  в дванадц ятипал ій  киш ц і), але є 
дан і й про участь у цьом у процесі товсто киш ки . Інтен
сивн ість  абсорбці кальцію  та інш их остеотропних м ін е 
ральних речовин  п о в ’язана з багатьма ф акторам и, в 
пе рш у чергу , з ф ун кц іо на л ьн и м  та м о р ф о л о гічн и м  
станом ор ган ів  травлення. О кр ім  того , поруш ення го 
меостазу кальцію  пр иво д ять  д о  залучення в процес 
к істково  тка нини , котра є основним  д е по  кальцію  в 
ор ган ізм і. З б ідне ння  к іс тко ви х  запасів кальцію  п р и 
зво д и ть  д о  в ин и кн ен н я  осте опе н ічни х  станів та осте 
опорозу. М ан іф естац ія  осте опо розу  (поява  осалгій , 
артралгій , перелом ів  та ін .) у  хво р и х  з ХОТ п р и зв о 
д и ть  д о  взаєм ного  обтяж ення, по гірш ую чи  кл ін ічн ий  
переб іг, ф орм ую чи атипову  сим птом атику, зниж ую чи  
якість ж иття пацієнтів , ускладню ю чи л ікування та зм е н 
ш ую чи й ого  еф ективн ість . О скільки  остеопороз м ай 
ж е  не має спе ц и ф ічн и х  кл ін ічн их  прояв ів  аж  д о  п о 
яви ускладнень, тобто перелом ів , виявлення серед  
х в о р и х  на ХОТ па ц ієн т ів  з осте пен ією  (по чатко вим  
зн иж ен н ям  м інерально щ ільності к істково  тка н ин и ) 
є над звичайно  важ ливим .

М етою  наш ого д осл ід ж ен н я  було проаналізувати 
механ ізм и ф орм ування остеопорозу при окре м и х зах
ворю ваннях ш л ун ко во -ки ш ко во го  тракту та виявити  
ф актори р и зи ку  в то ри н н ого  осте опе н ічн о го  с и н д р о 
му при вибраних нозологіях.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  О бстежено 59 хворих з 
патологією  ш лунково-киш кового тракту (Ш КТ). За відпо-
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БІДНИМИ нозологіями усіх хворих було поділено на 4 
групи: з хронічним дуоденітом (ХД), хронічним колітом 
(ХК) та синдромом подразненого кишечнику (СПК). Діаг
нози зазначених нозологій було верифіковано на 
підставі скарг, даних анамнезу, клінічних показників, 
лабораторних та інструментальних методів обстежен
ня. Проводили морфологічне обстеження біоптатів 
слизово оболонки дванадцятипало та товсто кишки, в 
результаті чого усіх пацієнтів було поділено на підгру
пи залежно від наявності атрофічного процесу в сли
зовій оболонці товсто кишки. Досліджували стан 
кістково тканини за допомогою ультразвукового ден
ситометра LUNAR Achilles express (США, 2008). Об’єктом 
дослідження була п’яткова кістка. Визначали такі пара
метри: індекс міцності кістково тканини (ІМ), який ха
рактеризує щільність кістки та розраховується на підставі 
двох попередніх параметрів; Т-критерій (відхилення 
мінерально щільності кістки даного пацієнта від серед
нього значення цього показника у здорових осіб похи
лого віку відповідно статі); Z-критерій (відхилення від 
показників в групах людей, однакового з пацієнтом віку, 
статі, маси тіла). Згідно з рекомендаціями ВООЗ щодо 
критері в діагностики остеопорозу, отримані денсито- 
метричні показники оцінювали таким чином: до -1 стан
дартного відхилення -  норма; від -1 до -2,5 -  остеопе- 
нія або доклінічна стадія остеопорозу; -2,5 і більше -  
визначений остеопороз; -2,5 і більше в сукупності з 
остеопоротичним переломом -  тяжка форма остео
порозу.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ При денситометричному обстеженні пацієнтів ви
явлено, що у 44 (74,6 3 )  обстежених хворих на ХОТ 
спостерігаються порушення мінералізаці кістково тка
нини (остеопенія -  47,5 3  та остеопороз -  27,1 3 ), 
які значно перевищують показники в цілому у попу- 
ляці мешканців Украни [4].

Аналіз показників МЩКТ за нозологіями (ХД, ХК, 
СПК) показав, що остеодефіцит частіше спостерігаєть
ся при ХД, рідше -  на тлі ХК та СПК (рис. 1). У випадку 
існування ХД та ХК механізм збіднення кісток на 
кальцій можна пояснити тим, що запальний процес 
слизово оболонки призводить до порушення всмок
тування кальцію з кишки, яке сприяє розвитку гіпо-

кальціємі. Зменшений рівень кальцію у сироватці крові, 
в свою чергу, стимулює підвищення секреці парати- 
реодного гормону, що збіднює запаси “ кісткового” 
кальцію за рахунок мобілізаці його в позаклітинну 
рідину. У разі існування функціонально патологі в 
кишечнику спрацьовують інші механізми. Можна при
пустити, що при СПК розвиток гіпокальцієм і 
здійснюється за рахунок деяких особливостей мото
рики кишечнику при СПК. Відомий той факт, що при 
СПК з переважанням проносів має місце послаблен
ня моторики товсто кишки із поєднанням гіпермо- 
торно дискінезі тонко кишки, що може призвести 
до порушень всмоктування кальцію.

При проведенні індивідуального аналізу показників 
ультразвуково денситометрі з урахуванням тривалості 
кишково патологі були визначені деякі особливості 
(табл. 1).

В групах пацієнтів з більш тривалим анамнезом 
(понад 10 років) індекс міцності кістково тканини сут
тєво зменшувався порівняно з групою пацієнтів із 
меншою тривалістю патологі .

Стан кістково тканини також дослідили залежно 
від морфологічних змін у слизовій оболонці в хво
рих з ХД та ХК. Були виявлені значно менші показни
ки МЩКТ у пацієнтів із атрофічними процесами в сли
зовій оболонці кишечнику, ніж без не (табл. 2).

Таблиця 1. Показник М Щ КТ залежно від тривалості існування ХОТ

Тривалість патологі ШКТ ІМ кістково тканини в групах обстежених пацієнтів
ХГ ХК СПК

До 10 років 66,4+1,9 73,1+2,1 81,2+3,9
Більше 10 років 63,1+2,2 67,7+3,4 78,2+2,3

Таблиця 2. Оцінка М Щ КТ з урахуванням морфологічних змін у слизовій оболонці ШКТ

Групи пацієнтів, що були обстежені Морфологічні зміни Оцінка стану МЩКТ, 3
остеопороз остеопенія нормальний стан МЩКТ

1 група ХД ХД неатрофічний 15,8 26,3 5,3
(п=19) ХД атрофічний 26,3 26,3

III група ХК неатрофічний 5 15 35
ХК (п=20) ХК атрофічний 15 25 5
IV група 

СПК (п=8)
СПК - 50 50

94



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2010. № 2

В И С Н О В К И  У 74,6 % хворих з патологією органів 
травлення виявлено порушення процесів мінералізаці 
кісток, які значно перевищують показники у цілому в 
популяці мешканців Укра ни. Найсуттєвішими були 
зміни в МЩКТ у групі пацієнтів з хронічним дуодені
том, найменш вираженими -  на тлі функціонально 
патологі кишечнику. Найвагомішим фактором, який 
сприяє зниженню МЩКТ, є зміни морфологічно струк
тури слизово оболонки ШКТ: хворі з хронічним атро
фічним дуоденітом та хронічним атрофічним колітом 
є групою ризику вторинного остеопорозу, зумовле
ного захворюваннями шлунково-кишкового тракту. 
Ступінь остеопаті залежить від тривалості існування 
хвороб органів травлення.

П Е Р С П Е КТ И В О Ю  П О Д А Л Ь Ш О Г О  Д О С Л ІД Ж Е Н 
НЯ буде детальніше вивчення мінерального обміну 
та стану мінерально щільності кістково тканини, ви
явлення кореляційних зв’язків, що надасть змогу в 
практичній діяльності прогнозувати дисбаланс кістко
вого метаболізму та остеодефіцит у хворих із зазна
ченою патологією.
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ПЕРСПЕКТИВИ ВИКОРИСТАННЯ ФАРМАКОТЕРАПЕВТИЧ
НИХ ПРЕПАРАТІВ НА ОСНОВІ ФЕНОЛЬНО ГІДРОФІЛЬНО 
СУБСТАНЦІ ПРОПОЛІСУ В ТЕРАПІ ІНФЕКЦІЙНИХ ЗАХВО
РЮВАНЬ -  Вивчені антимікробні властивості фармакотера- 
певтичних препаратів, які створені на основі фенольно гідро
фільно фракці прополісу та показана перспективність х вико
ристання для комплексного лікування інфекційних хворих.

ПЕРСПЕКТИВЫ ПРИМЕНЕНИЯ ФАРМАКОТЕРАПЕВТИ
ЧЕСКИХ ПРЕПАРАТОВ НА ОСНОВЕ ФЕНОЛЬНОЙ ГИДРО
ФИЛЬНОЙ СУБСТАНЦИИ ПРОПОЛИСА В ТЕРАПИИ ИФЕК- 
ЦИОННЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ -  Изучены противомикробные 
свойства фарМакотерапевтИческИх препаратов, созДаННых На 
осНове феНольНой гИДрофИльНой фракцИИ прополИса И пока
заНа перспектИвНость Их ИспользоваНИя Для коМплексНого 
лечеНИя ИНфекцИоННых заболеваНИй.

PERSPECTIVES ON THE USE OF DRUGS BASED ON 
HYDROP HILIC PHENOLIC SUB STANCETION PROPOLIS IN 
TREATMENT OF INFECTION DISEASES -  Studying 
antimicrobial properties pharmacotherapeutic the preparations 
created on the basis of phenolic hydrophilic of fraction of propolis and 
perspectivity of their use for complex treatment of infection di seases.

Ключові слова: протимікробна активність, фенольний 
гідрофільний препарат прополісу “Прополтин” .

Ключевые слова: антимикробная активность, фенольный 
гидрофильный препарат прополиса “ Прополтин” .

Key words: an timicrobic activity, phenolic hydrophilic preparation 
of propolis “ Propoltin” .

В С Т У П  Поряд із традиційними фармакотерапев- 
тичними препаратами в лікуванні багатьох інфекцій
них захворювань все більшого значення набувають 
лІкувальНІ та профІлактИчНІ препаратИ з проДуктІв 
бджільництва, особливо прополісу [3, 6, 7, 8, 9]. Про
поліс (від грецького Propoliso -  клей, бальзам) є про
дуктом життєдіяльності бджіл та представляє собою 
природну сукупність біологічно активних сполук рос
линного і тваринного походження [8].

ХІМІчНИй склаД прополІсу -  сИрцю преДставлеНИй, 
головним чином, флаванодами (флавони і флавоноли), 
оксИкуМарИНаМИ, феНолкарбоНовИМИ кИслотаМИ, сМоло- 
бальзаМІчНИМИ речовИНаМИ, воскоМ. ЧИслеННИМИ ДослІД
женнями встановлено, що біологічна активність пропо
лІсу пов’язаНа саМе Із феНольНИМИ сполукаМИ.

Ще на початку вісімдесятих років минулого сто
ліття О.І. Тихонов встановив, що кількість фенольних 
сполук у прополІсІ стаНовИть Не МеНше 25 -  30 3 . В 
результаті розроблених ним оригінальних методів 
екстрагуваННя феНольНИх сполук булИ отрИМаНІ ДвІ 
біологічно активні фракці : фенольний гідрофільний 
препарат прополІсу (ФГПП) І феНольНа гІДрофобНа 
фракція. Якісний склад гідрофільно фракці представ
лений кислотами (в основному кавовій, n -  кумари
новій і феруловій), а також кумаринами [4, 6, 8].

Метою дано роботи було дослідження протимік
робно активності ФГПП та лікарських препаратів на 
його основі із визначенням перспектив х викорис
тання для лікування інфекційних захворювань.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Об’єктом дослідження 
були ФГПП (ФС 42У - 34/42 - 112 - 96) та препарати, 
якІ булИ вИготовлеНІ На його осНовІ (“ ПрополтИН” у 
пІгулках, “ ПрополтИН” -  Д у граНулах, “ ПрополтИН” -  
ректальні супозиторі ).

Антибактеріальна активність ФГПП (0,5 3  розчин) 
і препаратів на його основі була вивчена за допомо
гою методу дифузі в агар шляхом визначення діа
метру зон інгібування росту мікроорганізмів. При цьо
му були використані тест-штами: St. aureus ATCC 
25923, Str. рneumoniae 4/49, Str. pyogenes, B. subtilis 
ATCC 7241, E. coli ATCC 25922, Рs1 aeruginoza.

Антивірусна активність 0,5 3  розчину ФГПП та пре
паратів на його основі досліджено шляхом визначен
ня ступеня гальмування гемаглютиніну коронавірусу 
Харків /  343 /  86 [2] відповідно до “ Методичних вка
зівок з вивчення антивірусних властивостей синтетич
них та природних сполук”.

У попередніх дослідженнях було встановлено не
шкідливість 0,5 3  розчину ФГПП і лікарських препа
ратів на його основі.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Вивченню антимікробно активності підлягали ФГПП 
і створені на його основі лікарські препарати “Про
полтин” (пігулки), “Прополтин -  Д” (гранули), “Про
полтин” (ректальні супозиторі). Склад лікарських пре
паратів наведено у таблиці 1.

Таблиця 1. С клад л іка р с ь ки х  пр епа ра тів  на основ і ФГПП

Назва Склад ФГПП в препаратах Допоміжні інгредієнти
препарату назва кількість

Прополтин
(пігулки) 0,05

цукор
крохмаль картоп.

0,050
0,024

кальцію стеарат 0,001

Прополтин-Д
(гранули) 0,02

цукор
аскорбінова кислота

0,8
0,005

лимонна кислота 0,005

Прополтин 
(ректальні 
супозиторі )

0,10

емульгатор №1 
(ВФС 42 -  2121 -  92) 
твердий жир, тип А 
(ФС 42 -  1117 - 86)

0,125 

до 2,5

Примітка. Тверді речовини зазначені в грамах, рідкі речовини зазначені в мл.
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При розробці даних препаратів було визначено 
оптимальний склад інгредієнтів, раціональна технологія 
виробництва, стабільність у процесі зберігання, біо
логічна активність і нешкідливість для організму. На 
препарат “ Прополтин” отримано патент Укра ни на 
винахід [5].

Результати досліджень з вивчення антибактеріаль
но активності ФГПП відносно ряду грампозитивних і 
грамнегативних мікроорганізмів наведені у таблиці 2.

Представлені дані свідчать, що найбільша активність 
0,5 % розчину ФГПП спостерігалася відносно З і аиг еиє

Таблиця 2. А н ти б а кте р іа л ьн а

АТСС 25923, Str. Pneumoniae 4/49, Str. pyogenes та дещо 
нижчою відносно В. subtilis АТСС 7241, Е. coli АТСС 25922.

Результати дослідження антивірусно активності 
ФГПП та препаратів на його основі наведено у таб
лиці 3. Встановлено, що під впливом досліджуваних 
препаратів спостерігалось зниження титрів гемаглю
тиніну коронавірусу у 4 - 8 разів. Допоміжні речови
ни, що входять до складу пігулок та гранул, не впли
вали на результати досліджень, що свідчить про мож
ливість використання х у складі розроблених 
лікарських засобів [1].

а кти в н іс ть  ФГПП (0 ,5  % ро зчи н ) по в ід но ш е нн ю  д о  гр а м п о з и т и в н и х  і 
г р а м н е га т и в н и х  м ік р о о р га н із м ів

Тест -  культура мікроорганізмів Діаметр зон інгібування мікроорганізмів під впливом ФГПП, мм
St. aureus АТСС 25923 26,0+0,42
Str. рпеитопіае 4/49 30,4+0,52
Str. руодепе* 22,0+0,40
В. subtiiiis АТСС 7241 18,4+0,52
Ps. aеruginoza 13,0+0,30
Е. соіі АТСС 25922 19,0+0,38

Примітка. Контроль тест -  культура мікроорганізмів у всіх випадках дорівнює нулю.

Таблиця 3. А н ти в ір усн а  а кти в н іс ть  ФГПП і пр епа ра тів  на його  основі в ідносно  ентерал ьних сер оти п ів
ко р о н а в ір у с у

Назва препарату Титр гемаглютинінів коронавірусу до і після впливу на нього препаратів
до після

ФГПП 1:128 1:32 -  1: 16
Прополтин (пігулки) 1:128 1:32 -  1: 16
Прополтин -  Д (гранули) 1:128 1:32 -  1: 16
Контроль коронавірусу 1:128 1: 128
Контроль еритроцитів 0* 0*

Примітка. 0 * -  відсутність гемаглютинаці .

В И С Н О В К И  Ви вчені антимікробні властивості те
рапевтичних препаратів на основі ФГПП.

Встановлено антибактеріальну активність ФГПП і 
препаратів на його основі відносно ряду мікроор
ганізмів: St. аигеиэ, Е. соіі, Str. рпеитопіае, Str. 
руодепеэ, В. subtiiiis, Ps. аег uginoza.

Визначено здатність ФГПП і препаратів на його 
основі знижувати гемаглютинуючий титр ентеральних 
штамів коронавірусу в 4-8 разів, що підтверджує пер
спективність використання препаратів. Необхідна 
об’єктивна оцінка ефективності інших препаратів на 
основі ФГПП для лікування різноманітно патологі 
мікробного генезу.
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В П Л И В  П О Х ІД Н И Х  2 Н -П ІР А Н О [2 ,3 -С ]П ІР И Д И Н ІВ  Н А  А Д Г Е З И В Н І В Л А С Т И В О С Т І Г Р И Б ІВ  Р О Д У
CANDIDA

ВПЛИВ ПОХІДНИХ 2Н-ПІРАНО[2,3-с] ПІРИДИНУ НА АД
ГЕЗИВНІ ВЛАСТИВОСТІ ГРИБІВ РОДУ CANDIDA -  У роботі 
наведено результати дослідження впливу похідних різних 
груп, а саме похідних 2Н-пірано[ 2,3-с] піридинів на адгезивні 
властивості грибів роду Candida. Результати дослідження до
вели перевагу окремих похідних 2Н-пірано[2,3-с]піридинів 
порівняно з існуючими протигрибковими засобами ( “ Ніста
тин” та “ Флуконазол” ) щодо впливу на адгезивні властивості 
грибів роду Candida. Відібрано ряд перспективних речовин з 
максимальною дією на адгезивні властивості грибів роду 
Candida з метою подальших досліджень у напрямку створен
ня на х основі нових ефективних протигрибкових засобів.

ВЛИЯНИЕ ПРОИЗВОДНЫХ 2Н-ПІРАНО[2,3-с] ПИРИДИНА 
НА АДГЕЗИВНЫЕ СВОЙСТВА ГРИБОВ РОДА CANDIDA -  В 
работе приведены результаты исследования влияния произ
водных различных групп 2Н-пирано[2,3-с]пиридина на ад
гезивные свойства грибов рода Candida. Результаты исследо
вания доказали преимущество отдельных производных 2Н- 
пирано[2,3-с]пиридина по сравнению с существующими 
противогрибковыми средствами (“ Нистатин” и “Флуконазол”) 
относительно влияния на адгезивные свойства грибов рода 
Candida. Отобрано ряд перспективных веществ с максималь
ным воздействием на адгезивные свойства грибов рода 
Candida с целью дальнейших исследований в направлении 
создания на их основе новых эффективных противогрибко
вых средств.

ЕББЕСТ OF DЕRIVАТIVЕS 2H-PIRАNO[2,3-c]PУРЮ1ЫЕ ON 
АО Н^ІУЕ PROPЕRТIЕS OF CANDIDA SPP. FUNGI -  ^ i s  рaреr 
V ^ s Ще resets оі rеsеarch оп Ще imрact оі dеrivativеs оі diИегеЩ 
grouрs оі 2Н-рігапі[2,3-с]руп0іпе іп Ще adhеsivе рroреrtiеs оі 
Candida spp. fungi. Тбе rеsuits р ту е 0  Ще suреrioritу о і 
cеrtaindеrivativеs оі 2H-рirano[2,3-c]руridinе іп с о тр а ^о п  with 
еxisting antifungai теans ( “ Nуstatin” ап0 “ Fiuconazoiе” ) to 
infiuеncе №е adhеsivе рroреrtiеs оі Candida spp. Щпді. А nuтbеr
01 substancеs кеге sеiеctеd with а тах ітш т еНегі оп №е adhеsivе 
рroреrtiеs оі Candida spp. 1ungi to1urthеr rеsеarch towards buiiding 
оп Ше basis оі пек еНесйуе anti1ungai рroducts.

Ключові слова: адгезивні властивості, гриби роду Candida,
2 Н -пірано[2,3-с] піридини.

Клю чевы е слова: адгезивные свойства, грибы рода 
Candida, 2Н-пирано[2,3-с]пиридины.

Key w ords: adhеsivе рroреrtiеs, Candida spp. 1ungi, 2Q- 
рirano[2,3-c]руridinеs.

В С Т У П  Одн им з актуальних і перспективних на
прямків сучасно мікробіологі є вивчення адгезивно
го процесу мікроорганізмів. Адгезія є негативним, але, 
безумовно, необхідним етапом інфекційного проце
су. У процесі інфекційних уражень адгезія важлива 
не тільки для запуску патологічного процесу, але і для 
всіх наступних ушкоджень клітин макроорганізму і є 
важливим патогенетичним механізмом. Багатоклітинні 
організми в процесі еволюці виробили систему за
хисту, яка обмежує адгезію [4, 6].

Збудниками інфекцій часто є мікроби, які володі
ють достатньо вираженою адгезивністю. З іншого боку, 
від адгезі залежить склад, стабільність і захисні влас
тивості мікрофлори організму. Адгезія відіграє вирі
шальну роль в життєдіяльності мікроорганізмів різних

екологічних ніш і є необхідною умовою колонізаці 
організму хазя на нормальною мікрофлорою. Адгезія 
і колонізація -  пускові механізми інфекційного про
цесу. Природний спосіб життя більшості мікроор
ганізмів пов’язаний з х закріпленням на субстратах, 
тому, щоб викликати хворобу, вірус, бактерія або най
простіші мають бути здатними прикріпитись до по
верхні чутливих тканин організму хазя на. Вчені на
магаються довести значення адгезі у виникненні 
інфекційного процесу. Загальноприйнятим є те, що 
попередженню колонізаці патогенними бактеріями є 
заміщення х мікробами -  антагоністами. Умовно-па
тогенним грибам роду Candida, як і багатьом патоген
ним грибам, притаманні фактори патогенності, які знач
ною мірою пов’язані з адгезивними властивостями. 
Саме такі властивості зумовлюють зростання етіоло
гічно ролі грибів роду Candida в розповсюдженні гриб
ково інфекці [1, 3 -  5]. У зв’язку з цим актуальним 
завданням є пошук речовин, які б впливали на адге
зивні властивості мікроорганізмів та на процес адгезі 
в цілому.

Зростання захворюваності на кандидоз і висока 
частота кандидоносійства у людей виявляє не
обхідність вивчення біологічних властивостей у грибів 
роду Candida, та х адгезія на епітеліальних клітинах є 
першим і обов’язковим етапом розвитку кандидозу.

Метою роботи було дослідити вплив похідних 2Н- 
пірано[2,3-с] піридинів на адгезивні властивості грибів 
роду Candida.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Об’єктом дослідження 
були похідні 2Н-пірано[2,3-с] піридинів. В експери
менті було використано 10 референтних тест-штамів 
грибів роду Candida, які були отримані з філі Націо
нального музею мікроорганізмів ДУ «Інститут мікро
біологі та імунологі імені І.І. Мечникова АМН Укра ни».

Адгезивні властивості вивчали згідно з методикою 
В.І. Бріліса [2]. Контрольні пробірки містили розчини 
розчинника ДМФА, фізіологічного розчину. Для дос
товірності результатів експерименту крім препаратів 
порівняння -  субстанцій протигрибкових препаратів 
“ Ністатин” і “ Флуконазол” були також використані роз
чинник сполук ДМФА та фізіологічний розчин, які не 
вплинули на адгезивні властивості досліджених тест- 
штамів.

Ступінь адгезивності штамів грибів роду Сап0і0а 
оцінювали за показником адгезивності мікроорганізмів 
[2].

З метою дослідження впливу 2Н-пірано[2,3-с]піри- 
дину на процес адгезі штамів грибів роду Candida, з 
кожно групи, що вивчається хімічних сполук були 
відібрані речовини, які проявили значну фунгістатич- 
ну та фунгіцидну активність. Для вивчення впливу на 
адгезивні властивості грибів роду Candida похідних 2Н- 
пірано[2,3-с ] піридину в якості тест-мікроорагізмів ви
користовували референтні тест-штами грибів роду
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Candida. Контрольні пробірки містили розчинник 
ДМФА, фізіологічний розчин, які не вплинули на ад- 
гезивні властивості досліджених штамів. Усі штами, 
які використані при дослідженні, були високоадгезив- 
ними (ІАМ 4,47±0,4 -  4,67+0,06).

T R G \; [P O P S  Q ? : ; 7 Q 1 R V [  PO d  ? Z M ? 9 ? T R V (  
V F  У проведених дослідженнях було визначено ступінь 
впливу 2Н-пірано[2,3-с] піридин на адгезивність збуд
ників грибково інфекці . Високий ступінь впливу ви
явили сполуки групи похідних 2-/У2-ариліміно-3-/У'- 
арилкарбоксамідо-8-метил-2 Н-пірано[2,3-с] піридин-5- 
іл)-метилацетатів (ІАМ 4,47-4,71 -  1,87-2,35 відповідно). 
Індекс адгезивності досліджених тест-штамів грибів 
роду Candida в результаті ді сполук дано групи, а саме 
сполук 3(1), 3(26), 3(27), 3(29), 3(30) вірогідно знижав
ся на 49,1-58,8 % (р < 0,01). В той же час у контролі 
відсоток зниження індексу адгезивності досліджених 
штамів був значно нижчим: у ністатину -  21-25 % , у 
флуконазолу -  21,5-28,7 % (р < 0,05). Під впливом 
речовин порівняння індекс адгезивності тест-штамів 
знизився до середнього рівня (ІАМ 4,47-4,71 -  3,36
3,55 відповідно). З ціє групи найбільш виражену ад- 
гезієінгібуючу активність проявили сполуки 3(1) та 
3(26).

Під впливом похідних 5-гідроксиметил-2-іміно-8- 
метил-2 Н -пірано [2,3-с] піридин-3-ІМ-арикарбоксамідів 
(сполуки 1(1), 1(3), 1(22), 1(24), 1(21)), адгезивні вла
стивості штамів C.pseudotropicalis ВКПГу 601/33, 
C.parapsilosis ВКПГу 488/10, C.kefyr 85/2, C.famata 18/2 
вірогідно (р < 0,01) знизились на 56,2-59,3 %, щодо 
інших штамів, що досліджувались, ІАМ сполуками ціє 
групи знизився на 40,2-51,1 %. В той же час під впли
вом ністатину ІАМ штамів знизився на 21,0-25,1 %, 
флуконазолу -  на 21,0-28,7 % порівняно з вихідними 
показниками. В результаті ді сполук дано групи тест- 
штами C.pseudotropicalis ВКПГу 601/33, C. parapsilosis 
ВКПГу 488/10, C.kefyr 85/2, C.famata 18/2, C.albicans 
АТСС 885-623 стали низькоадгезивними, а штами 
C.famata 40 б/з, C.rugosa (Скляр-2/1), C.catenulata 
(Скляр-27), C.albicans (Скляр-20) -  середньоадгезив- 
ними. При дослідженні групи похідних 5-гідроксиме- 
тил-2-іміно-8-метил-2 Н -пірано[2,3-с ] піридин-3-ІМ-ари- 
карбоксамідів найбільш активно інгібували процес 
адгезі сполуки 1(3) та 1(9).

Значно інгібували адгезивну активність 
C.pseudotropicalis ВКПГу 601/33 та C.parapsilosis ВКПГу 
488/10, за винятком сполуки 2(28), всі похідні 2-N2- 
ариліміно-5-гідроксиметил-8-метил-2Н -пірано[2,3- 
с]піридин-3С'-арикарбоксамідів, що вивчалися, а ад
гезивну активність C.kefyr 85/2, C.famata 40 б/з -  всі 
речовини дано групи (р ? 0,01)). Щодо музейного тест- 
штаму C.albicans АТСС 885-623, у ході дослідження усі 
сполуки дано групи проявили високу інгібуючу дію, 
ІАМ знизився на 56,7-59 % порівняно з вихідними да
ними (р?0,01), що значно більше, ніж у контролі (ніста
тин -  на 24,9 %, флуконазол -  на 28,7 %). Щодо шта
му C.rugosa (Скляр-2/1), то майже всі сполуки, що 
вивчали, проявили помірну інгібуючу адгезивну ак
тивність співвідносно з контролем, за винятком спо
луки 2(26), яка виявила високу адгезієінгібуючу ак
тивність. Щодо інших штамів грибів роду Candida, то 
половина сполук дано групи продемонструвала ви

соку адгезієінгібуючу активність, а інша половина -  
середню. Найбільш активними сполуками були 2(26) 
та 2(19).

Всі вивчені похідні 2-ІМ-ариліміно-5-гідроксиметил- 
8-метил-2 Н -пірано [2,3-с] піридин-3-карбоксамідів, за 
винятком речовини 4(11), проявили високу інгібуючу 
активність щодо штаму C.pseudotropicalis ВКПГу 601/33 
(50,6-58 %) порівняно з вихідними показниками. Спо
лука 4(11) виявила помірну інгібуючу активність на ад
гезивні властивості цього штаму співвідносну з конт
ролем. Сполуки 4(2), 4(8), 4(9) значно знижували адге
зивні властивості штамів C.parapsilosis ВКПГу 488/10 та 
C.famata 40 б/з (на 53,1 - 58,2 %) порівняно з вихідни
ми рівнями (р?0,01). Інші сполуки дано групи проде
монстрували помірну інгібуючу активність, аналогічну 
контрольним показникам. Такою ж мірою похідні 2-N- 
ариліміно-5-гідроксиметил-8-метил-2 Н -пірано[2,3- 
с]піридин-3-карбоксамідів здійснювали інгібіцію адгезі 
штаму C.albicans АТСС 885-623. Високоінгібуючу ак
тивність проявили сполуки 4(8), 4(9), 4(12), знижуючи 
адгезивні властивості даного штаму на 52,5-58 % по
рівняно з вихідними показниками. Інші представники 
ціє групи інгібували адгезію C.albicans АТСС 885-623 
помірно, що не відрізняло х від контролю. Найактивн
ішою сполукою в групі похідних 2-^ариліміно-5-гідрок- 
симетил-8-метил-2 Н -пірано[2,3-с] піридин-3-карбок- 
самідів стала сполука 4(2), яка значно знижувала адге
зивні властивості 50 % досліджуваних штамів грибів 
роду Candida, в інших 50 % -  помірно.

Дещо нижчу активність щодо адгезивних власти
востей вивчених штамів грибів роду Candida здійсню
вали похідні 2^-ариліміно-5-гідроксиметил-8-метил- 
2Н-пірано[2,3-с] піридин-3-тіоамідів та особливо 5- 
г і д р о к с и м е т и л - 8 - м е т и л - 2 - о к с о - 2 Н - п і р а н о  
[2,3-с] піридин- 3-^арилкарбоксамідів. Взагалі пред
ставники групи 2-^ариліміно-5-гідроксиметил-8-ме- 
тил-2Н-пірано[2,3-с] піридин-3-тіоамідів здійснювали 
помірне зниження адгезивно активності досліджених 
тест-штамів. Лише відносно штаму C.pseudotropicalis 
ВКПГу 601/33 спостерігалась висока інгібуюча ак
тивність ціє групи: речовини 6(2), 6(3), 6(8) знижува
ли адгезивні властивості даного штаму на 54,4-56,8 % 
порівняно з вихідним показником та перевищували 
контрольний рівень. Серед хімічних сполук похідних 
2^-арилім іно-5-гідроксиметил-8-метил-2Н-піра- 
но[2,3-с ] піридин-3-тіоамідів слід виділити сполуку 6(8), 
яка значно знижувала адгезивні властивості 60 % дос
ліджених тест-штамів грибів роду Candida.

Мінімальний вплив на процес адгезі здійснювали 
представники похідних 5-гідроксиметил-8-метил-2- 
оксо-2Н-пірано [2,3-с ] піридин-3^-арилкарбоксамідів. 
Сполуки дано групи знижували адгезивні властивості 
грибів роду Candida помірно, але, в той же час, вони 
були співвідносні з контрольними показниками. Лише 
у тест-штаму C.albicans (Скляр-20) більшість дослідже
них похідних ціє групи знизила індекс адгезивності до 
низьких цифр (на 48,9-52,8 % порівняно з вихідним 
рівнем). В той же час, серед представників дано гру
пи, що вивчають не вдалося визначити хімічно сполу
ки, яка була б найактивнішою щодо процесу адгезі .

Таким чином, доведено, що серед досліджених 
груп похідних 2Н-пірано[2,3-с] піридинів найбільш ак
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тивно на процес адгезі впливали похідні 2 С 2-арилі- 
міно-3-/С'-арилкарбоксамідо-8-метил-2 Н -пірано[2,3- 
с]піридин-5-іл)-метилацетатів, 5-гідроксиметил-2- 
іміно-8-метил-2 Н-пірано[2,3-с] піридин-3-М-арикарбок- 
самідів та 2-/С2-ариліміно-5-гідроксиметил-8-метил- 
2Н-пірано[2,3-с] піридин-3-/С'-арикарбоксамідів. За 
широтою ді особливо слід визничити похідні 2-N2- 
ариліміно-3-С'-арилкарбоксамідо-8-метил-2 Н -піра- 
но[2,3-с] піридин-5-іл)-метилацетатів, які на 100 % 
випадків значно інгібували адгезивні властивості всіх 
досліджених тест-штамів грибів роду Candida. Похідні 
5-гідроксиметил-2-ім іно-8-метил-2 Н -пірано[2,3- 
с]піридин-3-ІМ-арикарбоксамідів та 2-С2-ариліміно-5- 
гідроксиметил-8-метил-2 Н-пірано[2,3-с ] піридин-3-N'- 
арикарбоксамідів здійснювали інгібіцію адгезивних 
властивостей понад 60 % досліджених тест-штамів. 
Серед досліджених хімічних сполук за здатністю до 
індексу адгезі майже у кожній групі можно виділити 
певні сполуки з максимальною дією. Було виділено 
сполуки 3(1), 3(26), 2(26), 2(19), 1(3), 1(22), 6(8) та 4(2), 
які позитивно впливають на ступінь адгезивності штамів 
грибів роду Candida, і таким чином, здатні модифіку
вати фактори патогенності.

9 S : V ? 9 A S  Резул ьтати дослідження показали пе
ревагу окремих похідних 2Н-пірано[2,3-с] піридинів 
порівняно з існуючими протигрибковими засобами 
(“Ністатин” та “Флуконазол”) щодо впливу на адгезивні 
властивості грибів роду Candida. Встановлена здатність

до значно інгібіці адгезі у сполук 2Н-пірано[2,3-с]піри
дин груп і виявлено ряд перспективних речовин, які 
максимально знижують адгезивні властивості грибів 
роду Candida.
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Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

Г Л И Б О К А  А Р Т Е Р ІЯ  С Т Е Г Н А  У  Х ІР У Р Г ІЧ Н О М У  Л ІК У В А Н Н І А Т Е Р О С К Л Е Р О Т И Ч Н О  О К Л Ю З І 
С Т Е Г Н О -П ІД К О Л ІН Н О -Г О М ІЛ К О В О Г О  С Е Г М Е Н Т А

ГЛИБОКА АРТЕРІЯ СТЕГНА У ХІРУРГІЧНОМУ ЛІКУВАННІ 
АТЕРОСКЛЕРОТИЧНО ОКЛЮЗІ СТЕГНО-ПІДКОЛІННО- 
ГОМІЛКОВОГО СЕГМЕНТА -  Обстежено 66 хворих з атерос
клеротичною оклюзією стегно-підколінно-гомілкового сегмен
та. У 23 хворих діагностовано ІІ тип оклюзі стегно-підколінно- 
гомілкового сегмента, у 24 -  ІІІ тип, і у 19 хворих -  І\/ тип 
оклюзі . З метою покращання результатів реконструктивних 
операцій при атеросклеротичній оклюзі стегно-підколінно-го
мілкового сегмента проводили реконструкцію глибоко артері 
стегна, що привело до зниження проявів хронічно критично 
ішемі нижніх кінцівок.

ГЛУБОКАЯ АРТЕРИЯ БЕДРА В ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕ
НИИ АТЕРОСКЛЕРОТИЧЕСКОЙ ОКЛЮЗИИ БЕДРО-ПОД
КОЛЕННО-БЕРЦОВОГО СЕГМЕНТА -  Обследовано 66 боль
ных с атеросклеротической окклюзией бедро-подколенно-бер
цового сегмента. В 23 больных диагностирован II тип окклюзии 
бедро-подколенно-берцового сегмента, 24 -  III тип и у 19 боль
ных -  IV тип окклюзии. С целью улучшения результатов ре
конструктивных операций при атеросклеротической окклю
зии бедро-подколенно-берцового сегмента проводили рекон
струкцию глубокой артерии бедра, что привело к снижению 
проявлений хронической критической ишемии нижних ко
нечностей

lat eralis І аа. perforantes з артеріями сітки колінного суг
лоба (a. g enus superior l atera l is, a. genus superior media lis). 
В зв’язку Із цим відновним операціям на глибокій ар
терІ стегна надають особливого значення [2, 3, 5].

Метою роботи було покращити результати рекон
структивних операцій при атеросклеротичній о к л ю з і  
стегно-пІдколІнно-гомІлкового сегмента.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Обстежено І прооперовано 
66 хворих Із атеросклеротичною о к л ю з і є ю  стегно-підко- 
лІнно-гомІлкового сегмента (СПГС). Серед обстежених 
хронічну критичну Ішемію ІІІа ст. діагностовано у 32 
пацієнтів, ІІІб ст. -  у 23 І !V -  у 11. За локалізацією 
оклюзІйного процесу стегно-пІдколІнно-гомІлкового 
сегмента (О.С. НІконенко, 1986) у 23 хворих діагносто
вано ІІ тип, у 24 -  ІІІ тип, І у 19 хворих -  !V тип оклюзі.

Всім хворим проводили дуплексне ангІоскануван- 
ня, доплерометричне визначення характеристик кро
вотоку. Окрім лінійних параметрів, спектральний доп- 
лерІвський режим використовували для визначення 
об’ємних показників кровотоку, зокрема його піково 
систолічно Vps та піково дІастолІчно об’ємно швид
кості Vds апаратом Esaute -  1012 M.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Глибокій стегновій артерІ належить провідне місце 
в колатеральному кровопостачанні нижньо кінцівки, а 

о к л ю з і я  пришвидшує розвиток критично Ішемі [4].
Вивчали особливості кровотоку по глибокій артерІ 

стегна при різних типах оклюзі СПГС. За результатами 
досліджень встановлено, що пікова систолічна швидкість 
(Vps) кровотоку залежить рівня оклюзі СПГС (табл. 1).

Відмічено підвищення Vps на ГАС при !V типі ок- 
люзІйного процесу СПГС. Так, при !V типові спостері
гається зростання Vps -  15,5 -  6,0 3  (Р < 0,5). В той 
же час при ІІ І ІІІ типах оклюзі СПГС відмічено різке 
зниження рівня Vps. Так, при ІІІ типові -  у 1,8 раза (Р < 
0,001), а при ІІ -  в 2,1 раза (Р < 0,05 -  0,01).

При аналізі піково кінцево дІастолІчно швидкості 
(Ved) кровотоку відмічають зниження при ІІ та ІІІ ти
пах оклюзІйного процесу СПГС на 13,6 3  (Р < 0,5) І 
36,5 3  (Р < 0,05) (табл. 2).

Вказані зміни кровотоку на ГАС дають підставу 
стверджувати, що є необхідність проводити рекон
струкцію.

У 23 пацієнтів при ІІ типі оклюзі СПГС виконано 
профундопластику у поєднанні Із стегно-пІдколІнним 
аутовенозним шунтуванням. При ІІІ типі -  у 11 пацієнтів 
виконано профундопластику, у 7 пацієнтів проведено

Таблиця 1. Д инам іка  Vps (с м /с ) на ГАС у хворих з р ізни м и  тисам и  оклю зі СПГС (М + т )

Артерія Контроль Тип оклюзі СПГС
ІІ тип ІІІ тип W тип

Глибока артерія стегна 51,2±4,3 36,2±5,02 24,7±3,23 4,5±5,31

Примітки: 1 -  Р < 0,5; 2 -  P < 0,05; 3 -  P < 0,001.
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DEEP FEMORAL ARTERY IN SURGICAL TREATMENT OF 
ATHEROSCLE ROTIC OCCLUSION FEMORE-POPLITEAL- 
TIBIAL SEGMENT -  We examined 63 patients with atherosclerotic 
occlusion femoro-popliteal-tibial segment. In 23 patients diagnosed 
with type II occlusion femoro-popliteal-tibial segment, 24 - type III, 
and in 19 patients - IV type occlusion. To improve results of
reconstructive operations in aterosclerotic occlusion femoro-popliteal- 
tibial segment reconstruction carried deep femoral artery, leading to 
lower manifestations of chronic critical ischemia of lower extremities.

Ключові слова: глибока артерія стегна, стегно-підколін- 
но-гомілковий сегмент, хронічна критична ішемія.

Ключевые слова: глубокая артерия бедра, бедро-подко
ленно-берцовый сегмент, хроническая критическая ишемия.

Key words: deep femoral art ery, femoro-poplit eal-tibial segment, 
chronic critical ischemia.

В С ТУП  Серед облітеруючих захворюваннь нижніх 
кінцівок атеросклеротичне ураження магістральних ар
терій стегно-підколінно-гомілкового сегмента діагнос
тується у 60 % хворих на хронічну критичну ішемію 
нижніх кінцівок. Перші симптоми хронічно критично 
ішемі нижніх кінцівок з ’являються при оклюзійному ура
женні поверхнево стегново артері та підколінно ар
тері , а пусковим механізмом розвитку хронічно кри
тично ішемі нижніх кінцівок найчастіше є ураження 
глибоко артері стегна [1 ]. Вона бере участь у створенні 
потужно колатерально сітки через а. сігситЛеха Іетогіє
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Таблиця 2. Д ин а м іка  Уе+ (с м /с ) на ГАС і НАК в ум овах р ізн и х  ти п ів  окл ю зі СПГС та ЦГ (М ± т )

Артерія Контроль Тип оклюзі СПГС
ІІ тип ІІІ тип W тип

Глибока артерія стегна 6,0±1,6 5,2±0,92 4,2±1,03 6,7±1,51

Примітки: 1 -  Р < 0,5; 2 -  Р < 0,05; 3 -  Р < 0,001.

профундопластику у поєднанні з остеоперфорацією і 
у 6 пацієнтів проведено профундопластику із форму
вання стегно-підколінного аутовенозного шунта між 
глибокою артерією стегна та низхідною артерією ко
ліна. При IV типі оклюзі СПГС у 4 пацієнтів виконано 
загальностегнове аутовенозне шунтування, у 9 
пацієнтів проведено загальностегнове-глибокостегно- 
ве, глибокостегнове-підколінне аутовенозне шунту
вання до колінно щілини, і у 6 пацієнтів -  загальнос- 
тегнове-глибокостегнове, глибокостегнове-підколінне 
аутовенозне шунтування нижче колінно щілини.

Ранній післяопераційний період ускладнився тром
бозом сегмента реконструкцій у двох спостережен
нях (1,24 %), в одному (0,7 %) інфікуванням алошун- 
та і у 5 (3,1 %) хворих розвинулася літорея з після
операційно рани.

Після реконструкці стегно-підколінного сегмента 
у 2 хворих з IV ступенем хронічно критично ішемі -  
ампутація кінцівки на рівні середньо третини стегна.

В И С Н О В О К  Реконструкція глибоко артері стегна 
знижує прояви хронічно критично ішемі нижніх 
кінцівок при атеросклеротичній оклюзі стегно-підко- 
лінно-гомілкового сегмента.
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@І.І .  Г а н ь б е р ге р

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

ІМ У Н О Л О Г ІЧ Н І З М ІН И  У  Х В О Р И Х  Н А  О С Т Е О А Р Т Р О З  У  П О Є Д Н А Н Н І З  Х Р О Н ІЧ Н И М И  
Г Е П А Т И Т А М И  В  І /А Б О  С І Х  К О Р Е К Ц ІЯ  А М ІК С И Н О М  ІС  Т А  А Н Т Р А Л Е М

ІМУНОЛОГІЧНІ ЗМІНИ У ХВОРИХ НА ОСТЕОАРТРОЗ У 
ПОЄДНАННІ З ХРОНІЧНИМИ ГЕПАТИТАМИ В І/АБО С І Х 
КОРЕКЦІЯ АМІКСИНОМ ІС ТА АНТРАЛЕМ -  Вивчено іму
нологічні зміни у 75 хворих (віком від ЗО до 79 років) на 
остеоартроз шляхом визначення рівня С-РБ і ФНП-a у сиро
ватці крові. З них 48 хворих на ОА без супутньо патологі, а у 
27 осіб ОА поєднувався з хронічними гепатитами (ХГ) В і/ 
або С. Аналіз показав, що в усіх пацієнтів достовірно зріс рівень 
С-РБ і Ф НП-a порівняно зі здоровими людьми. У хворих із 
поєднаною патологією зміни були суттєвіші, ніж у пацієнтів 
лише з ОА. Встановлено доцільність застосування індуктора 
ендогенного інтерфероноутворення (аміксин ІС виробництва 
“ ІнтерХім” , Укра на) та гепатопротектора (антраль виробниц
тва “ Фармак” , Укра на) у пацієнтів із вказаною комбінова
ною патологією.

ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ У БОЛЬНЫХ ОС
ТЕОАРТРОЗОМ В СОЧЕТАНИИ С ХРОНИЧЕСКИМИ ГЕПА
ТИТАМИ В И/ИЛИ С И ИХ КОРРЕКЦИЯ АМИКСИНОМ ІС И 
АНТРАЛЕМ -  Изучены иммунологические изменения у 75 
больных (в возрасте от ЗО до 79 лет) остеоартрозом путем оп
ределения уровня С-РБ и ФНП-a в сыворотке крови. Из них 
48 больных не имели сопутствующей патологии, а у 27 лиц 
ОА совмещался с хроническими гепатитами (ХГ) В и/или С. 
Анализ показал, что у всех пациентов вероятно вырос уро
вень С-РБ и ФНП-a в сравнении со здоровыми людьми. У 
больных с комбинированной патологией изменения были су
щественнее, чем у пациентов лишь с ОА. Установлена целесо
образность применения индуктора эндогенного интерфероно
образования (амиксин ІС производства “ ИнтерХим” , Украи
на) и гепатопротектора (антраль производства “ Фармак” , 
Украина ) у пациентов с микст-патологией.

IMMUNOLOGICAL CHANGES FOR PATIENTS WITH 
OSTEOARTHROSIS IN COMBINATION WITH CHRONIC 
HEPATITIS B AND/OR C AS WELL AS THEIR CORRECTION 
WITH AMIKSIN IC AN D A NTRAL -  Immunological changes are 
studied in 75 patients with osteoarthrosi s (in the age from ЗО to 79 
years) by determination of C-R P and TNFalever in the blood serum. 
From them 48 patients with OA didn’t have concomitant pathology, 
and in 27 persons OA was combined with chronic hepatitis B and/ 
or C. Is it set that for all patients the level of C-RP and TNFM certainly 
grew in comparison to healthy people. In patients with combined 
pathology change were more substantial than in patients, with OA 
only. Expedience of application of endogenous interferon inductor 
(Amiksin IC “ Interchim” , Ukraine) and hepatoprotektor (Antral 
“ Farmak” , Ukraine ) was proved in treatment of patients with 
combined patho%ogy.

Ключові слова: остеоартроз, хронічні гепатити В і/або С, 
фактор некрозу пухлин a, С-реактивний білок, аміксин ІС, 
антраль.

Ключевые слова: остеоартроз, хронические гепатиты В и / 
или С, фактор некроза опухолей-a, С-реактивный белок, амик
син ІС, антраль.

Key words: osteoarthrosis, c h ronic hepatitis В and/or С, t um our 
necrosis factor, C-reactive protein, amiksin IC, an tral.

В С Т У П  Важливе значення в патогенезі інфекцій
них і неінфекційних захворювань має порушення ба
лансу цитокінів [9]. Дисбаланс імунно системи відіграє 
важливу роль у розвитку і перебігу хронічних захво
рювань, викликаних вірусом гепатиту В (НВУ) і віру

сом гепатиту С (НСУ) [2]. Запуск цитокінового каскаду 
є ключовою ланкою імунних порушень [1О, 16].

За останні роки встановлено, що деструктивні про
цеси при остеоартрозі (ОА) перебігають за участю “ про- 
запальних” цитокінів [З, 4, 11]. Особливе місце серед 
них посідають інтерлейкін-1 (ІЛ-1) і фактор некрозу 
пухлин-a (ФНП-a) [З, 4, 11, 17].

Для ОА характерне підвищення ФНП-a в сироватці 
крові хворих [6, 12]. При вірусному ураженні печінки 
спостерігається варіабельність його рівня [5].

Основою лікування хронічних гепатитів В і С є 
етіотропна противірусна терапія [12]. З 9О-х років ХХ 
ст. основними засобами вибору є інтерферони. На 
жаль, використання препаратів екзогенного інтерфе
рону у клінічній практиці обмежено через ризик роз
витку побічних реакцій, велико кількості протипока
зань і високу вартість лікування. Вдалою альтернати
вою лікування хворих на вірусні гепатити є індуктори 
ендогенного інтерферону [1, 8]. До цих засобів нале
жить аміксин ІС (“ ІнтерХім”, Укра на), який пройшов 
апробацію у ведучих клініках Москви, Санкт-Петербур
га, Одеси.

Також важлива роль при патологічних станах пе
чінки відводиться препаратам з гепатопротекторними 
властивостями. Антраль є універсальним синтетичним 
гепатопротектором. Він має нормалізуючий вплив 
майже на усі ланки ураження гепатоцитів [14, 15].

Нами не було знайдено жодних наукових праць, у 
яких би проводились дослідження імунологічних змін 
при ОА на тлі хронічних гепатитів (ХГ) В і/або С та хня 
корекція. Тому метою нашо роботи стало вивчення 
імунологічних змін у таких пацієнтів; дослідження 
ефективності застосування аміксину ІС та антралю.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Обстежили 75 осіб (54 
жінок і 21 чоловік) хворих на ОА віком від ЗО до 79 
років. В обстеження не включали осіб із супутніми 
ендокринними захворюваннями, хірургічною постме
нопаузою, підозрою на реактивний артрит, індексом 
маси тіла більше 25 кг/мІ та ІІІ рентгенологічною ста
дією ОА за Н.С. Косинською. ОА діагностували на ос
нові уніфікованих діагностичних критері в, розробле
них Американською колегією ревматологів і схвале
них Асоціацією ревматологів Укра ни [З, 4]. ХГ В і С 
діагностовано на основі клінічних, епідеміологічних і 
лабораторних (біохімічний аналіз крові, визначення 
маркерів гепатитів В і С імуноферментним методом 
та полімеразною ланцюговою реакцією) даних. На 
фотометрі -  аналізаторі імуноферментному “Sunrise” 
(Австрія) за допомогою тест-систем “ДС-ИФА-НВsA g” 
і “ДС-ИФА-Анти-HCV” (ООО Научно-производственное 
обединение “Диагностические системы”, Росія) виз
начали HВsAg, анти-HCV IgM, анти-HCV IgG. Для визна
чення НВsAg користувалися тест-системою “ДС-ИФА- 
НВsAg” (ООО Научно-производственное объединение 
“Диагностические системы” , Росія). Анти-HCV Ig M і

ОЗ
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анти-HCV Ig G виявляли за допомогою тест-системи 
“ДС-ИФА-Анти-HCV” цього ж виробника.

Рівень С-РБ вивчали за допомогою тест-системи 
(“ DAI”, ОША) і виражали в мг/л. З метою визначення 
рівня ФНП-a сироватки крові користувалися набором 
реагентів “ProCon TNFa” (“Протеиновый контур”, Ро
сія). Рівень ФНП-a виражали в нг/л.

Для проведення аналізу усіх обстежених поділили 
на 2 групи. І група -  48 хворих на ОА, ІІ -  27 пацієнтів, 
у яких ОА поєднувався з ХГ В і/або С. До контрольно 
групи увійшло 2О практично здорових людей.

Також з метою проведення диференційованого 
лікування ІІ групу було поділено на 2 підгрупи. До 1- 
підгрупи увійшли 14 осіб (у 8-х ХГВ, у 5-х -  ХГС, а в 
1- особи виялено ХГВ+ХГС), що отримували засоби 
системно базисно терапі (ЗСБТ) ОА. До 2- -  1З 
пацієнтів (8 осіб з ХГВ, у З-х -  ХГС і у 2-х ХГВ+ХГС) 
крім ЗСБТ антраль у таблетках по О,2 г і аміксин ІС у 
таблетках по 0,125 г. Антраль призначали всередину 
по 1 таблетці тричі на добу після прийому жі впро
довж З тижнів та одночасно аміксин ІС по 1 таблетці 1 
раз на день протягом 2 днів, а згодом через 48 год -  
впродовж 5 тижнів.

Вік і стать в обох порівнювальних групах статис
тично не відрізнялися (р>О,О5).

Статистичну обробку результатів проводили із за
стосуванням електронних таблиць Excel 2ООЗ for 
Windows (Microsoft, USA) із визначенням критерію Стью- 
дента (t) і статистично достовірності (р). Результат 
вважався достовірним при значеннях р<О,О5.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Встановлено, що у обстежених з ОА і ОА в по
єднані з ХГ рівні С-РБ, ФНП-a вірогідно вищі порівня
но зі здоровими особами (р<О,ОО1) (табл. 1).

Аналіз показав, що у хворих із супутнім вірусним 
ураженням печінки концентрація С-РБ і ФНП-a стати
стично вірогідно зросла проти хворих лише на ОА 
(р<О,О5-О,ОО1) (табл. 1). Так, концентрація С-РБ зрос
ла на ЗЗ,5 3 , ФНП-a -  на 125,2 3 .

Імунологічний компонент відіграє досить важливу 
роль у патогенезі обох захворювань, на що вказують 
високі рівні С-РБ та ФНП-a у пацієнтів з даною ком
бінованою патологією.

Після проведеного лікування в пацієнтів обох 
підгруп ІІ групи простежується позитивна динаміка 
спаду концентраці маркерів запального процесу 
(р<О,О5-О,ОО1) (табл. 2).

Концентрація ФНП-a після курсу проведеного лікуван
ня зменшилася на 4З,З 3  і 57,8 3  відповідно. Але незва
жаючи на такі зміни, обидва показники не сягнули норми.

Таблиця 1. Д ин а м іка  м а ркер ів  запалення у хвор их  на ОА і ОА у поєднан і з ХГ В і/а б о  С (М ± т )

Показник ОА
(n=48)

ОА+ХГ В і/або С 
(n=27) р

Здорові люди 
(п=2О)

С-РБ, мг/л 4,77±О,З6* 6,З7±О,62* <О,О5 1,О2+О,1О
ФНП-a, нг/л 112,9О±12,87* 254,2З±29,76* <О,ОО1 41,95+2,16

Примітки: р -  достовірність різниці між показниками хворих на ОА і хворих на ОА із супутнім ХГ В і/або С; * -  достовірність різниці 
між показниками здорових осіб і хворих на ОА (р<0,05-0,001).

Таблиця 2. Д ин а м іка  р івня С-РБ і Ф Н П -а  п ід  впливом  л ікування  у  хворих на ОА у поєднанн і з ХГ В і /
або С (М ± т )

Показник 1 -ша підгрупа 
(n=14)

2-га підгрупа 
(п=1З)

р2 Здорові люди 
(п=2О)

С-РБ, мг/л
до лікування 6,66+О,7О* 6,О6+1 ,О6* >О,О5

1 ,О2+О,1 Опісля лікування 4,46+О,55* З,ОО+О,5З* >О,О5
р1 <О,О5 <О,О5

ФНП-a, нг/л
до лікування 275,52+48,77* 2З1,29+ЗЗ,54* >О,О5

41,95+2,16після лікування 156,22+27,71* 97,56+8,77* >О,О5
р1 <О,О5 <О,ОО1

Примітки: р1- достовірність різниці між показниками хворих до і після лікування; р2 -  достовірність різниці між показниками 
хворих 1- і 2- підгруп; * -  достовірність різниці між показниками хворих та здорових людей (р<0,05-0,001).

Варто вважати, що системний запальний процес, 
характерний ХГ В і/або С, робить вагомий внесок у 
патогенез ОА, спричиняючи посилення деструктивних 
процесів у суглобах.

В И С Н О В К И  1. Рівні ФНП-а і С-РБ є вищими у 
хворих на ОА у поєднанні з ХГ проти хворих на ОА без 
супутньо патологі .

2. Індуктор ендогенного інтерфероноутворення 
аміксин ІС і гепатопротектор антраль сприяють змен
шенню рівня С-РБ і ФНП-а у крові хворих на ОА у 
поєднанні з ХГ.

3. Поєднання системно базисно терапі з індукто
ром ендогенного інтерфероноутворення аміксином ІС 
та гепатопротектором антралем доцільно використо
вувати у комплексному лікуванні пацієнтів з ОА на тлі 
вірусного ураження печінки.
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@Л .М .  М іге н ь к о

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

З А С Т О С У В А Н Н Я  С Т А Т И Н ІВ  Д Л Я  К О Р Е К Ц І Д И С Л ІП ІД Н И Х  Т А  ІН Ш И Х  Т Р О Ф О Л О Г ІЧ Н И Х  
П О Р У Ш Е Н Ь  П Р И  Х Р О Н ІЧ Н О М У  П А Н К Р Е А Т И Т І

ЗАСТОСУВАННЯ СТАТИНІВ ДЛЯ КОРЕКЦІ ДИСЛІПІДНИХ 
ТА ІНШИХ ТРОФОЛОГІЧНИХ ПОРУШЕНЬ ПРИ ХРОНІЧНО
МУ ПАНКРЕАТИТІ -  У статті представлено результати аналізу 
параметрів ліпідограми і деяких антропометричних показників 
З6 хворих на хронічний панкреатит, що дозволили об’єктивно 
оцінити стан ліпідного і білкового компонентів трофологічного 
статусу пацієнтів до та після проведено корекці ліпідного дис- 
трес-синдрому із включенням розувастатину. Доведено досто
вірне зменшення маси тіла і частки жиру при покращанні ба
лансу соматичного (м ’язового) пулу білка під впливом комп
лексно терапі хронічного панкреатиту із включенням статину 
!V покоління. Це корелювало із зниженням практично до норми 
параметрів ліпідограми у групі хворих на хронічний панкреа
тит, в якій використовували розувастатини.

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ СТАТИНОВ ДЛЯ КОРРЕКЦИИ ДИС- 
ЛИПИДНЫХ И ДРУГИХ ТРОФОЛОГИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ 
ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ПАНКРЕАТИТЕ -  В статье представ
лены результаты анализа параметров липидограммы и не- 
которы х антропометрических показателей З6 больных хрони
ческим панкреатитом, которые позволили обьективно оце
нить состояние липидного и белкового компонентов 
трофологического статуса пациентов до и после проведенной 
коррекции липидного дистресс-синдрома с включением ро- 
зувастатина. Доказано достоверное уменьшение массы тела и 
доли жира при улучшении баланса соматического (мышеч
ного) пула белка под влиянием комплексной терапии хрони
ческого панкреатита с включением статина !V поколения. Это 
коррелировало со снижением практически к норме парамет
ров липидограммы в группе больных хроническим панкре
атитом, в которой использовали розувастатин.

ANALYSIS OF LIPIDOGRAMA AND PARAMETERS OF THE 
TROPHOLOGICAL STATUS TH E PATIENTS WITH TH E 
CHRONIC PANCREATITIS -  In the article the results of analysis 
the liрidograma and anthroрometric indexes of the З6 рatients with 
chronic рancreatitis are reрresented, which allow objectively to 
estimate the condition of the іірі0 and ргоХєіп comрonents of the
troрhological status of these рatients.

Ключові слова: хронічний панкреатит, трофологічний ста
тус, статини, ліпідограма.

Ключевые слова: хронический панкреатит, трофологичес- 
кий статус, статины, липидограма.

Key w ords: chronic рancreatitis, troрhological stat us, statin, 
liрidograma.

В С ТУП  Незважаючи на безліч нових методів діаг
ностики та лікування, захворюваність хронічним панк
реатитом (ХП) залишається високою і постійно зростає, 
при цьому складає 4-8 випадків на 1ОО ООО населення 
[14], а поширеність цього захворювання в Європі ста
новить 25 випадків на 1ОО ООО населення. 5 % від усіх 
звернень до гастроентеролога в поліклініках Укра ни 
складають хворі саме на хронічний панкреатит [1З]. 
Такий ріст захворювання підшлунково залози пояс
нюється багатьма причинами, серед яких5 ведучим 
етіологічним чинником залишається зловживання ал
коголем, що стало за останні роки соціальною пробле
мою; аліментарний фактор (зловживання жирною жею, 
білковий дефіцит, гіповітаміноз, часте споживання суб- 
фабрикатів, які перенасичені консервантами, підсилю

вачами смаку і т.д.), неконтрольований прийом лікарсь
ких засобів [9]; збільшення частоти гострих панкреа
титів та захворюваності органів шлунково-кишкового 
тракту, зокрема печінки та жовчовідвідних шляхів [12]; 
гіперліпідемія, а також інші причини - вірусна інфек
ція, генетична схильність, ендокринні захворювання [10, 
11] та порушення кровопостачання підшлунково за
лози. На сьогодні досить актуальною і одночасно мало- 
вивченою причиною виникнення хронічного панкреа
титу є гіперліпідемія [5, 7]. В багатьох літературних 
джерелах описано спадкову гіперліпідемію, при якій 
симптоми хронічного панкреатиту з ’являються ще з 
дитинства [7], проте в опасистих людей гіперліпідемія 
часто є основним етіологічним фактором навіть без 
спадково схильності (особливо гіперліпідеміях І, IV і V 
типу за Фредріксеном) [15]. Патогенез хронічного пан
креатиту при ожирінні включає надмірне утворення 
вільних жирних кислот, які утворені внаслідок інтен
сивного гідролізу тригліцеридів, що мають цитотоксич
ну дію на підшлункову залозу [5, 11]. На сьогодні недо
статньо вивченим є питання характеру та глибини по
рушень ліпідного обміну у хворих на хронічний 
панкреатит, особливо у хворих із ожирінням і супутнім 
метаболічним синдромом [6, 11], та вплив цих пору
шень на подальше прогресування запального процесу 
в підшлунковій залозі та виникнення важких усклад
нень, що й стало метою нашого дослідження.

Мета дослідження -  дослідити ефективність зас
тосування статинів N  покоління (розувастатину) в ком- 
лексному лікуванні хворих на ХП із ліпідними пору
шеннями на основі вивчення динаміки параметрів 
ліпідограми, антропометричних та інших показників 
трофологічного статусу, загального стану, показників 
перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) і антиоксидант
но системи захисту (АОСЗ).

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  36 хворих на ХП з ліпідним 
дистрес-синдромом, які знаходились на диспансерному 
обліку в поліклінічному відділенні Тернопільсько місько 
клінічно лікарні №2, поділили на наступні групи за про
грамами корекці : І група (20 хворих) отримувала за
гальноприйнятий лікувальний комплекс (ЗЛ), ІІ група 
(16 хворих) -  ЗЛ комплекс із посиленим використан
ням розувастатину (РС) [1] по 1 таблетці (10 мг) на добу 
незалежно від прийому ди протягом місяця (ЗЛ+РС). 
ЗЛ включало базисну терапію (регулятори моторики -  
спазмолітики (но-шпа форте, дуспаталін) та/або про- 
кінетики (мотиліум), антисекреторні засоби (М-холіно- 
літик гастроцепін, блокатор Н2-гістамінових рецепторів 
(фамотидин) та/або інгібітор протонно помпи (омепра- 
зол, ланзопразол, пантопразол), ферменти (панкреатин, 
мезим форте, креон), антациди за необхідністю (алма- 
гель Нео, алмагель Т, маалокс, фосфалюгель) [5, 8]. 
Препарати у комплексі ЗЛ призначали у режимі “за ви
могою”, оскільки пацієнти на ХП перебували у фазі не
стійко або стійко ремісі. Призначення статину підклю-
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чапи з 10-14 дня після початку ЗЛ, коли пацієнти знахо
дились найчастіше у фазі нестійко ремісі , й продовжу
вали в амбулаторних умовах. Після проведеного протя
гом 1 місяця курсу лікування виконували контрольне 
дослідження. Серед проаналізованих хворих було 14 
жінок і 22 чоловіків. Вік пацієнтів коливався від 17 до 
63 років. Переважали пацієнти працездатного віку. Ве- 
рифікували діагноз на підставі даних анамнезу, клінічних 
проявів (наявність больового, диспептичного, зовніш- 
ньосекреторно недостатності, алергічного, астено-ве- 
гетативного, ентеропанкреатичного синдромів та синд
рому ендокринних порушень), лабораторних даних, езо- 
фагогастродуоденоскопі, ультразвукового дослідження 
органів черевно порожнини. Для оцінки трофологічно- 
го статусу (ТС) хворих на ХП використовували визна
чення наступних антропометричних показників. Індекс 
маси тіла (ІМТ) визначали за формулою:

ІМТ = М /  РІ [2, 3],
де М -  маса тіла, кг; Р -  ріст, м.
За норму вважали ІМТ від 18,5 до 24,9 [3].
Запаси жиру в організмі визначали шляхом вимі

рювання товщини шкірно-жирово складки над три
цепсом (ШЖСТ). Значення ШЖСТ менше 9,5 мм у 
чоловіків і 13 мм у жінок, що вказувало на енерге
тичну недостатність.

Про соматичний пул білка судили за окружністю 
м’язів плеча (ОМП), що визначали за формулою: 

ОМП = ОП - 0,314 Ч ШЖСТ [3], 
де ОМП -  окружність м’язів плеча, см; ОП -  ок

ружність плеча, см; ШЖСТ -  шкірно-жирова складка 
над трицепсом, мм. Нормою вважали ОМП не менше 
23 см у чоловіків і 21 см -  у жінок. Контрольну групу 
склали 20 здорових осіб. Процеси ПОЛ досліджували 
за показником МДА за методом І.Д. Стально та 
Т.Г. Гаршивілі (1977). АОСЗ оцінювали за рівнем СОД 
(Е.Е. Дубініна і співавт., 1983), ЭН-груп (Є. ЕІІтап, 
1959 в модифікаці В.В. Соколовського та співавт.,

1997), каталази (М.А. Королюк та співав., 1988), ЦП (Х.Д. 
Равін, 1987). Параметри ліпідограми сироватки виз
начали біохімічно за допомогою спецнаборів Еас&іета. 
Отримані результати було статистично оброблено за 
допомогою персонального комп’ютера з використан
ням стандартного пакета прикладних статистичних про
грам та оцінено за критеріями Стьюдента.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ В табл. 1 наведено отримані дані про вплив ліку
вальних програм на показники загального стану (ЗС) 
пацієнтів із ХП, який оцінювали за загальновизнаними в 
медицині шкалами ЗС ВООЗ та Карновскі [3]. За отри
маними показниками ЗС пацієнтів на ХП до початку при
значення статину і після проведеного лікування, можна 
стверджувати про покращання стану хворих після обид- 
вох програм лікування і достовірну вищу ефективність 
лікувально програми із включенням крестора.

В табл. 2 представлено динаміку показників ТС під 
впливом досліджуваних програм корекці . Після ліку
вання статином у пацієнтів II групи спостерігалось до
стовірне зниження ІМТ і ШЖСТ стосовно пацієнтів I 
групи і навіть незначне збільшення ОМП, що свідчить 
про зменшення маси тіла і частки жиру при покра
щанні балансу соматичного (м’язового) пулу білка під 
впливом комплексно терапі ХП із включенням ста
тину. Це корелювало із достовірним зниженням прак
тично до норми параметрів ліпідограми у II групі хво
рих на ХП. У той же час у I групі хворих нормалізаці 
ліпідограми не відмічалося.

Доцільність застосування крестора в комплексно
му лікуванні хворих на ХП доведено також за показ
никами ПОЛ і АОСЗ в динаміці (табл. 3). На підставі 
встановлених даних, які засвідчили в хворих на ХП 
виразну активацію ПОЛ, зниження потенціалу АОСЗ, 
ми отримали мотивацію для проведення аналізу впли
ву досліджуваних терапевтичних програм на парамет
ри цих важливих патогенетичних систем, які є підґрун-

Таблиця 1. Д и н а м іка  за гал ьн о го  стану  хво р и х  на ХП п ід  впливом  ЗЛ  і ко м п л е ксу  із  вклю ченням
с т а т и н у

Г рупа порівняння
Показник ЗС пацієнта група ІІ група

(п=20) (п=16)
до лікування після лікування до лікування після лікування

ШЗС за Карновскі 81,95±4,79 93,12±1,24 81,81 ±1,42 95,42±1,22
р<0,05 р<0,001

р1<0,05
ШЗС за ВООЗ 1,67±0,18 0,84±0,09 1,58±0,14 0,59±0,11

р<0,001 р<0,001
р1<0,05

Примітки: р -  достовірність різниці показників ЗС в групі хворих на ХП до і після лікування; р. -  достовірність різниці показників ЗС 
в II групі хворих на ХП після лікування стосовно таких в I групі.

Таблиця 2. Д и н а м іка  п о ка зн и к ів  ТС п ід  впливом  ЗЛ  і ко м п л е кс у  із  вкл ю ченням  ста ти ну

Показник ТС
Г рупа порівняння

І група (п=20) ІІ група (п=16)
до лікування після лікування до лікування після лікування

ІМТ, кг/мІ 27,96±0,55 27,88±0,37 29,98±0,53 22,39±0,33
ШЖСТ, мм 23,41 ±0,12 22,05±0,09 27,49±0,20 15,95±0,10
ОМП, см 28,49±1,01 28,45±2,03 27,38±1,07 30,42±1,33
Загальний холестерин, ммоль/л 6,27±0,12 5,87±0,09 7,29±0,12 5,48±0,09
Тригліцериди,ммоль/л 2,53±0,08 1,43±0,08 2,99±0,09 1,38±0,09
р-ліпопроте ди, од. 55,43± 1,98 54,40± 1,56 61,23± 2,08 48,44± 1,33
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Таблиця 3. Д ин а м іка  по ка зн и к ів  ПОЛ і АОСЗ в група х  хворих на ХП п ід  впливом  ЗЛ і ком пл ексу  із
в кл ю ч е н н я м  с т а т и н у

Показник ЕІ, ПОЛ, 
АОЗ

Г рупа порівняння
І група (п=2О) ІІ група (n=16)

до лікування після лікування до лікування після лікування
МДА, ммоль/л 5,26+О,О8 3,52+О,О7 5,29+О,О8 3,28+О,О6

р<О,О5
SH-групи, ммоль/л 62,61+1,14 76,5О+1,37 53,5О+2,О3 72,54+1,75 

р>О,О5
СОД, ум ю д 1 32,О3+1,18 47,7О+2,35 33,13+1 ,О9 51,4О+1,37 

р<О,О1
Каталаза, % 27 ,45  + О,49 22,39+О,73 27,67+О ,51 18,41 +О,82 

р<О,О5
ЦП, мг/л 435,5О+1 8,69 293,18+39,81 44О,86+13,79 3О6,27+29,17

р>О,О5

тям для формування і поглиблення порушень ліпідно
го обміну та показників ТС.

Застосування обох програм лікування хворих на 
ХП привело до позитивно динаміки вищеназваних 
показників. Однак програма із використанням кресто- 
ра показала вищу ефективність впливу на показники 
ПОЛ і АОСЗ порівняно із ЗЛ. Таким чином, призна
ченням статину IV покоління вдалось досягнути при
боркання оксидативного стресу (за рівнем маалоно- 
вого альдегіду), нормалізаці захисних систем (ЗН- 
вмісних речовин, каталази), підвищення захисно ді 
супероксиддисмутази, зниження запального компонен
ту (за рівнем церулоплазміну). Отримані в ході про
ведення лікування позитивні ефекти щодо ПОЛ і 
АОСЗ, дозволили покращити стан пацієнтів з ХП як 
шляхом прямо локалізаці токсично ді чинників ПОЛ 
і активізаці захисних ефектів аналізованих параметрів 
АОСЗ, так і через досягнення позитивного впливу на 
опосередковану патогенетичну дію цих чинників на 
формування і глибину трофологічних зрушень (ант
ропометричних і дисліпідних змін).

В И С Н О В К И  1. На основі отриманих даних можна 
стверджувати про більш високий рівень покращання 
загального стану хворих на хронічний панкреатит із 
дисліпідними змінами при застосуванні лікувально 
програми із включенням крестора.

2. Було доведено достовірне зменшення маси тіла 
і частки жиру при покращанні балансу соматичного 
(м’язового) пулу білка під впливом комплексно те- 
рапі хронічного панкреатиту із включенням статину 
IV покоління. Це корелювало із зниженням практично 
до норми параметрів ліпідограми у II групі хворих на 
хронічний панкреатит. У той же час у I групі хворих 
нормалізаці показників ліпідограми не відбулося.

3. Призначення у комплексну терапію хворих на 
хронічний панкреатит із дисліпідними змінами крес- 
тора у дозі 10 мг на добу протягом 1 місяця є доціль
ним для приборкання оксидативного стресу (за рівнем 
маалонового альдегіду), нормалізаці захисних систем 
(ЗН-вмісних речовин, каталази), підвищення захисно 
ді супероксиддисмутази, зниження запального ком
понента (за рівнем церулоплазміну).

У п е р с п е к т и в і п о д а л ь ш и х  д о с л ід ж е н ь  вважає
мо за доцільне поглибити вивчення порушень ліпідно
го обміну при хронічному панкреатиті і встановлення 
взаємозв’язків між ними та іншими трофологічними 
змінами.
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@Н .В . Л о б а н е ц ь

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

Р О З Р О Б К А  К Л ІН ІК О -Л А Б О Р А Т О Р Н О Г О  К О М П Л Е К С У  Д Л Я  П ІД Т В Е Р Д Ж Е Н Н Я  А Л К О Г О Л Ь Н О
Е Т ІО Л О Г І У  Х В О Р И Х  Н А  Ц И Р О З  П Е Ч ІН К И

РОЗРОБКА КЛІНІКО-ЛАБОРАТОРНОГО КОМПЛЕКСУ 
ДЛЯ ПІДТВЕРДЖЕННЯ АЛКОГОЛЬНО ЕТІОЛОГІ У ХВО
РИХ НА ЦИРОЗ ПЕЧІНКИ -  Зловживання алкоголем значно 
поширене в усьому світі та |  актуальною соціальною та ме
дичною проблемою [ 4] 1 Кількість хворих на хронічний алко
голізм щороку збільшу|ться, тому відповідно зроста| кількість 
алкогольіндукованих захворювань, одним із яких є алкоголь
на хвороба печінки (АХП)1 На жаль, в Укра ні захворюваність 
на алкогольні цирози печінки (АЦП) -  кінцеву стадію АХП, 
неухильно зростає1

РОЗРАБОТКА КЛИНИКО-ЛАБОРАТОРНОГО КОМПЛЕК
СА ДЛЯ ПОДТВЕРЖДЕНИЯ АЛКОГОЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ У 
БОЛЬНЫХ ЦИРРОЗОМ ПЕЧЕНИ -  Злоупотребление алко
голем значительно распространено во всем мире и является 
актуальной социальной и медицинской проблемой [4] 1 Коли
чество больных хроническим алкоголизмом ежегодно увели
чивается, потому соответственно растет количество алкоголь- 
индуцированых заболеваний, одним из которых есть алко
гольная болезнь печени (АБП )1 К сожалению, в Украине 
заболеваемость алкогольным циррозом печени (АЦП) -  ко
нечная стадия АБП, неуклонно растет1

DEVELOP M ENT KLINIKO-LABORATORY TO THE COM P LEX 
FOR CON FIRMATION OF ALCOH OLIC ETIOLOGY FOR 
PATIENTS WITH THE CIRRHOSIS OF LIVER -  А/use of alcohol is 
considera/ іу  widespread in the whole world and is the social and 
medical issue of the day [4] 1 The amount of patients with chronic 
alcoholi sm is annual^ increased, that is wh^ the amount of uI-ovoI ’- 
indukovanikh diseases grows accordinдly, one of them there is 
alcoholic illness of liver (ALD)1 Unfortunately, in Ukraine mor/idity 
on the alcohol ic cirrhosises of liver -  final staдe of ALD, дrows steadi^

Ключові слова: алкогольний цироз печінки, алкоголізм, 
діагностика алкогольно етіологі 1

Ключевые слова: алкогольный цирроз печени, алкоголизм, 
диагностика алкогольной этиологии

Key words: al coholic cirrhosis of liver, al coholism, diaQnostics of 
alcoholic etiology1

В С Т У П  Щ е на початку ХІХ століття Брайтом  був 
д о в е д е н и й  з в ’я зок  м іж  ц ирозом  пе ч інки  (Ц П) та над 
м ір ним  вж иванням  ал ко гол ьн их  напо в 1 П евний  час 
р о зви ток  ц ирозу  п о в ’язували з н епо в но ц ін н и м  харчу
ванням алкогол ік ів , а не з впливом  ал ко гол ю 1 Тому 
алкогольн і ци ро зи  називали н утр іти вн и м и  чи алімен- 
та р н и м и 1

Частота АЦП серед  ус іх  ЦП, за д а н и м и  р ізни х  а в 
тор ів  і у  р ізни х  кра нах, коливається в ід  40 -50  д о  7 0 
80 % [1, 4, 5] 1 За статистичним и  д ан и м и , л ідером  за 
вж иванням  алкоголю  у кра нах Є вропи  в 1999 р 1 була 
Р ос ія 1 Так, вж ивання  етанолу одн ією  особою  пр отя 
гом  року в Росі становило 15 л (плю с д одатково  6 л з 
п ід п іл ьн и х  д ж ер ел ), у  Ф р а н ц і -  10,8 л, у  Н ім еччин і -  
10,6 л, в Італі -  7 ,7  л [5, 7 ] 1  С ередньоукра  нський  п о 
казн ик  см ертності в ід  АЦП у 2001 році становив 4 ,5  
проти  3,7 на 100 т и с  населення у 2000  році [4, 5 ] 1 
Щ ороку в ід  терм інально стаді АХП пом ирає д о  20 т и а
ч о л о в ік 1

А л ко гольний  цироз ф ормується у 50 % го м о зи го т 
них б лизню ків  і в 5 % ге те р о зи го тн и х 1 В становлена

асоц іац ія  АХП з анти ге нам и  Н_А В8, В 14  і 0143. У нау
ков ій  л ітературі зустр ічаю ться пов ідом лення  про в и 
падки с ім е й ни х  цирозів , частіше алкогольних, у  батьків 
та син ів . М ультицентров і д осл ід ж ен н я  показали, що 
АЦП по в ’язаний із А (ІІ) групою  крові та антигеном  гісто- 
сум існості Н_А В 40 [5 ].

О собливо неб е зп ечн е  отруєння  о р га н ізм у  с п р и 
чиняю ть  спи ртн і напо д о м а ш н ьо го  чи “ куста р н о го ” 
приготування  (сурогати). Так, в сам огон і є такі отрути, 
як  м етиловий  спирт, еф іри, ф урф урол, сивуш ні мас
ла. М етиловий  спи р т  д уж е  то кси чн и й . Еф іри -  це нар
котичн і речовини . Ф урф урол  паралізує дихальн і ш ля
хи л ю д ин и , а сивуш н і масла зум овлю ю ть п р игн іче н н я  
ор ган ізм у  [8 ].

Д о с л ід ж е н н я ,  п р о в е д е н і в б а га т ь о х  кр а  нах, 
св ідчать, що хр о н ічн и й  алкогол ізм  розвивається в 3-4 
рази ш видш е в ід  вж ивання пива, н іж  в ід  м іц н и х  ал
ко гол ьн их  напо в. Поняття “ п и в н и й  ал ко го л ізм ” особ 
ливо  по ш и ре не  серед  п ідл ітк ів  та молод і. За останні 
10 років  к ількість  осіб, які знаходяться в залежності 
т ільки  в ід  пива, зросла в 10-12 разів  [8 ].

В Укра ні п ід л ітко ви й  алкогол ізм  з кож ним  роком 
н а б ув а є  все  м а с ш т а б н іш и х  р о з м а х ів . Т ак, с е р е д  
п ід л ітк ів  у  в іц і 14-15 років  п е р іо д и чн о  вж иваю ть ал
когольн і напо близько 30 % з більш як 2000  проан- 
к е т о в а н и х  ш ко л я р ів , а в 1 6 -1 7  р о к ів  х  к іл ь к іс т ь  
зб ільш ується в 2,7 раза і вже становить  80 % [8 ].

З гід н о  з оп ри л ю д н е н им и  результатами д о с л ід ж е н 
ня ВООЗ у 41 кра ні св іту укра нські п ідл ітки  посідаю ть 
1 м ісце в р е й ти н гу  вж ивання алкоголю  сер ед  д ітей  і 
молод і. Тод і, я к  та ж  Росія посідає в д аном у ре й ти н гу  
15-те м ісце [8 ].

За д а н и м и  ВООЗ, в ід но сн о  б езпе чн и м и  д озам и  
етанолу є: для чолов ік ів  -  20 -40  г, а для ж ін о к  -  до 
20 г на д об у [1 ]. П рям о кореляц і м іж  к ількістю  алко
голю  й ступенем  ураж ення  пе ч ін ки  не виявлено , у 
д е я ки х  випадках нав іть незначн і д о зи  алкоголю  м о 
ж уть  викл икати  по ш код ж ення  пе ч ін ки  [1, 4 ].

В иходячи  з вищ евказаного , гостро постає питання 
боротьби із хрон ічною  інтоксикац ією  етанолом, ро з
робкою  с кр и н ін го в и х  програм  та еф ективним  д іа гн о 
стичним  ал горитм ом  захворю вання.

У лабораторн ій  д іа гн о сти ц і на д ан и й  час в ідсутн і 
спе ц иф ічн і ХАІ. З а гал ьнов ід ом і б іох ім ічн і показники  
кров і д іа гностую ть  лиш е характер патологічного  п р о 
цесу в печ інц і та не виклю чаю ть інш і ет іоло гічн і ф ак
тори. П роте найчастіш е зустр ічаю ться: зм іна  ко е ф іц і
єнта д е  Рітіса -  переважання АсАТ над АлАТ в 1,5-2 
рази (зустр ічається у 66 %), п ід ви щ ен н я  ГГТП, Л Ф , 
холестерину, т р и гл іц е р и д ів  (зустр ічаю ться у 70 %), 
п ід ви щ ен н я  р івня ІдА ( 60-70 %), м акроцитарна ан е 
мія, л ей ко ц ито з (50 % ). В останні роки  у спец іал ізова 
них кл ін іках св іту визначаю ть карб о гідр атни й  (десіа- 
л ізо в а н и й ) тр а н сф е р и н  си р о ва тки  кров і -  сполука  
тра нсф ер ину з ацетальдегідом , зустр ічається лиш е у
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70 % хворих, методика визначення є недостатньо чут
ливою. Карбогідратний трансферин призводить до на
копичення заліза у печінці, що сприяє утворенню аце- 
тальдегідмодифікованого гемоглобіну (зустрічаються 
у 70-80 %) [1,4, 7]. Згідно з даними Г.Д. Фадєєнко єди
ним, найбільш специфічним показником зловживан
ня алкоголем є середній об’єм еритроцитів перифе
рично крові: збільшення даного об’єму більше 95мм3 
вказує на зловживання алкоголем. Чутливість тесту -  
65-75 %, а специфічність -  90 % [1].

Біопсія печінки -  “золотий стандарт” для оцінки 
ступеня пошкодження тканини печінки та фіброзу [6]. 
Проте в Укра ні цей метод застосовують лише в спе
ціалізованих стаціонарах, оскільки має низку проблем

щодо виконання, трактування результату та ряд уск
ладнень.

Тому метою було розробити комплекс клініко-ла- 
бораторних симптомів для діагностики ХАІ у хворих 
на ЦП (уточнення алкогольно етіологі ЦП).

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Обстежено 85 пацієнтів 
на цироз печінки із ймовірною алкогольною етіоло
гією, репрезентативних за віком та статтю, які знахо
дились на стаціонарному лікуванні в гастроентероло
гічному відділенні ТМКЛ № 2 у 2006-2010 рр. Групу 
контролю склали 20 практично здорових осіб (ПЗО).

Середній вік хворих становив (57+1,2) роки, се
ред осіб чоловічо статі -  (54+5,4) роки, жіночо -  
(59+6,6) років.

Частка чоловіків становила близько 60 %, жінок -  
40 %.

Постановка діагнозу АХП складаєть із декількох 
етапів: підтвердження алкогольного анамнезу, 
підтвердження характерних клінічних ознак (стигм) зах
ворювання, долідження лабораторних показників [1]. 
Власне діагностична програма АХП базується на вияв
ленні симптомів хронічно алкогольно інтоксикаці 
(ХАІ), які є характерними для всіх форм зловживання 
алкоголем.

Загальноприйнятим у світі, найбільш ефективним, 
простим та доступним методом є опитувальник САЄЕ. 
Опитувальник включає в себе 4 питання, 2 і більше 
позитивні відповіді свідчать про вживання алкоголю. 
У дотупних працях зустрічається тест на виявлення по- 
стінтоксикаційного алкогольного синдрому [1]. Клініка 
АХП базується на виявленні симптомів ХАІ -  сомато- 
неврологічних стигм. Для виявлення алкогольних стигм 
розроблений у 1976 році французькими дослідника
ми, апробований на практиці та застосовується тест -  
“Сітка І_еСо” . Сітка І_еСо в модифікаці О. Б. Жарикова 
включає в себе: дефіцит маси тіла, транзиторну арте
ріальну гіпертонію, тремор, полінейропатію, м’язову 
атрофію, гінекомастію, гіпергідроз, венозне повно- 
крів’я кон’юктиви, телеангіектазі , пальмарну еритему, 
гіперемію обличчя з розширеною сіткою шкірних ка
пілярів, гепатомегалію, гіпертрофію навколовушних

залоз, контрактуру Дюпю трена, сліди травм, опіків, 
кісткових переломів. Виявлення від 1 до 3 ознак да
ного тесту вказують на вживання алкоголю у малих 
дозах. Поєднання 7 і більше ознак розцінюють, як си
стематичне вживання алкогольних напо в.

Всім хворим проведено стандартний комплекс ла
бораторних досліджень з обов’язковим визначенням 
рівня АсАТ, АлАТ та ЛФ, коефіцієнта де Рітіса.

Діагноз виставлено, базуючись на класифікаці 
Міжнародно робочо групи і Всесвітнього конгресу 
гастроентерологів (Лос-Анджелес, 1994) та МКХ-10, 
стадій компенсаці за Чайлдом-П’ю.

Для діагностики алкогольно етіологі застосовува
ли діагностичний алгоритм: алкогольний анамнез, стиг
ми ХАІ та лабораторні показники.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Вживання алкоголю підтвердили тільки 6 % жінок, 
чоловіків -  13 %.

За результатами обстежень у групі жінок перева
жала стадія субкомпенсаці (клас В за Чайлдом-П’ю), 
тоді як у чоловічій групі -  стадія декомпенсаці захво
рювання (клас С за Чайлдом- П’ю) (рис. 3).

Серед осіб, які визнали вживання алкоголю, роз
поділ за класами компенсаці наступний: серед жінок 
у стаді субкомпенсаці -  5 %, декомпенсаці -  1%, 
чоловіків -  10 % та 3 % відповідно (рис. 4).

Такі результати ймовірно свідчать про зниження
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самокритики щодо поведінки серед хворих, особли
во в стаді декомпенсаці процесу серед чоловіків1 

Дані опитувальника CAGE були наступними: 2 і 
більше позитивні відповіді отримали серед жінок у 
82 %, чоловіків -  у 54 % 1  Результати опитувальника 
щодо стадій процесу показано на рис 1 51

Такі результати підтверджують зниження самокри
тики серед хворих, особливо в стаді декомпенсаці 
процесу1

Сітка І_еСо в модифікаці О.Б. Жарикова показала, 
що у всіх обстежених хворих наявні соматоневро- 
логічні стигми. У жіночій популяці з стадією субком- 
пенсаці захворювання виявили 3 ознаки у 16 %, 3-7 
ознак -  у 69 %, більше 7 ознак -  у 15 %. Серед чо
ловіків у стаді субкомпенсаці діагностовано 3 ознаки 
у 4 %, 3-7 ознак -  у 17 %, більше 7 ознак -  у 79 % 
хворих. У всіх хворих обох статей з декомпенсацією 
процесу підтверджено більше 10 ознак.

З діаграми видно, що у 16 % жінок з субкомпен
сацією процесу виявили 3 ознаки, що підтверджує 
вживання алкоголю у малих дозах, тоді як у чоловіків 
-  4 %. У 69 % жінок та 17 % чоловіків діагностовано 
3-7 ознак, цим підтверджено надмірне вживання ал
коголю. Систематичне тривале вживання алкоголю 
підтверджено у 79 % чоловіків та 15 % жінок з кла
сом В за Чайлдом-П’ю. Тобто вже на стаді субком
пенсаці серед жінок переважає помірне вживання 
алкоголю, тоді як у чоловіків -  надмірне тривале. Се
ред жінок привертає увагу переважання у 3,5 раза 
вживання малих доз, що свідчить про особливості 
функціонування ферментативно системи.

Виходячи з вищевказаного, відмічено розбіжність між 
визнанням хворими самого факту вживання алкоголю та 
наявністю клінічних симптомів ХАІ. Тому останні є більш 
вагомими для виявлення алкогольно етіологі ЦП.

Серед лабораторних показників досліджували 
рівень показників АсАТ, АлАТ та ЛФ. Серед осіб чоло
вічо статі коефіцієнт де Рітіса був підвищений у 1,65 
раза (р<0,05) (у субкомпенсованих хворих -  у 1,5, у 
декомпенсованих -  у 1,9 раза (р<0,05)). Тоді як у жінок 
у 1,6, 1,45, 1,8 разів відповідно (р<0,05). Рівень ЛФ 
був достовірно підвищений у 1,36 раза (р<0,05).

Відмічено наступні зміни коефіцієнта де Рітіса: при 
наявності 3 клінічних ознак коефіцієнт був 1,37; 3-7 
ознак -  1,64, більше 7 клінічних ознак -  1,78. Так, 
рівень коефіцієнта де Рітіса перебуває у прямій за
лежності з вираженістю клінічних симптомів.

Підвищення рівня досліджуваних показників вка
зує на наявність цирозу печінки, які в діагностичному 
комплексі підтверджують алкогольну етіологію.

Отже, запропований діагностичний алгоритм, а 
саме: алкогольний анамнез, стигми ХАІ та лабораторні 
показники -  коефіцієнт де Рітіса, ЛФ, є виправданим 
та зручним для підтвердження алкогольно етіологі 
ЦП. Рекомендовано застосовувати лікарям на прак
тиці з метою виявлення приховано та явно алкоголь
но залежності.

ВИСНОВКИ 1. Розробл ено діагностичний алго
ритм при цирозах печінки алкогольно етіологі для 
виявлення приховано та явно алкогольно залежності.

2. Показано, що серед чоловіків переважає вжи
вання алкоголю у великих дозах, тоді як у жінок ма
ють місце так звані “малі” дози.

3. Рекомендовано включати запропонований ком
плекс при цирозах печінки будь-яко етіологі з ме
тою діагностики приховано алкогольно залежності.
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® О .С . К в а с н іц ь ка

Т е р н о п іл ь с ь к и й  д е р ж а в н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т  ім е н і І.Я . Г о р б а ч е в с ь ко го

Е Ф Е К Т И В Н ІС Т Ь  К А Р Д О Н А Т У  В  К О М П Л Е К С Н О М У  Л ІК У В А Н Н І Х В О Р И Х  Н А  Х Р О Н ІЧ Н И Й  
П А Н К Р Е А Т И Т  У  П О Є Д Н А Н Н І ІЗ  Х Р О Н ІЧ Н И М  О Б С Т Р У К Т И В Н И М  З А Х В О Р Ю В А Н Н Я М  Л Е Г Е Н Ь

ЕФЕКТИВНІСТЬ КАРДОНАТУ В КОМПЛЕКСНОМУ ЛІКУ
ВАННІ ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ПАНКРЕАТИТ У ПОЄДНАННІ 
ІЗ ХРОНІЧНИМИ ОБСТРУКТИВНИМИ ЗАХВОРЮВАННЯМИ 
ЛЕГЕНЬ -  Однією із основних ланок патогенезу хронічного пан
креатиту у поєднанні із хронічним обструктивним захворюван
ням легень є дисбаланс в системі “оксидативний стрес -  анти
оксидантний захисті Вивчено ефективність препарату “ Кардо- 
нат” у комплексному лікуванні таких хворих1 Встановлено, що 
застосування препарату приводить до більш швидко нормалі- 
заці показників системи “оксидативний стрес -  антиоксидант
ний захист” порівняно із загальноприйнятим лікуванням1

ЭФФЕКТИВНОСТЬ КАРДОНАТА В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕ 
ЧЕНИИ БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ПАНКРЕАТИТОМ В СО
ЧЕТАНИИ С ХРОНИЧЕСКИМ ОБСТРУКТИВНЫМ ЗАБОЛЕ
ВАНИЕМ ЛЕГКИХ -  Одним из ключевых звеньев патогенеза 
хронического панкреатита в сочетании с хроническим обструк
тивным заболеванием легких является дисбаланс в системе 
“ оксидативный стресс -  антиоксидантная защита”  Изучено 
эффективность препарата “ Кардонат” в комплексном лече
нии таких больных1 Установлено, что применение препарата 
приводит к более быстрой нормализации показателей систе
м ы “ оксидативный стресс -  антиоксидантная защита” по 
сравнению с общепринятым лечением1

EFFICACY OF CARDON AT AT COMP L EX TREATMENT IN 
PATIENTS WITH CHRONIC PANCREATITIS IN COMBINATION 
W ITH CHRONIC OB STRUCTIVE PULMONARY DISEASE -  
Imbalance in the system of “oxidative stress-antioxidant protection” 
і s one of the key links of the pathogenesis of chronic pancreatitis in 
combination with chronic obstructive pulmonary disease1 The 
effectiveness of the Cardonat in the complex treatment of patients 
was studied 1 Cardonat is found more effective in normalization of 
the system “oxidative stress-antioxidant protection” compared with 
conventiona% treatment1

Ключові слова: хронічний панкреатит, хронічне обструк
тивне захворювання легень, оксидативний стрес, антиокси
дантний захист, кардонат1

Ключевые слова: хронический панкреатит, хроническое 
обструктивное заболевание легких, оксидативный стресс, ан
тиоксидантная защита, кардонат
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ВС ТУП  На сьогодні хвороби органів травлення по
сідають третє місце в загальній структурі хронічно зах
ворюваності населення Укра ни та друге -  в структурі 
первинно хронічно захворюваності У зв’язку із неухиль
ним зростанням частоти захворюваності на хронічний 
панкреатит (ХП) за останні десятиріччя актуальними за
лишаються питання фармакотерапі ціє патологі 1 При 
ХП розвивається деструкція екзокринно паренхіми, яка 
поступово заміщується сполучною тканиною, що при
зводить до змін у протоковій системі з утворенням кіст, 
конкрементів і розвитку недостатності екзо- й ендок
ринно недостатності залоза Це необхідно враховувати 
під час вибору адекватно медикаментозно терапі1 

Особливу увагу стосовно розробки раціональних схем 
лікування заслуговує досить часта наявність у хворих на 
ХП поєднано патологі 1 Останніми роками все більше

уваги дослідників приділяється вивченню поєднання га
строентерологічних захворювань із хронічним обструк
тивним захворюванням легень (ХОЗЛ). За даними 
клініко-епідеміологічних досліджень, досить часто ХП по
єднується із ХОЗЛ [4, 7, 10]. Однією із спільних ланок у 
патогенезі ХП і ХОЗЛ є дисбаланс у системі “оксидатив
ний стрес та антиоксидантний захист” [5, 8, 9]. В умовах 
норми система “оксиданти-антиоксиданти” досить зба
лансована і працює за принципом “зворотного зв’язку” 
[1, 6, 12]. Нормалізацію стану перекисного окиснення 
ліпідів (ПОЛ) при больовій формі ХП не спостерігають 
навіть після досягнення ремісі. У хворих із неускладне- 
ним ХП та рецидивуючим ГП відмічені істотно більш 
низькі плазмові концентраці селену, вітамінів А, Е, р - 
каротину, ксантину, р-криптоксантину й лікопену порівня
но із здоровими особами. Таким чином, про збалансо
ваність антиоксидантно системи навіть при неускладне- 
ному ХП не йдеться [1,9 ]. Інтенсифікація ПОЛ, порушення 
адаптаці глутатіоново ланки захисту підтримують локаль
ний запальний процес, сприяють порушенню мікроцир- 
куляці і метаболічних процесів в організмі, пригнічен
ню тканинного дихання (особливо за наявності супут
ньо гіпоксі , зумовлено ХОЗЛ), що, в свою чергу, 
визначає наступну латентну деструкцію тканин відповід
них органів [1, 6]. Таким чином, виникає хибне коло: 
гіпоксія призводить до подальшого посилення процесів 
ПОЛ і окисно модифікаці білків, збільшення модифі
ковано атерогенно фракці ліпопроте дів, інгібування 
ферментативно ланки антиоксидантно системи захис
ту (АОСЗ), що надалі зумовлює збільшення гіпоксичних 
та ішемічних змін в органах та тканинах [11]. У легенях 
оксидативний стрес супроводжується декількома неспри
ятливими наслідками: активацією генів запалення, іна
ктивацією антипроте наз, стимуляцією секреці слизу і 
підвищенням ексудаці плазми [6, 12]. Виразність змін у 
системі “оксидативний стрес -  антиоксидантний захист” 
може свідчити про швидкість прогресування патологіч
ного процесу і характер можливих ускладнень, що важ
ливо для визначення наслідків захворювання, імовір
ності рецидивів та інвалідизаці.

Останнім часом зростає зацікавленість клініцистів 
засобами метаболічно терапі , сучасні підходи яко 
ґрунтуються на підсиленні природних адаптаційних 
можливостей організму, оскільки всі метаболічні пре
парати тією чи іншою мірою є природними субстрата
ми організму або модулюють х синтез сіє поуо. Мета
болічні препарати -  це лікарські засоби, що ліквіду
ють метаболічні порушення, нормалізують 
функціональний стан клітинних мембран та попере
джують незворотні процеси внаслідок цих порушень. 
Основні напрямки ді метаболічних препаратів: корек
ція енергетичного обміну (посилення синтезу макро- 
ергів, розширення х резервного пулу); корекція пла
стичного обміну (профілактика дистрофічних процесів 
у різних тканинах і органах, прискорення процесів
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реабілітаці ); захист клітинних структур від переше
ного та вільнорадикального окиснення; оптимізація 
нейроендокринно регуляці , зниження вираженості 
гострих стресових реакцій; підвищення неспецифіч
но імунорезистентності [3].

До таких препаратів відносять вітчизняний препарат 
“Кардонат” (“Сперко Укра на”). Серед показань до засто
сування кардонату є регуляція порушень вуглеводного, 
білкового і жирового обміну, бронхообструктивні зах
ворювання (в якості імуностимулятора у складі комбіно
вано терапі), хронічний алкоголізм, стани, що потребу
ють покращання вуглеводного і жирового обміну, залі
зо- і В12-дефіцитна анемія (в складі комбіновано терапі). 
Всі ці процеси мають місце при поєднаному перебігу 
ХП і ХОЗЛ. До складу кардонату входить 100 мг _-карн- 
ітину, 50 мг лізину, 50 мг кокарбоксилази (кофермент- 
на форма вітаміну В.), 50 мг піридоксаль-5-фосфату 
(коферментна форма вітаміну В>), і 1 мг кобамаміду (ко- 
ферментна форма вітаміну В12). _-карнітин (вітамін Вт) 
-  біологічно активна речовина, що має анаболічну дію. 
Він є головним кофактором метаболізму жирних кис
лот у серці, печінці і скелетних м’язах. Сприяючи х по
вному окисненню в нормооксичних умовах, _-карнітин 
усуває токсичний вплив недоокиснених продуктів об
міну при гіпоксі шляхом зворотного транспорту недо- 
окиснених жирних кислот з мітохондрій у цитоплазму, 
розблоковуючи, таким чином, мітохондріальні фермен
ти. Також він зменшує інтенсивність ПОЛ у мітохондріях 
та збільшує сполучення окиснення та фосфорилюван- 
ня, що приводить до збільшення синтезу АТФ. Карнітин 
підвищує ефективність антиоксидантів, зокрема вітамінів 
С і Е, а також впливає на рівень деяких нейротрансмі- 
терів в організмі людини [2]. _-карнітин покращує мета
болічні процеси, підвищує працездатність, апетит, при
скорює ріст, зменшує вираженість фізичного і психіч
ного напруження, стимулює клітинний імунітет, усуває 
функціональні порушення нервово системи. Лізин -  не
замінна амінокислота, яка бере участь у синтезі карніти- 
ну, в усіх процесах асиміляці та росту, сприяє осифікаці 
та росту кістково тканини, стимулює мітоз клітин, підтри
мує жіночу статеву функцію. Коензим вітаміну В. вияв
ляє регулюючу дію на обмінні процеси в організмі, важ
ливу роль відіграє в окисному декарбоксилюванні ке
токислот, а також у пентозофосфатному циклі 
метаболізму глюкози. Коензим вітаміну В6 відіграє важ
ливу роль в обміні речовин, необхідний для нормаль

Таблиця 1. Д и н а м іка  п о ка зн и к ів  ПОЛ і АОСЗ

ного функціонування центрально та периферично не
рвово систем. Коензим вітаміну В12 активує обмін вуг
леводів, білків, ліпідів, бере участь у синтезі лабільних 
метальних груп, в утворенні холіну, метіоніну, нукле но
вих кислот. Як фактор росту -  стимулює функцію кістко
вого мозку.

Метою дослідження було вивчення ефективності 
препарату “Кардонат” у комплексному лікуванні хво
рих на ХП у поєднанні із ХОЗЛ та його вплив на систе
му “оксидативний стрес -  антиоксидантний захист”.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Обстежено 30 хворих та 
10 здорових осіб, серед них 19 жінок і 21 чоловік. Вік 
обстежених осіб -  25-64 роки. Діагнози ХП і ХОЗЛ 
верифікували згідно із загальноприйнятими критері
ями. Захворювання поєднувались від 1 до 25 років.

Для визначення змін в системі “оксидативний стрес 
-  антиоксидантний захист” визначали вміст малонового 
діальдегіду (МДА), супероксиддисмутази (СОД), церулоп- 
лазміну (ЦП), каталази та ЗН-груп у сироватці крові.

Усі хворі на ХП у поєднанні із ХОЗЛ отримували за
гальноприйнятий комплекс лікування (ЗКЛ) за вимогою 
відповідно до стану пацієнта: ЗКЛ при ХП включав базис
ну терапію (регулятори моторики -  спазмолітини та/або 
прокінетики), гастроцепін, блокатор Н2-гістамінових ре
цепторів або інгібітор протонно помпи, ферменти. В 
якості спазмолітика використовували но-шпу, но-шпу 
форте, дюспаталін, при необхідності призначення про- 
кінетика використовували мотиліум. Як блокатор Н2-гіста- 
мінових рецепторів найчастіше призначали фамотидин, 
інгібітор протонно помпи -  омепразол, ланзопразол. Для 
замісно терапі використовували мезим, креон, пангрол. 
ЗКЛ при ХОЗЛ включав базисну терапію: інгаляційні в2- 
агоністи коротко ді та холінолітики. В якості бронхолі- 
тиків використовували сальбутамол, беротек, беродуал. 
Половина пацієнтів (16 осіб) додатково отримували кар- 
донат по 1 капсулі 3 рази на добу після ди протягом 1 
місяця. Кардонат затверджено наказом МОЗ Укра ни №283 
від 30.05.08 р. в якості лікарського препарату, зареєстро
вано в Укра ні та дозволено до клінічного застосування 
(реєстраційне посвідчення № ІІА/6386/01/01).

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  X  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ У табл. 1 наводимо отримані результати дослі
дження системи “оксидативний стрес -  антиоксидан
тний захист» у хворих на ХП у поєднанні із ХОЗЛ до та 
після лікування. І група пацієнтів отримувала ЗКЛ, II 
група -  ЗКЛ у поєднанні із кардонатом.

хво р и х  на ХП у по єд нанн і з ХОЗЛ п ід  впливом  програм  
л ік у в а н н я

Показник ПОЛ і АОСЗ Контроль
1 група 
(п=14)

II група 
(п=16)

до лікування після лікування до лікування після лікування
СОД, ум. од. 62,15+2,85 32,03+1,18* 47,70+2,35** 33,13+1,09* 51,40+1,37**

р<0,01
ЦП, мг/л 245,60±2,61 435,50+18,69* 293,18+39,81** 440,86+13,79* 306,27+29,17**

р>0,05
Каталаза, % 17,48+0,87 27 ,45  + 0,49 22,39+0,73 27 ,67  + 0,51 * 18,41+0,82**

р<0,05
БН-групи, ммоль/л 68,50+2,13 62,61+1,14* 76,50+1,37** 53,50+2,03* 72,54+1,75**

р>0,05
МДА, ммоль/л 2,810+0,095 5,26+0,08* 3,52+0,07** 5,29+0,08* 3,28+0,06**

р<0,05

Примітки: * -  достовірність різниць стосовно групи контролю (р<0,001); ** -  достовірність різниць стосовно своє групи хворих на ХП 
у поєднанні із ХОЗЛ до лікування (р<0,001); р -  достовірність різниць стосовно І групи хворих на ХП у поєднанні із ХОЗЛ після лікування.
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Застосування обох програм лікування хворих на 
ХП у поєднанні із ХОЗЛ привело до позитивно дина
міки досліджуваних показників. Однак програма із 
використанням кардонату показала вищу ефективність 
впливу на показники системи “оксидативний стрес -  
антиоксидантний захист” порівняно із ЗКЛ (практично 
всі показники після лікування в II групі хворих, крім 
ЭН-груп, були статистично достовірними стосовно та
ких в I групі). Таким чином, призначенням кардонату 
вдалось досягнути більшого впливу на оксидативний 
стрес (за рівнем МДА), нормалізацію захисних систем 
(ЗН-вмісних речовин, каталази), підвищення захисно 
ді СОД.

В И С Н О В К И  1. Важливу роль у патогенезі ХП у по
єднанні із ХОЗЛ відіграє неконтрольована активація 
перекисного окиснення ліпідів і неспроможність влас
них антиоксидантних систем організму.

2. Введення кардонату в комплексне лікування та
ких хворих сприяє покращанню лабораторних показ
ників ПОЛ та клінічного стану як шляхом прямого усу
нення впливу токсичних продуктів ПОЛ на організм, 
так і через досягнення позитивного впливу на опосе
редковану патогенетичну дію цих чинників на фор
мування і глибину трофологічно недостатності.

П Е Р С П Е К Т И В И  П О Д А Л Ь Ш И Х  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  -  
вважаємо за доцільне проаналізувати вплив запро
понованого комплексу лікування на трофологічний 
статус пацієнтів із ХП у поєднанні з ХОЗЛ.
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Х а р к ів с ь к и й  н а ц іо н а л ь н и й  м е д и ч н и й  у н ів е р с и т е т

В П Л И В  Г А С Т Р О Е З О Ф А Г Е А Л Ь Н О  Р Е Ф Л Ю К С Н О  Х В О Р О Б И  Н А  Я К ІС Т Ь  Ж И Т Т Я  Х В О Р И Х  З
А Н К ІЛ О З И В Н И М  С П О Н Д И Л О А Р Т Р И Т О М

ВПЛИВ ГАСТРОЕЗОФАГЕАЛЬНО РЕФЛЮКСНО ХВОРОБИ 
НА ЯКІСТЬ ЖИТТЯ ХВОРИХ З АНКІЛОЗИВНИМ СПОНДИЛО
АРТРИТОМ -  У статті розглянуто вплив гастроезофагеально реф- 
люксно хвороби (ГЕРХ) на якість життя хворих з анкілозивним 
спондилоартритом (АС). Шляхом анкетування з використанням 
стандартизованих специфічних (індекс PAS) та неспецифічних 
(SF-36) опитувальників оцінено якість життя 42 хворих з АС. Вста
новлено, що супутня ГЕРХ справляє негативний вплив на якість 
життя. Дані зміни проявляються погіршенням фізичного та пси
хологічного компонентів здоров’я. Отримані результати підтвер
джені як специфічними, так і неспецифічними опитувальника- 
ми якості життя та є статистично достовірними.

ВЛИЯНИЕ ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ 
БОЛЕЗНИ НА КАЧЕСТВО ЖИЗНИ БОЛЬНЫХ АНКИЛОЗИ- 
РУЮЩИМ СПОНДИЛОАРТРИТОМ -  В статье рассмотрено 
влияние гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ) на 
качество жизни больных анкилозирующим спондилоартри
том (АС). Путём анкетирования с использованием стандар- 
тизированых специфических (индекс PAS) и неспецифичес
ких (SF-36) опросников оценено качество жизни 42 больных 
АС. Установлено, что сопутствующая ГЭРБ оказывает нега
тивное влияние на качество жизни. Данное воздействие про
является ухудшением физического и психологического ком
понентов здоровья. Полученные результаты подтверждены как 
специфическими, так и неспецифическими опросниками ка
чества жизни и являются статистически достоверными.

Т Н Е INFLUENCE OF GASTROESOPHAGEAL REFLUX 
DISEASE (GERD)ON QUALITY OF LIFE OF PATIENTS WITH 
ANKYLOSING SPON DYLOARTHRITIS -  Effect of gastroesophageal 
reflux disease on quality of life of patients with ankylosing 
spondyloarthritis was reviewed in the article. Quality of life was 
assessed with the use of standardize specific index (PAS) and non
specific (SF-36) questionnaires. 42 patients with ankylosing 
spondyloarthritis were examined. Concomitant GERD has a negative 
impact on quality of life. These effects are apparent deterioration of 
physical and psychological components of health. These results 
were confirmed by both specific and non-specific questionnaires of 
quality of life and were statistically significant.

Ключові слова: анкілозивний спондилоартрит, гастроезо- 
фагеальна рефлюксна хвороба, якість життя.

Ключевые слова: анкилозирующий спондилоартрит, гас
троэзофагеальная рефлюксная болезнь, качество жизни.

Key w ords: ankylosing spondyloarthritis, gastroesophag eal 
reflux disease, quality of life.

ВСТУП Початок третього тисячоліття відзначився зро
станням інтересу до питань соціально адаптаці та якості 
життя (ЯЖ) пацієнтів. ЯЖ -  інтегральний показник задо
волення людських потреб, він відбиває ступінь комфор
тності людини як всередині себе, так і в рамках суспіль
ства. ЯЖ -  ключове поняття сучасно медицини, що доз
воляє аналізувати складові людсько життєдіяльності 
відповідно до критері в ВООЗ. Важливо розуміти, що ЯЖ 
відбиває не виразність індукованих хворобою порушень, 
а індивідуальну суб’єктивну зносимість захворювання. 
Показники ЯЖ можуть використовуватись як додаткові 
критері при підборі індивідуально схеми, для оцінки стану 
хворого та вивчення ефективності заходів первинно та 
вторинно профілактики. ЯЖ особливо страждає при

хронічній патологі, яка вимагає тривало терапі та змінює 
спосіб життя. Фіналом більшості хронічних ревматичних 
захворювань є не лише кінцева точка -  “смерть”, але й 
повсякденні функціональні можливості. Даний факт по
требує виміру не тільки вираженості патологічного про
цесу, але й оцінки стану біосоціальних адаптивних мож
ливостей людини. Дослідження ЯЖ з використанням стан
дартизованих інструментів дозволяє глибше зрозуміти 
природу захворювання [2].

До хронічних ревматичних хвороб відноситься й 
анкілозивний спондилоартрит (АС) -  системне захво
рювання з ураженням суглобів й зв’язок хребта та пе
риферичних суглобів, що супроводжується болем, об
меженням рухів, порушеннями постави. АС призводить 
до втрати працездатності, ранньо інвалідизаці й со
ціально дезаптаці хворих. Вісцеральні ураження, ха
рактерні АС, впливають як на тривалість життя, так і на 
його якість. Прояви гастроезофагеально рефлюксно 
хвороби (ГЕРХ) достатньо часто зустрічаються у хворих 
на АС й без сумніву впливають на ЯЖ даних пацієнтів.

Метою роботи було оцінити вплив супутньо ГЕРХ 
на якість життя у хворих з АС.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Було обстежено 22 хворих 
на АС із супутньою ГЕРХ та 20 пацієнтів з АС без ГЕРХ. 
Пацієнтів обох груп було співставлено за статтю, віком, 
освітою, клінічною формою АС, ступенем функціональ
но недостатності. До обстеження не включали хворих з 
З ступенем функціонально недостатності, 3 ступенем 
активності хвороби, тяжкою супутньою патологією 
внутрішніх органів із функціональною недостатністю.

Основним методом оцінки ЯЖ є використання опи
тувальників (Оп), які поділяють на неспецифічні (не 
залежать від нозологі) та специфічні (для певних хво
роб). Валідність неспецифічних Оп встановлена для 
різних нозологій; це дозволяє користуватись ними в 
умовах поліморбідності, оцінювати вплив різних хво
роб на ЯЖ окремих суб’єктів і популяці . х недолік -  
неадекватна чутливість в межах конкретно хвороби. 
Через це більшість авторів вважає, що перевагу слід 
надавати специфічним Оп, однак останні малочутливі 
в оцінці впливу супутніх патологічних станів Для підви
щення достовірності результатів слід використовува
ти неспецифічні та специфічні Оп одночасно [4]. 
Клінічними дослідженнями було доведено, що 
найбільш значущі суб’єктивні показники, що корелю
ють з активністю захворювання, це індекс, розрахова
ний за допомогою специфічного Оп ЯЖ Health 
Assessment Questionnaire (HAQ), оцінка загального ста
ну хворого за візуальною аналоговою шкалою (ВАШ) 
та оцінка болю за ВАШ [1, 5]. На основі даних показ
ників було створено індекс Р AS (Patient Activity Scale):

PAS = [HAQ * 3,33 +(ВАШ болю (см) + ВАШ загаль
ного стану (см)] : З

Індекс HAQ визначали за загальноприйнятою ме
тодикою [3]. Перевагою індексу PAS над HAQ є
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включення до його формули ВАШ, що розширило 
можливості оцінки ЯЖ та, при збереженні специфі
чності дозволило оцінити вплив супутньо патологі . 
Мінімальне значення PAS = 0 балів, відповідає відсут
ності порушень функціонально активності, максимум 
= 10,0 -  абсолютні порушення функціонально актив
ності хворого. Також ми використали стандартизова
ний неспецифічний Оп S F-36 (Medical О utcomes Study 
36-Item S hortForm Health Status) -  36 питань, які відоб
ражують різні аспекти життя пацієнтів [6]. Дос
товірність розбіжностей оцінювали за t -критерієм 
Стьюдента.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ При оцінці результатів анкетування хворих за ЗР-36 
відповіді було поділено на 8 шкал: фізичне функціону
вання (ФФ), рольове фізичне функціонування (РФФ), 
інтенсивність болю (ІБ), загальний стан здоров’я (ЗСЗ), 
життєздатність (Ж), соціальне функціонування (СФ), ро
льове емоційне функціонування (РЕФ) та психологічне 
здоров’я (ПЗ). Більша кількість балів шкали відповідала 
більш високій ЯЖ. Супутня ГЕРХ вірогідно погіршувала 
ЯЖ у хворих на АС за шкалами: рольове фізичне фун
кціонування, життєздатність, рольове емоційне функці
онування, соціальне функціонування (табл.1).

Таблиця 1. П оказн и ки  я ко ст і ж и ття  за о п итувал ьн и ко м  SF-36 в балах ( М ± т )

Шкала Кількість балів за шкалами
хворі на АС із супутньою ГЕРХ, n=22 хворі на АС без ГЕРХ, n=20

Ф Ф 26,5±6J 25,9±6,2
РФФ 20,3±6,0* 39,3±7J
ІБ -|7,5±7,9 -|5,9±6,8
ЗСЗ 26,0±8,6 24,. ±9,4
Ж 22,. ±4,. * 37,8±6,0
СФ 23,2±4,6* 40,3±6,7
РЕФ -|9,8±4,0* 36,0±6,3
ПЗ 23,-|±-|0,7 2 5 ,2 ± .. Т

Примітка. * -  розбіжності вірогідні (р<0,05) порівняно з аналогічним показником в групі хворих на АС без ГЕРХ.

Той факт, що ЯЖ у хворих на АС із супутньою ГЕРХ 
погіршувалась одночасно за рольовим фізичним фун
кціонуванням та рольовим емоційним функціонуван
ням, свідчив про те, що повсякденна діяльність хворо
го обмежувалась наявними клінічними проявами ГЕРХ 
й ці прояви супроводжувались негативним емоційним 
забарвленням. До речі, найчастіше симптомом ГЕРХ, 
що виявлявся у хворих на АС, була дисфагія. Саме вона 
й була суб’єктивно найбільш неприємним клінічним 
проявом патологі стравоходу у суб’єктивному сприй
нятті пацієнтів з АС. Низькі показники за шкалою “жит
тєздатність” вказували, що у хворих на АС із супутньою 
ГЕРХ спостерігалися більш виражене спадання сил, 
відсутність достатнього фізичного потенціалу для адек
ватного виконання повсякденно роботи. Показники ще 
одніє “депресивно ” шкали “соціальне функціонуван
ня” відображали більш виразний ступінь обмежень в 
соціальному житті у пацієнтів з АС та проявами ГЕРХ.

За іншими шкалами вірогідних розбіжностей між 
групами обстежених хворих виявлено не було. При 
характеристиці сумарного фізичного (шкали .-4) та 
психологічного (шкали 5-8) компонентів здоров’я ви
являлось достовірне зниження обох компонентів. Такі 
результати свідчать про комплексний негативний 
вплив ГЕРХ на ЯЖ хворих з АС.

Певною несподіванкою стали наявні вірогідні зміни 
специфічного індексу PAS при порівнянні даного по
казника в групах обстежених. У хворих на АС без ГЕРХ 
індекс PAS складав 3,95±0,24, із супутньою ГЕРХ -  
5,05±0,28. Серед складових індексу PAS найбільш 
суттєві розбіжності в групах обстежених хворих ви
являлись в показниках ВАШ. Зважаючи на те, що індекс 
PAS представляє собою комплексну самооцінку сприй
няття хвороби пацієнтом з точки зору його функціо
нально , а не запально активності [ . ] ,  дані результати 
свідчили про негативний вплив супутнього захворю

вання (ГЕРХ) на перебіг основного (АС), що в межах 
даного дослідження проявлялось погіршенням ЯЖ.

В И С Н О В К И  У хворих на АС супутня ГЕРХ справляє 
негативний вплив на якість життя. Дані зміни проявля
ються погіршенням фізичного та психологічного ком
понентів здоров’я. Отримані результати підтверджені 
як специфічними, так і неспецифічними опитувальни- 
ками якості життя. Нівелювання патологічного впливу 
ГЕРХ (лікування, первинна та вторинна профілактика 
патологі стравоходу) на перебіг АС буде позитивно 
впливати на життєдіяльність та ЯЖ пацієнтів, покращить 
х фізичний та психологічний компоненти здоров’я.

В наших п о д а л ь ш и х  д о с л ід ж е н н я х  планується вив
чити вплив інших патологічних станів на якість життя 
пацієнтів з хронічними ревматичними захворюваннями.
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А З А К У М А Р И Н ІВ

ДОСЛІДЖЕННЯ ПРОТИМІКРОБНО АКТИВНОСТІ ПЕРС
ПЕКТИВНИХ ПОХІДНИХ 7-АЗАКУМАРИНІВ -  Проведено екс
периментальне вивчення ступеня та спектра протимікробно 
ді похідних 7-азакумаринів. Доведено високу протимікробну 
активність досліджуваних речовин щодо грамнегативних, грам- 
позитивних мікроорганізмів та грибів роду Candida. Обґрун
товано перспективність цілеспрямованого синтезу 7-азакума- 
ринів і дослідження х протимікробних властивостей з метою 
створення на х основі антибактеріальних засобів.

ИССЛЕДОВАНИЕ ПРОТИВОМИКРОБНОЙ АКТИВНОСТИ 
ПЕРСПЕКТИВНЫХ ПРОИЗВОДНЫХ 7-АЗАКУМАРИНОВ -  
Проведено экспериментальное изучение степени и спектра про
тивомикробного действия синтетических производных 7-аза- 
кумаринов. Доказана высокая протимикробная активность ис
следуемых веществ в отношении грамнегативних, грампози- 
тивних микроорганизмов и грибов рода Candida. Обоснована 
перспективность целенаправленного синтеза производных 7- 
азакумаринов и изучение их противомикробных свойств с це
лью создания на их основе антибактериальных средств.

INVESTIGATION OF ANTIMICROBIAL ACTIVITY
PERSPECTIVE DERIVATES OF 7-AZAKUMARYNES -  An 
experimental study of the level and range of antimicrobial activity 
was carried out among the derivates of 7-azacumarines. A high 
antimicrobial activity of the studied compounds against grampositive, 
gramnegative pathogenic microorganisms and Candida spp. fungi. 
The prospect of direct synthesis of the derivates of 7-azacumarines 
and the study of their antimicrobial activities in order to develop 
antibacteria% agents on their basis is founded.
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В С Т У П  Останніми десятиліттями в Укра ні, як і в 
більшості кра н світу, захворюваність на інфекційні 
хвороби залишається на високому рівні. Боротьба з 
ними є одним із пріоритетних напрямків охорони здо
ров’я [2, .2].

Провідна роль в профілактиці і лікуванні інфек
ційних захворювань належить антибактеріальним 
хіміопрепаратам (антибіотикам, сульфаніламідам, діа- 
мінопіримідинам, хінолінам тощо) [. ,  7, 8]. Головним 
негативним явищем, що зумовлює зниження ефек
тивності антибіотиків, є постійно прогресуюча резис
тентність мікроорганізмів до них [2, 3, 9]. Інфекційні 
та гнійно-запальні захворювання, які викликані резис
тентними штамами, відрізняються тривалим перебігом, 
частіше потребують госпіталізаці хворих та погіршу
ють прогноз та якість життя пацієнтів [3, 9, . .  ].

Розповсюдження антибіотикорезистентності, 
відсутність препаратів, активних щодо нових збудників і 
природньостійких видів, незадовільна фармакокінетика 
та побічні реакці вже існуючих засобів спонукають до 
пошуку нових антибіотиків і хіміотерапевтичних препа
ратів з протимікробною дією, тому в сучасних умовах 
швидкого розвитку науки постійно триває пошук нових 
антимікробних препаратів та розробляються шляхи та

засоби направленого синтезу антибіотичних речовин [5, 
6, .0]. Перспективними в плані пошуку високоактивних 
сполук з протимікробними властивостями є синтетичні 
похідні кумаринів та х гетероаналоги, які залишаються 
в наш час мало вивченими [5].

Метою роботи стало дослідження спектра та сту
пеня протимікробно активності перспективних по
хідних 7-азакумаринів і мікробіологічне обґрунтуван
ня доцільності створення на х основі нових лікарсь
ких засобів з протимікробною дією.

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Об’єктом дослідження стали 
23 похідні 5-гідроксиметил-2-іміно-8-метил-2Н-піра- 
но[2,3-с] піридин-3-№арикарбоксамідів, які були синтезо
вані в Харківському національному фармацевтичному 
університеті МОЗ Укра ни на кафедрі органічно хім і. За
лежно від радикалу, що вони містять, сполукам було на
дано власні коди. У якості розчинника в дослідженнях 
було використано поліпропіленгліколь, вихідні розчини 
якого доводили до концентраці . мг/мл. Для первинно
го мікробіологічного скринінгу сполук нового синтезу 
застосовано еталонні штами тест-культур мікроорганізмів, 
які належать за морфофункціональними властивостями 
до груп збудників інфекційних та гнійно-запальних зах
ворювань: S. aureus ATCC 25923, Е. coli ATCC 25922, P. 
aeruginosa ATCC 27853, P. vulgaris ATCC 4636, B. ant h racoi des 
.3 .2 , C. albicans ATCC 885-653. Для поглибленого дослі
дження ступеня та спектра протимікробно активності по
хідних 7-азакумаринів було використано 25 музейних та 
клінічних референтних тест-штамів грампозитивних і 
грамнегативних мікроорганізмів: S.aureus № .6580,
S.aureus № .658., S.aureus № .6583, S.aureus № .6586, 
S.aureus № .6588, S.epidermidis № .6589, S.aureus № 
.6590, S.hаemolyticus № .659 ., S.aureus № .6592, 
S.epidermidis № .6593, S.aur eus № .6594, S.hаemolyticus 
№ .6595, S tra u s  № .656., S.flexneri ГІСК .70, S.sonnei 
ГІСК 5772, P.vulgaris X .9 4.37 “ H ”, E.aer ogenes 4.8, В.сеreus 
АТСС .0702, S.pneumoniae АТСС 496.9, S.enteritidis, гр. Р, 
Y/ ratin № 27, K.pneumoniae К-7 NCTC 9.27, R.aquatilis ATCC 
3307., R.aquatilis ATCC 33989, R.aquatilis 3-88, R.aquatilis 2
87. Мікробне навантаження до штамів, що вивчаються, 
становило .06 та .07 КУО/мл.

Визначення протимікробно ді досліджуваних ре
човин проводили за допомогою методу серійних роз
ведень у рідких поживних середовищах. Результати 
враховували за відсутністю росту в останній пробірці, 
що відповідає мінімальній бактеріостатичній концент
раці (МБстК). Для визначення мінімально бактерицид
но концентраці (МБцК) з двох-трьох останніх пробірок 
ряду здійснювали висів 0,. мл в чашки Петрі з твер
дим живильним середовищем. Після .8-24 год інку
бування при t t 37 °С відмічали ту мінімальну концент
рацію, яка не давала росту на агарі, вона відповідала 
значенню МБцК. При проведенні досліджень викорис
товували однодобові культури мікроорганізмів, які ви
рощували на відповідних поживних середовищах, заз
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начених у Державній Фармакопе Укра ни [4]. Всі дос
лідження проводили у п’яти повтореннях. У якості кон
тролю протимікробно ді сполук відносно досліджува
них штамів мікроорганізмів було застосовано антибак
теріальний препарат “Триметоприм”. Додатково було 
проведено контролі поживних середовищ та розчин
ника за допомогою загальноприйнятих методик.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Первинний мікробіологічний скринінг 23 похідних
7- азакумаринів у відношенні до грампозитивних, грам- 
негативних мікроорганізмів та грибів роду Candida вия
вив значну та помірну протимікробну активність окре
мих сполук щодо S tra u s  АТСС 25923 сполук, E.coli АЕСС 
25922, B.anthracoi des АТСС .3 .2  та C. аlbicans ATCC 885
653 (МБстК у межах .2,5 -  50,0 мкг/мл), що довело 
доцільність подальшого вивчення спектра та рівня про
тимікробно активності відібраних в процесі первинно
го скринінгу сполук щодо музейних та клінічно значу
щих штамів мікроорганізмів -  збудників інфекційних 
та гнійно-запальних захворювань. Для поглибленого 
дослідження протимікробно активності стосовно роз
ширеного кола музейних та клінічних штамів було 
відібрано .3  сполук -  похідних 5-гідроксиметил-2-іміно-
8- метил-2 Н-пірано[2,3-с] піридин-3^-арикарбоксамідів. 
Для вивчення протистафілококово активності були об
рані сполуки .(7), .(8), .( .8 ) -  .(20), .(22), які виявили 
досить високу протистафілококову активність на етапі 
скринінгового дослідження. У ході експерименту було 
встановлено, що серед відібраних речовин найбільш 
активними виявились сполуки .(.8 ) та .(.9 ). По відно
шенню до більшості досліджених штамів S tra u s  МБстК 
та МБцК вищезазначених сполук знаходились у інтер
валі 25,0 -  50,0 мкг/мл (МБстК контролю у межах 50,0 -  
.00,0 мкг/мл, МБцК контролю -  .00,0 мкг/мл).

Для поглибленого вивчення протимікробно актив
ності на розширеному колі музейних та клінічних грам
позитивних і грамнегативних мікроорганізмів були об
рані сполуки .( .) , .(3) -  .(5), .(7) - .(9), які при первин
ному мікробіологічному скринінгу проявили достатньо 
високу активність у відношенні мінімального набору тест- 
штамів грамнегативних та грампозитивних мікроор
ганізмів (МБстК у межах .2,5 -  50,0 мкг/мл). При дослі
дженні протимікробно активності на розширеному колі 
музейних та клінічних штамів мікроорганізмів було з ’я
совано, що похідні 5-гідроксиметил-2-іміно-8-метил-2Н- 
пірано[2,3-с] піридин-3-^арикарбоксамідів, окрім висо
кого бактеріостатичного та помірного бактерицидного 
ефекту щодо E.coli ATCC 25922 (МБстК та МБцК відпов
ідно 25,0 -  50,0 мкг/мл, МБстК та МБцК контролю -  відпо
відно 25,0 та .00,0 мкг/мл) та помірного бактеріоста
тичного ефекту щодо P.aeruginosa ATCC 27853 та 
B.anthracoides ATCC .3 .2 , майже всі проявляли досить 
високу бактеріостатичну активність відносно 
S.рneumoniae АТСС 496.9 (МБстК -  в діапазоні 25,0 - 
50,0 мкг/мл) та помірну бактеріостатичну активність щодо 
В. сеreus АТСС .0702 (МБстК -  50,0 мкг/мл). Бактеріос
татична активність відібраних сполук співвідносилась або 
була вищою за таку у препараті порівняння (МБстК кон
тролю у межах 50,0 -.00,0 мкг/мл).

Сполуки .(4), .(7), .(9) проявляли високу бактеріо
статичну активність щодо S.рneumoniae АТСС 496.9 
(МБстК 25,0 мкг/мл, МБстК контролю 50,0 мкг/мл). По

ловина сполук ціє групи, що досліджувались на роз
ширеному колі мікроорганізмів, здійснювали помірний 
бактеріостатичний ефект щодо S.flexneri ГІСК .70, 
S.sonnei ГІСК 5772, S.enteritidis, гр. Р, Y/ ratin № 27 та 
K.pneumoniae К-7 NCTC 9.27.Звертає на себе увагу 
висока бактеріостатична активність майже всіх відібра
них для поглибленого вивчення сполук ціє групи на 
тест-штами R.аquatilis і особливо на штам R.aquatilis 3
88 (МБстК - в діапазоні .2,5 -  25,0 мкг/мл, МБстК кон
тролю -  50,0 мкг/мл), що свідчать про перспективність 
подальшого дослідження в цьому напрямку. За резуль
татами дослідження активності сполук по відношенню 
до C.аlbicans ATCC 885-653 для більшості з них вста
новлена значна та помірна фунгістатична активність. 
Крім того, сполуки . ( . )  -  .( .0 )  проявили значну, а спо
лука . ( . . )  - помірну фунгіцидну активність (МБстК та 
МБцК - відповідно .2,5 - 25,0 мкг/мл та 50,0 мкг/мл). 
Порівняно з контролем фунгістатична активність у всіх 
досліджених речовин та фунгіцидна -  у 95 % речовин 
була кращою, ніж у препараті порівняння (МБстК та МБцК 
контролю відповідно 50,0 та .00,0 мкг/мл).

В И С Н О В К И  При дослідженні протимікробно ак
тивності 23 похідних 7-азакумаринів на 25 музейному 
та клінічному штамах мікроорганізмів встановлено ши
рокий спектр та високий ступінь х протимікробно 
активності. Проведені дослідження вказують на перс
пективність подальшого вивчення властивостей 
відібраних сполук з метою створення на х основі 
ефективних протимікробних засобів.
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О С О Б Л И В О С Т І К Л ІН ІЧ Н О Г О  П Е Р Е Б ІГ У  ІШ Е М ІЧ Н О  Х В О Р О Б И  С Е Р Ц Я  У  П О Є Д Н А Н Н І З
Ж О В Ч Н О К А М ’ Я Н О Ю  Х В О Р О Б О Ю

ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНОГО ПЕРЕБІГУ ІШЕМІЧНО ХВО
РОБИ СЕРЦЯ У ПОЄДНАННІ З ЖОВЧНОКАМ’ЯНОЮ ХВО
РОБОЮ -  У роботі представлено результати дослідження 
клінічного перебігу та ліпідного обміну у 70 хворих на іше
мічну хворобу серця у поєднанні з жовчнокам’яною хворо
бою. Встановлено, що у всіх пацієнтів з поєднаною патологією 
відмічається порушення ліпідного обміну. Підтверджено, що 
поряд з рефлекторним компонентом поєднання патологі ге- 
патобіліарно та серцево-судинно систем важливу роль 
відіграють порушення жирового обміну, що потребує обов’яз
ково ранньо медикаментозно корекці .

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ ИШЕМИЧЕС
КОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА В СОЧЕТАНИИ С ЖЕЛЧНОКАМЕН
НОЙ БОЛЕЗНЬЮ -  В работе представлены результаты ис
следования клинического течения и липидного обмена у 70 
больных ишемической болезнью сердца в сочетании с желч
нокаменной болезнью. Установлено, что у всех пациентов с 
объединенной патологией отмечается нарушение липидного 
обмена. Подтверждено, что наряду с рефлекторным компо
нентом при сочетании патологии гепатобилиарной и сердеч
но-сосудистой систем важную роль играют нарушения жиро
вого обмена, что требует обязательной ранней медикамен
тозной коррекции.

CL INICAL COUR SE FEATURES OF COR ON ARY HEART 
DISEASE COMBINED WITH CHOLELITHIASIS -  The results of 
research and clinical course of lipid metabolism in 70 patients with 
ischemic heart disease combined with cholelithiasis are presented 
in the work. Determined that, all patients with combined pathology 
have viol ations of li pid metabolism. Confirmed that, beside the reflex 
component of the pathology’s combination of hepatobiliary and 
cardiovascular systems, also violations of fat metabolism play 
important role, which requires early mandatory medical correction.

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, жовчнокам’яна 
хвороба, ліпідний обмін.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, желчно
каменная болезнь, липидный обмен.

K ey w o rds : coronary heart disease, cholelithiasis, lipid 
metabo%ism.

ВСТУ@  Іш ем ічна хвороба серця (ІХС) та інш і зах
ворю вання , зум овл ен і а тероскл ерозом , і ж о вчно ка - 
м ’яна хвороба (Ж КХ) часто зустр ічаю ться серед  насе
лення і нер ід ко  поєдную ться в о д н о го  пацієнта. В ід о 
мо, що Ж КХ  ч а с т іш е  р о з в и в а є ть с я  у п а ц іє н т ів  із 
д исл іп ід е м ією , цукровим  д іабетом , у  л ітніх, а також  з 
ож и р ін н ям  [ . ] .  Виявлено, що при ком б інован ій  гіпер- 
л іп ід ем і частіше спостер ігається перенасичення ж овч і 
холестерином , н іж  при г іп е р тр и гл іц е р и д е м і [2 ]. Рет
ро спекти вн и й  аналіз д ан и х  У З Д  у хво р и х  на Ж КХ п о 
казав тривале (б ільш е 5 років ) існування у них д и ск і- 
незі ж о вч н о го  м іхура (Ж М ) (2 . ,6  %), хр о н ічн о го  х о 
л е ц и с ти ту  б е зка м ’я н о го  (3 3 ,3  % ), хол естер озу  Ж М  
(8,3 %) д о  м ом енту виявлення Ж КХ  [4 ]. У пац ієнтів  з 
Ж КХ  ате росклеротичне  ураж ення судин більш вир а 
ж ене, н іж  у пац ієнтів  без Ж КХ  [5 ]. Результати д е я ки х  
пр иж и ттєви х  д о сл ід ж е н ь  судин з д о по м о го ю  сучасних 
ул ьтразвукових  м етод ів  св ідчать про б ільш у частоту

виявлення атеросклерозу черевно аорти і сон н и х  а р 
тер ій  у хво р и х  Ж КХ [3 ]. Але залиш ається не р о зкр и 
тим  питання про особливості сум існ о го  переб ігу  зах
ворю вань сер ц ево-суд и нно  систем и, зум овл ених ате
р о с к л е р о т и ч н и м  у р а ж е н н я м ,  та  з а х в о р ю в а н ь  
гепатоб іл іарно систем и, що 6 рунтуються на сучасних 
лабораторних д осл ідж еннях.

М етою  наш ого д осл ід ж ен н я  було вивчи ти  кл ін ічн і 
особливості переб ігу  ІХС в поєднанн і з гепатобіл іар- 
ною патологією .

М А Т Е Р ІА Л И  І М Е Т О Д И  Для реалізаці поставле
но мети ми обстеж или 70 хво р и х  на ІХС, що зн а хо д и 
лися на диспансерном у обліку в д іл ьни чн о го  терапевта 
та л ікувались на д ен н о м у  стаціонарі пол ікл ін іки  м ісько 
кл ін ічно  л ікарн і № 2. Ж ін о к  було 38, чолов ік ів  -  32. 
С ередн ій  в ік  (56 ±4 ,7 ) років. П ац ієнтів  було под ілено 
на 2 групи . 1 -шу групу  склали 35 хвор их  на ІХС, у  яких  
при обстеж енн і було виявлена ЖКХ. У 2-гу, контрольну 
групу , у в ій ш л и  ст іл ьки  ж  хвор их , але без б іл іарно 
патологі .

Д іа гн о з  ІХС п ідтверд ж увал и  за д а н и м и  ін струм е н 
тал ьних м етод ів  д осл ід ж ен н я : ел ектрокард іо граф ія , 
е хо ка рд іо ско п ія . Д іа гн о з  Ж КХ  п ід тве рд ж ув ав ся  при 
ул ьтразвуковом у д осл ід ж е н н і наявн істю  у хвор о го  в 
Ж М  кон крем е нтів  або перенесеною  в м инулом у о п е 
рацією  на холецистектом ію . П оряд з цим  д о сл ід ж ува 
ли б іох ім ічн і показники , що характеризую ть ф ун кц іо 
нальний стан пе ч ін ки  та л іп ід н и й  обм ін . О ц інку  якості 
о б ’єктив ізац і стану провод ил и  за великою  кількістю  
критер і в, але пр іор и те тн и м и  були: кл ін ічн ий  варіант 
переб ігу  ІХС, тяж к ість  переб ігу  хвороби , к ількість  та 
інтенсивність нападів с те н о ка р д і, характер ускладнень, 
еф ективн ість  л ікування.

Р Е З У Л Ь Т А Т И  Д О С Л ІД Ж Е Н Ь  Т А  Х  О Б ГО В О Р Е Н 
НЯ Аналіз о тр им а ни х д ан и х  св ід чить  про те, що у х в о 
рих з поєднаною  патологією  спостер ігається н е га ти в 
на синтроп ія  м іж  ІХС та Ж КХ. Так, в 1-й груп і стенокар 
д ія  була тяж чи х  класів: з III Ф К  в ц ій груп і було 17 осіб 
(48 ,6  %), з IV Ф К  -  8 (22 ,8  %). У ІІ груп і в ід по в ід н о  II 
Ф К  був у 11 хвор их  (34 ,5  %), III Ф К  -  15 (42 ,9  %). 
П ро гресую чу стенокард ію  д іа гностувал и  в груп і з п о 
єднаною  патологією  у 9 (25 ,7  %) хворих, в контрольн ій  
-  у  6 (17 ,1% ) осіб.

У хворих 1- групи в 54,9 % випадків  раніше з ’я в и 
лися ознаки ж овчнокам ’яно хвороби, у  11 (34 ,5  %) було 
навпаки, і лиш е у  5 (14,2 %) хворих на ІХС і Ж КХ вияв
лені одночасно. Для хворих з м ікст-патологією  харак
терним и були: більша тривал ість та інтенсивність на
падів сте н о ка р д і, що вимагало збільш ення доз кард іо
логічних препаратів, більший показник інфаркту міокарда 
(в ідпов ідно 21 (60 %) і 12 (34,2 %), частий розвиток 
серцево недостатності (в ід п ов ід н о  22 (62 ,9  %) і 11 
(31,4 %)). П ідтвердженням тому є також показник фракці 
вики ду л івого  шлуночка при е хо ка рд іо ско п і: в основній
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групі хворих був знижений у 14 (40 %) хворих, в конт
рольній -  у 8 (22,8 %). В цілому у хворих з поєднаною 
патологією атеросклероз великих артерій спостерігався 
у 22 хворих (62,9 %), що більше, ніж у контролі. У хво
рих з поєднаною патологією при клінічно вираженому 
перебігу ЖКХ частіше виявлялися атеросклеротичні 
бляшки порівняно з мало-і безсимптомним перебігом 
(у 88,7 %, 77,3 % і 69,9 % відповідно). Також в основній 
групі пацієнтів частіше, ніж у контрольній, зустрічалися 
хворі з ожирінням II і III ступенів.

При аналізі отриманих лабораторних показників 
виявлено достовірне підвищення показників, що

відповідають за функціональний стан печінки та 
ліпідний обмін (таблиця 1). Гіпертригліцеридемію було 
виявлено у 29 (82,3 %) хворих в основній групі і у 19 
(54,3 %) хворих у контрольній групі. Рівень тригліце- 
ридів у сироватці крові хворих 1- групи коливався 
від 3,7 до 4,43 ммоль /  л.

Слід зазначити, що в основній групі обтяжена спад
ковість щодо ІХС спостерігалася у 18 (51,4 %) хворих, 
в контрольній -  26 (74,3 %). Частота цукрового діабе
ту, який як відомо є одним з головних факторів ризи
ку розвитку атеросклерозу, була відповідно у 7 (20 
%) і у 2 (5,7 %).

Таблиця 1. Б іо х ім ічн і п о ка зн и ки  кров і хво р и х  з ІХС ( М ± т )

Показники І група, 
n t  35

ІІ група, 
n t  35

Загальний білірубін, мкмоль/л 25,42±0, 37 18,06±0,48*
Холестерин, ммоль/л 7,5±0,14 5,3±0,18*
В-ліпопроте ди, од 72,19±2,9 48,16±3,1*
Тригліцериди, ммоль/л 4,34±0,12 2,28±0,16*
ЛПВЩ, ммоль/л 1,06±0,05 1,32±0,07*
ЛПНЩ, ммоль/л 4,12±0,17 3,42±0,14*
ЛПОНП, ммоль/л 0,58±0,16 0,34±0,20*
Коефіцієнт атерогенності (холестерин/ЛПНЩ) 4,34±0,12 2,98±0,09

Примітка. * р < 0,001.

В И С Н О В К И  Не заперечуючи значення рефлек
торного компоненту розвитку негативного характеру 
синтропі між ІХС та ЖКХ, провідною ланкою патоге
незу є атеросклеротичне ураження коронарних артерій 
як наслідок розладів ліпідного обміну. Фонова гепа- 
тобіліарна патологія обтяжливо впливає на розвиток і 
клінічний перебіг ІХС. Лікування супутніх захворювань 
печінки і ЖМ може поліпшити функціональний стан 
міокарда як у хворих з коронаросклерозом, так і у 
хворих із незміненими вінцевими судинами.

Перспективним є вивчення ефекту ліпідознижу- 
вальних препаратів при поєднаній патологі жовчови
відних шляхів та ІХС.
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Д О  У В А Г И  А В Т О Р ІВ

При підготовці матеріалів до журналу “ В існик наукових досліджень” просимо дотримуватись таких вимог:
1. Стаття повинна супроводжуватись відношенням установи, в якій вона написана, з рекомендаціями до друку, 

висновком експертно ко м іс і, підписами наукового керівника або керівника установи, які завірені печаткою.
Під текстом статті обов’язкові підписи всіх авторів із зазначенням, що дана робота раніше не подавалась до друку в 

інші видавництва.
Подаючи статтю, автор(и) погоджується(ються) з тим, що авторське право (у сфері розповсюдження без порушення 

інших авторських прав) на не переходить до видавця, у випадку, як що приймаються до публікаці після отримання 
позитивно р е ц е н з і. Авторські права включають ексклю зивні права на копіювання, розповсюдження (репринти, фото
графі , мікроформи чи будь-які інші форми відтворення подібного характеру), а також переклад статті. Про це засвідчують 
особисті п ідписи автора(ів) у кінці статті.

Всі надіслані в редакцію статті проходять анонімну рецензію. Редакція залишає за собою право вибору рецензента. 
Оригінальні статті можуть супроводжуватись коментарями членів редколегі , редакційно ради чи авторитетних спе
ціалістів у даній сфері.

2. Текст статті треба друкувати на стандартному аркуші (формату А4) через 2 інтервали (28-30 рядків на сторінці). Обсяг 
оригінально статті, включаючи рисунки, літературу, резюме, не повинен перевищувати 7-8 сторінок, обсяг огляду літерату
ри, лекцій -  10 сторінок, короткого повідомлення та рецензі -  3-5 сторінок. Стаття надсилається у 2-х примірниках.

3. Матеріал статті обов ’язково повинен бути поданим на дискеті 3,5 (або будь-якому іншому електронному носі 
інф орм ац і) за стандартом ІВМ в кодах ASII (альтернативний) у редакторі Word у такій (обов’язков ій ) послідовності:

а) індекс УДК;
б) ініціали та прізвищ е автора(ів);
в) назва статті;
г) назва установи, з яко виходить робота;
д) резюме статті (20-25 рядків) укра нською, російською та англійською  мовами. В ко ж н о м у  резю м е обов ’язково  

в ка зу є ть с я  назва  статт і на у к р а  н с ь к ій , р о с ій с ь к ій  та а н гл ій с ь к ій  м овах.
У резюме повинні бути викладені мета дослідження, основні процедури (вибір об’єктів вивчення чи методи спостере

ження або аналітичні методи), основні результати (по можливості конкретні дані і їх статистична значимість), основні 
висновки, а також мають бути виділені нові й важливі аспекти дослідження чи спостереження.

е) ключові слова -  укра нською, російською, англійською мовами.
Від 3 до 10 ключових слів чи коротких фраз, які будуть сприяти правильному перехресному індексуванню статті.
є) текст статті має бути побудований наступним чином:
-  постановка проблеми у загальному вигляді та з в ’язок із важливими науковими чи практичними завданнями 

(проблемами);
-  аналіз останніх досліджень і публікацій, в яких започатковано розв ’язання дано проблеми і на які спирається 

автор, виділення нез ’ясованих раніше частин загально проблеми, котрим присвячується зазначена стаття;
-  формулювання мети статті (постановка завдання);
-  виклад основного матеріалу дослідження з повним обгрунтуванням отриманих наукових результатів;
-  висновки з даного дослідження і перспективи подальших досліджень у даному напрямку.
Кожен із цих розділів потрібно виділити.
ж) перелік використано літератури (за вимогами ДСТУ ГОСТ 7 .1 :2006) в алфавітному порядку;
з) адреси автора(ів), телефон, електронна пошта.
Окремо необхідно вказати ім ’я, по-батькові та прізвище, посаду, науковий ступінь чи вчене звання автора (або одного 

з авторів), адресу, телефон, факс чи адресу електронно пошти, за якими можна вести листування.
4. Статті в журналі друкуються т іл ьки  укра нською мовою.
5. Ілюстраці до статті (діаграми, графіки, ф отограф і, таблиці) надсилати у 2-х прим ірниках.
Розміри фотографій -  13х18, 9х12, 6х9 см. На звороті кожно ілюстраці потрібно вказати номер, прізвищ а авторів і 

відмітки “ Верх” , “ Н из” . У підписах до мікрофотограф ій вказувати збільшення (окуляр, об ’єктив) і метод фарбування 
(ім п ре гн ац і) матеріалу. Фотограф і повинні бути контрастними, на тонкому глянсовому папері, малюнки -  чіткими, 
креслення діаграми -  виконані тушшю.

6. Усі позначення мір (одиниці різних величин, цифрові дані клінічних і лабораторних досліджень) подавати в ідпо
відно до Міжнародно системи одиниць (СІ): терміни -  згідно з Міжнародною анатомічною номенклатурою, назви хвороб 
-  відповідно до Міжнародно класифікаці хвороб.

7. В описі експериментальних досліджень вказувати вид, стать кількість тварин, методи анастезі при маніпуляціях, 
пов ’язаних із завданням тваринам болю, метод умертвіння х або взяття в них матеріалу для лабораторних досліджень 
відповідно до правил гуманного ставлення до тварин. Назви фірм і апаратів потрібно наводити в оригінальній транс- 
крипц і .

8. Редакція залишає за собою право виправляти термінологічні та стилістичні помилки, усувати зайві ілюстраці , 
скорочувати текст.

9. Статті, оф орм лен і без д отри м ан н я  навед ених правил , не реєструю ться .

Р ед акц ія  ж у р н а л у  ‘ ‘ В іс н и к  н а уко в и х  д о с л ід ж е н ь ” ,
Т ерн о п іл ьськи й  д е р ж а в н и й  м е д и чн и й  у н ів е р си те т  ім е н і І.Я . Горбачевського ,
М айдан Волі 1, м . Тернопіль, 4 6 0 0 1 .
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