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ЗАКОНОМІРНОСТІ СТАТЕВОГО РО ЗВИТКУ ПРАКТИЧНО ЗДО РО ВИХ М ІСЬКИХ ДІВЧАТ  
ПІДЛІТКОВОГО ТА Ю НАЦЬКОГО В ІКУ ПОДІЛЬСЬКОГО РЕГІОНУ

ЗАКОНОМІРНОСТІ СТАТЕВОГО РОЗВИТКУ ПРАКТИЧ
НО ЗДОРОВИХ МІСЬКИХ ДІВЧАТ ПІДЛІТКОВОГО ТА 
ЮНА ЦЬКОГО ВІКУ ПОДІЛЬСЬКОГО РЕГІОНУ -  Наведено 
результати обстеження соматично здорових ЗЗ4 дівчат 
підліткового і юнацького віку. Вивчено вікові показники ста
тевого розвитку. Отримані дані дають можливість оцінити 
стан репродуктивно функці дівчат і дівчаток-підлітків, своє
часно виявити відхилення у х статевому дозріванні.

ЗАКОНОМЕРНОСТИ ПОЛОВОГО РАЗВИТИЯ ПРАКТИЧЕС
КИ ЗДОРОВЫХ ГОРОДСКИХ ДЕВУШЕК ПОДРОСТКОВОГО 
И ЮНОШЕСКОГО ВОЗРАСТА ПОДОЛЬСКОГО РЕГИОНА -  
Приведены результаты обследования соматически здоровых ЗЗ4 
девочек подросткового и юношеского возраста с разным морфо
типом. Изучены возрастные показатели полового развития. По
лученные данные дают возможность оценить состояние репро
дуктивной функции девушек и девочек-подростов, своевременно 
выявить отклонения в их половом созревании.

CON FORMiTiES WiTH THE LAW OF SEXUAL DEVELOPMENT 
OF PRACTiCALLY HEALTHY CiTY GiRLS OF JUVENiLE AND 
YOUTH AGE OF PODiLLYAN REGiON -  The results of inspection 
somatically healthy ЗЗ4 girls of juvenile and youth age are given. 
The age-old indeces of sexual development are studied. Received 
information enable to estimate the state of reproductive function of 
girls and girls-teenagers, in good time to find out the rejection in 
their sexual maturation.

Ключові слова і статевий розвиток, здорові підлітки.
Ключевые слова і половое развитие, здоровые подростки.
Key words і sexual development, healthy t eenag ers.

ВСТУП Проблема збереження репродуктивного 
потенціалу населення кра н Європи в останні роки 
набула стратегічного значення [1, 5, 8]. Контроль за 
рівнем фізичного розвитку і здоров|я дівчаток на сьо
годні перебуває під дослідженням у зв ’язку з етніч
ними та екологічними особливастями [З, 6]. Часто 
предметом вивчення стає також зв ’язок між сомато- 
типологічними характеристиками і будовою внутрішніх 
органів [10], або зміни антропометричних параметрів 
в процесі життя дівчаток, які проживають в умовах 
урбанізованого суспільства [T]. Простежується чіткий 
взаємозв’язок між основними антропометричними па
раметрами організму дівчаток і характером періоду 
статевого дозрівання [2]. Тому ми звертаємо увагу 
безпосередньо на зв ’язок між соматотипом та антро
пометричними і функціональними параметрами орга
нізму практично здорових дівчаток [9].

Метою нашого дослідження стало вивчення зако
номірностей статевого розвитку практично здорових 
міських дівчат підліткового та юнацького віку По
дільського регіону.

MATEPІAЛИ І METOДИ Використовуючи схему 
віково періодизаці онтогенезу людини, яка була прий

нята на VII Всесоюзній конференці з проблем віково 
морфологі , фізіологі та біохімі АПН СРСР [4], дівчат 
було поділено на 2 групи: підлітковий та юнацький вік. 
Нами було проведене комплексне обстеження 809 
підлітків, з яких вибрано 334 практично здорових. В 
кожній віково-статевій групі підлітків було не менш 
28 осіб. Загальна кількість обстежених д івчаток 
підліткового віку склала 213, дівчат юнацького віку -  
121. Після попереднього анкетування щодо наявності 
в анамнезі будь-яких захворювань, проводили деталь
не клінічне дослідження, яке включало ультразвукову 
діагностику щитоподібно залози, серця, паренхіматоз
них органів черевно порожнини, нирок, матки та яєч
ників, рентгенографію грудно клітки, спірографію, кар
діографію, реовазографію, стоматологічні досліджен
ня, біохімічні аналізи крові та слини, прик-тест з 
міксталергенами. Дітей, у яких виявлені будь-які зах
ворювання, виключали з груп, що обстежувалися. Та
ким чином, контингент обстежених складали практич
но здорові дівчатка-підлітки та дівчата.

Оцінювали статевий розвиток за загальноприйня
тою методикою А.В. Ставицько і Д.Н. Арон [8] -  виз
начали ступінь статевого розвитку за проявом вторин
них статевих ознак, які проявляються поступово. Оці
нювали розвиток Ма -  молочних залоз, Ах -  піхвового 
та Р -  лобкового оволосіння, Ме -  вік менархе і стан 
менструально функці .

Для оцінки ступеня статевого розвитку вторинних 
статевих ознак використовували чотирибальну систему.

Розвиток молочних залоз (Ма): Ма0 -  відсутність 
розвитку молочних залоз (залоза не виділяється, со
сок припіднімається під навколососковим кругом); Ма1
-  навколососковий круг більших розмірів, разом із 
соском утворює єдиний конус, залоза незначно виді
ляється над поверхнею грудно клітки; Ма2 -  збільшен
ня молочних залоз і навколососкового поля при відсут
ності його пігментаці і плоскому соску -  конічна грудь; 
Ма3 -  молочна залоза округло форми, пігментована 
ореола з припіднятим соском -  юна грудь.

Ріст волосся на лобку (Р): Р0 -  відсутність оволо
сіння; Р1 -  наявність поодиноких осьових волосків; Р2
-  бідне оволосіння лобка, волоски прямі; Р3 -  лобок 
і великі статеві губи покриті волоссям, яке в'ється, з 
горизонтальною межею над лобком.

Ріст волосся у піхвовій впадині (Ах): Ах0 -  відсутність 
оволосіння; Ах1 -  пряме поодиноке волосся; Ах2 -  
бідне оволосіння піхви, волосся пряме; Ах3 -  густе 
волосся, яке завивається по всій поверхні піхви.

Менструальна функція (Ме): Ме0 -  відсутність ме
нархе; Ме1 -  менархе в момент обстеження; Ме2 -
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менструальний цикл нерегулярний; Ме3 -  регулярний 
менструальний цикл.

Відповідно до перерахованих показників складали 
формулу статевого розвитку з коефіцієнтом, який 
відповідає ступеню розвитку кожно з ознак: Ма_Р_ 
Ах_Ме. Цифрову оцінку ступеня статевого розвитку про
водили за системою Л.Г. Тумилович [9], де відповід
ному коефіцієнту присвоювали відповідну кількість 
балів.

Аналіз отриманих даних проведено за допомогою 
програми “ЗТАТІЗТІСА 5.5” (належить ЦНІТ Вінниць
кого національного медичного університету імені 
М.І. Пирогова, ліцензійний №АХХІ$910А374605РА) з ви
користанням непараметричних методів оцінки отри
маних результатів.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ При оцінці розвитку молочних залоз відмічено тер
міни появи Ма2 та Ма3, починаючи з 12-13 років. Стадія 
розвитку Ма3 у дівчат вперше з ’являється з 13 років і 
превалює в 15-16 років, а наближуючись до 17 років 
Ма3 простежується у 91,49 % дівчат. У дівчаток підлітко
вого віку ступінь розвитку молочних залоз Ма2 спос
терігається у 50,7 %, а стадія розвитку Ма3 складає 34,27 
% від усіх досліджуваних. У дівчат юнацького віку 
молочні залози в стаді розвитку Ма2 спостерігалися в 
12,4 %, а в стаді Ма3 -  в 87,6 %. Середній бал стаді 
розвитку молочних залоз для дівчаток підліткового 
віку загалом складає 2,65 бала, зокрема для 12 років 
-  1,85 бала, 13 років -  2,5 бала, 14 років -  2,84 бала, 
для 15 років -  3,24 бала. Середній бал стаді розвитку 
молочних залоз для дівчат юнацького віку загалом 
складає 3,45 бала, зокрема для 16 років -  3,31 бала, 
17 років -  3,5 бала, 18 років -  3,6 бала.

О ціню ю чи ступ інь  росту лобкового  волосся 
відмічено терміни появи Р2, починаючи з 12 років і Р3, 
починаючи з 13 років. Стадія розвитку Р3 у дівчат впер
ше з ’являється у 13 років і наближуючись до 17 років 
Р3 спостерігається у 82,98 % дівчат, а в 18 років -  100 
%. У дівчаток підліткового віку ступінь росту лобко
вого волосся Р2 спостерігається у 55,87 %, а стадія 
розвитку Р3 складає 16,43 % від усіх обстежуваних. У 
дівчат юнацького віку ступінь росту лобкового волос
ся Р2 спостерігається в 33,06 %, а в стаді Р3 -  в 66,94 
%. Середній бал стаді росту лобкового волосся для 
дівчаток підліткового віку загалом складає 0,57 бала, 
зокрема для 12 років -  0,39 бала, 13 років -  0,53 бала, 
14 років -  0,61 бала, для 15 років -  0,71 бала. Се
редній бал стаді росту лобкового волосся для дівчат 
юнацького віку загалом складає 0,8 бала, зокрема для 
16 років -  0,69 бала, 17 років -  0,85 бала, 18 років -  
0,9 бала.

Вивчаючи ступінь росту пахвового волосся відміче
но строки появи Ах2, починаючи з 12 років і Ах3, почи
наючи з 13 років. Стадія розвитку Ах3 у дівчат вперше 
з ’являється в 13 років і наближуючись до 17 років Р3 
спостерігається у 63,83 % дівчат, а в 18 років -  89,29 
%. У дівчаток підліткового віку ступінь росту пахвово
го волосся Ах2 спостерігається у 38,97 %, а стадія роз
витку Ах3 складає 5,16 % від усіх обстежуваних. У дівчат 
юнацького віку ступінь росту лобкового волосся Ах2 
спостерігається в 50,41 %, а в стаді Ах3 -  в 48,76 %. 
Середній бал стаді росту пахвового волосся для дівча
ток підліткового віку загалом складає 0,63 бала, зок

рема для 12 років -  0,41 бала, 13 років -  0,5 бала, 14 
років -  0,68 бала, для 15 років -  0,78 бала. Середній 
бал стаді росту пахвового волосся для дівчат юнаць
кого віку загалом складає 0,99 бала, зокрема для 16 
років -  0,83 бала, 17 років -  1,06 бала, 18 років -  1,16 
бала.

Досліджено період часу, за який відбувається роз
виток вторинних статевих ознак від найраннішо до 
наступно . Так, різниця віку Ма1 та Ма2 для дівчат скла
ла 1 рік 4,8 місяці. Формування молочних залоз з Ма2 
і Ма3 відбувається у дівчаток та дівчат за 2 роки 2,1 
місяці. Стадію розвитку Ма3 в 17 років мали 91,49 %, а 
в 18 років -  100 % дівчат.

Аналізуючи вираженість росту волосся на лобку, 
виявлено, що у дівчат ріст волосся на лобку з ’являєть
ся пізніше -  в 12 років 4,9 місяців. У дівчат ріст лоб
кового волосся відбувається рівномірно, терміни пе
реходу Р1 в стадію Р2 складають 1 рік 9,6 місяців, а 
стаді Р2 в Р3 -  1 рік 9,2 місяці. Середній вік досягнен
ня стаді Р3 у дівчат склав 16 років 3,7 місяців. В 17- 
літньому віці стадію розвитку Р3 досягли 82,98 % дівчат, 
а в 18 років -  100 % обстежуваних.

Розвиток волосяного покриву в пахвах у дівчат 
починається з 12 років. Середній вік початку розвит
ку ознаки складає 13 років. Показник до 13 років 
стрімко зростає, набуваючи надалі більш повільно 
динаміки. Різниця ж вікового переходу Ах1 в Ах2 у 
дівчат склала 2 роки 2,9 місяців, а терміни переходу 
Ах2 в Ах3 -  1 рік 5,8 місяців. В 17 років стадія Ах3 спос
терігалась у 63,83 %, а в 18 років -  89,29 % дівчат.

Менструальна функція жіночого організму є склад
ним біологічним процесом, виявленням якого є зако
номірні циклічні зміни у всьому організмі. Перша 
менструація (менархе) є однією з ознак прогресуючо
го розвитку дівчини і є заключним етапом статевого 
розвитку дівчини пубертатного віку. Поява першо 
менструаці у дівчаток на момент огляду в 12 років 
складає 63,2 %, в 13 років -  16,33 %, в 14 років -  
12,24 %, в 15 років -  0,83 %. За нашими спостере
женнями, середній вік першо менструаці складає 12,6 
років. При аналізі наявності менструаці у дівчаток та 
дівчат за віком виявлено, що в віковому інтервалі 12
18 років менструюють 76,05 % дівчат. Відсутня менст
руація у 9,28 % і менархе на момент обстеження скла
дає 14,67 %. Наростання відсотка дівчат, що менстру
юють, рівномірно збільшується з роками.

Ми вивчили період становлення менструально 
функці , брали до уваги регулярність менструального 
циклу, терміни його встановлення, його тривалість та 
тривалість днів менструальних виділень, характер ви
ділень та наявність больових відчуттів. Встановлено, 
що регулярний менструальний цикл у дівчат підлітко
вого та юнацького віку зустрічається в 83,8 %. Дівчата 
з нерегулярним менструальним циклом склали 16,2 
%. Менструальний цикл встановився зразу у 52,76 % 
дівчат, протягом 1 року у 38,58 % і протягом 2 років -  
8,66 %. Тривалість циклу менше 21 дня спостерігала
ся у 2,76 % дівчат, більше 35 днів -  у 0,78 % і від 21 
до 35 днів -  у 96,46 % дівчат. Тривалість менструаці у 
99,61 % дівчат складала від 3 до 7 днів, в 0,39 % дівчат 
місячні зустрічались як менші за 3 дні. За кількістю 
виділень в 3,3 % були виявлені надмірні, в 11,88 % -  
мізерні і в 84,82 % помірні, за кількістю виділень мен-
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струаці . Явище дисменоре зустрічалось у 24,09 % 
дівчат.

Для того, щоб дати оцінку вираженню статевих 
ознак за статевою формулою та вивести загальний бал 
статевого розвитку (БСР) за віковими групами, ми 
оцінили менструальну функцію за віком в балах. У 
дівчат 12 років менструація відсутня у 19,23 % обсте
жуваних, менархе на момент огляду спостерігалося у 
59,62 % та нерегулярний менструальний цикл спос
терігався у 21,15 %. Середній бал оцінки менструаль
но функці у 12-річних дівчаток склав 2,65 бала. У 
дівчат 13 років менструація відсутня у 35,42 % обсте
жуваних, менархе на момент огляду спостерігалося у 
16,67 % та регулярний менструальний цикл спостері
гався у 47,91 %. Середній бал оцінки менструально 
функці у 13-річних дівчаток склав 5,22 бала. У дівчат 
14 років менструація відсутня у 8,16 % обстежуваних, 
менархе на момент огляду спостерігалося у 12,25 % 
та регулярний менструальний цикл спостерігався у 
79,59 %. Середній бал оцінки менструально функці 
у 14-річних дівчаток склав 5,74 бала. У дівчат 15 років 
менархе на момент огляду спостерігалося у 6,25 % та 
регулярний менструальний цикл спостерігався у 93,75 
%. Середній бал оцінки менструально функці у 15- 
річних дівчаток склав 6,04 бала. У дівчат 16, 17 та 18 
років регулярний менструальний цикл спостерігався 
у 100 %. Середній бал оцінки менструально функці 
у ціє віково групи склав 6,3 бала.

Спираючись на отримані дані, ми вивели загаль
ний бал статевого розвитку. У дівчаток підліткового 
віку загальний бал статевого розвитку за віком скла
дає: в 12 років -  5,3 бала, в 13 років -  8,75 бала, в 14 
років -  9,87 бала і в 15 років -  10,77 бала. У дівчат 
юнацького віку загальний бал статевого розвитку за 
віком складає: в 16 років -  11,13 бала, в 17 років -  
11,71 бала та в 18 років -  11,96 бала.

ВИСНОВКИ Підводячи підсумок під вищезазна
ченим, ми з ’ясували, що середній вік появи менархе 
серед обстежуваних дівчат складає 12 років 2,4 місяці. 
Остаточно ж  стаді розвитку молочні залози набува
ють в 15 років 9,3 місяці. Поява лобкового волосся у 
дівчат спостерігається в 12 років 4,9 місяців. Кінцева 
стадія росту лобкового волосся спостерігається в 16 
років 3,7 місяців. Середній вік початку розвитку пах
вового волосся складає 13 років, а середній вік появи 
стаді Ах3 складає 16 років 8,7 місяців. Всі зазначені 
вторинні статеві ознаки знаходяться під впливом гіпо-

таламо-гіпофізарно-яєчниково системи, що робить 
необхідним подальше вивчення особливостей фун
кціонування.

Результати статевого розвитку практично здоро
вих дівчат підліткового та юнацького віку дозволять в 
подальших дослідженнях більш коректно оцінити 
адаптаційні можливості організму як в нормі, так і при 
різних захворюваннях.
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ТЕРАПЕВТИЧНА СТРАТЕГІЯ НА ПОЧАТКОВОМУ ЕТАПІ 
ЛІКУВАНЯ ХРОНІЧНИХ ДЕПРЕСІЙ В КОНТЕКСТІ МЕХАНІЗ
МУ X ФОРМУВАННЯ -  В статті проаналізовано роль дисгар
монійного патерну стосунків “лікар-пацієнт” у механізмі хро- 
ніфікаці депресивних розладів. Запропоновано терапевтич
ну стратегію на початковому етапі лікування даних пацієнтів, 
яка спрямована на забезпечення адекватного комплаєнсу при 
фармакотерапі . Наведено конкретні рекомендаці щодо усу
нення впливу ятрогенного фактора хроніфікаці .

ТЕРАПЕВТИЧЕСКАЯ СТРАТЕГИЯ В НАЧАЛЬНОМ ЭТАПЕ 
ЛЕЧЕНИЯ ХРОНИЧЕСКИХ ДЕПРЕССИЙ В КОНТЕКСТЕ МЕ
ХАНИЗМА ИХ ФОРМИРОВАНИЯ -  В статье проанализиро
вано роль дисгармоничного паттерна отношений “ врач-па
циент” в механизме хронификации депрессивных рас
стройств. Предложено терапевтическую стратегию на 
начальном этапе лечения данных пациентов, которая направ
лена на обеспечение адекватного комплекса при фармакоте
рапии. Наведены конкретные рекомендации по устранению 
влияния ятрогенного фактора хронификации.

THERAPEUTicAL ST RATEGY ON THE iN iTiAL STAGE OF 
cHRONic DEPRESSiONS TREATMENT iN THE cONTEXT OF 
THEiR FORMATiON MEcHANiSM -  in this article authors 
analyzed the role of disharmonic pattern of relationship “ doctor- 
patient” in the mechanism of depression’s chronification. Authors 
proposed the therapeutical strategy for the initial stage of treatment 
of these patients, that is directed at ensuring of adequate compliance 
with pharmacotherapy. certain recommendations are given as to 
abolishing the influence of iatrogenic factor of chroni f ication.
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ВСТУП У сучасних психіатричних дослідженнях 
відмічається зростання частки депресивних розладів 
у структурі захворюваності [2, З, 4, 5]. Зокрема в Ук- 
ра ні за період з 197З по 2000 роки кількість зареєст
рованих депресій зросла із 2, 27 % до З,8 % від за
гально популяці . Депресивні стани зустрічаються на 
сьогодні дедалі частіше не лише в практиці лікарів- 
психіатрів, а і в роботі лікарів інших спеціальностей. 
Згідно з сучасними дослідженнями, клінічно виражені 
депресивні розлади виявляються у 12-25 % пацієнтів 
загальномедично сітки, причому відмічається обтя
жуючий вплив супутньо депресі на перебіг та ліку
вання соматично патологі [7].

На сучасному етапі особливу увагу дослідників 
привертають так звані хронічні депресі -  депресивні 
розлади із безремісійною симптоматикою, що трива
ють протягом 2 і більше років, характеризуються ати
повими клінічними проявами і часто супроводжують
ся терапевтичною резистентністю, тобто стійкістю до 
різних методів лікування протягом тривалого періоду 
часу [ 1,6, 9]. Відмічається зростання такого типу деп
ресивних розладів протягом останніх десятиліть, що 
пов’язують головним чином із тенденціями сучасного

патоморфозу депресій в напрямку стирання типово 
симптоматики і затягування тривалості розладу [1]. 
Згідно з даними Н.З. АкієкаІ і співавт., з початку XX 
століття частота хронічного перебігу серед депресій 
зросла від 5 до 15-28 % [8, 9].

Психотерапевтичним питанням і загальній стратегі 
лікування приділяють недостатньо уваги. Тривалість 
хронічних депресій і безуспішність лікування цих станів 
часто корелюють із негативним комплаєнсом, до яко
го особливо схильні такі пацієнти та із міжособистіс- 
ними труднощами в стосунку лікар-пацієнт [6, 10, 11]. 
На сьогодні не існує загальновизнаних підходів і ре
комендацій щодо лікування хронічних депресій.

Метою дано статті стала розробка терапевтичних 
рекомендацій щодо організаці початкового етапу ліку
вання пацієнтів із хронічними депресіями з урахуван- 
нням особливостей х клініки і механізмів формуван
ня на основі практичного досвіду амбулаторного ліку
вання зазначено категорі хворих.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Матер іал дослідження 
склали 19 пацієнтів ( 13 жінок і 6 чоловіків), які прохо
дили лікування в спеціалізованій амбулаторі ТОВ “Ас
тра МІА” (м. Тернопіль) в 2008-2010 рр. у зв ’язку з 
депресивними станами, що відповідали критеріям деп
ресивного епізоду з соматичними симптомами згідно 
з МКХ-10 (т. зв. “ендогенно ” депресі) і тривалістю деп
ресі не менше 2-х років (критерій хронічності згідно 
з сучасними класифікаціями). Основними методами 
дослідження є клініко-психопатологічний, анамнестич
ний, клінічно-описовий, клініко-психологічний.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Роботу з кожним пацієнтом в амбулаторі почина
ли із детального вивчення хворого, яке включало стан
дартне психопатологічне обстеження, детальне анам
нестичне  д о сл ід ж ен н я , проведення ряду 
психолого-експериментальних методик (тестування за 
шкалою депресі Гамільтона, шкалою 303-90, прове
дення напівструктурованого клінічного інтерв’ю 30Ю- 
II). На даному етапі роботи особливу увагу звертали 
на верифікацію діагнозу “хронічна депресія” (строгу 
відповідність між станом пацієнтів і стандартними кри
теріями ендогенно депресі згідно з МКХ-10, безре- 
місійну наявність депресивно симптоматики протягом 
щонайменше 2-х років до моменту обстеження). При
цільно з ’ясовувались характерні для хронічних деп
ресій особливості клініки: наявність алексифілі , псев- 
досу цидальності, центрального переживання власно 
меншовартості і сорому за свій стан, наявність реак
тивного компоненту переживань (зв’язок з актуаль
ними психотравмами). При анамнестичному дослі
дженні враховували суб’єктивний емоційний досвід 
пацієнта в різних життєвих ситуаціях і в стосунках з 
важливими особами, починаючи з дитинства. При 
вивченні анамнезу захворювання детально з ’ясову
вали об’єктивні обставини на момент захворювання і
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х суб’єктивне внутрішньопсихологічне значення для 
пацієнта. Окрему увагу приділяли вивченню поперед
нього досвіду лікування депресі кожним пацієнтом і 
зокрема емоційного компоненту стосунків з лікуючи
ми лікарями.

У результаті обстеження було підтверджено на
явність у всіх пацієнтів характерних клінічних ознак 
хрон ічних депресій : алексифілі (15 пацієнтів -  
(78,9±9,6)%), псевдосу цидальності (11 пацієнтів -  
(57,9±11,6)%), центрального суб’єктивного пережи
вання власно м енш овартості (18 пац ієнт ів  -  
(94,7±5,3)%), наявності актуальних реактивних пере
живань, які загострювали почуття власно меншовар
тості (19 пацієнтів -  100 %). Було з ’ясовано, що хро
нічна депресія у переважній більшості випадків по
чиналась після психогенно провокаці тими чи іншими 
неспециф ічними психотравмами, які суб’єктивно 
сприймалися хворими, як пусковий “удар по самопо
вазі” (15 пацієнтів -  (78,9±9,6)%). В основі зазначе
них клінічних особливостей лежить характерний для 
хронічних депресій базовий дефіцит у системі регу- 
ляці самооцінки, який визначає підвищену чутливість 
пацієнтів у сфері міжособистісних стосунків, що не
обхідно враховувати при терапевтичній роботі з да
ною категорією хворих. При аналізі психопатологіч
них проявів та анамнезу розвитку захворювання об
стежених пацієнтів було з ’ясовано, що формування 
хронічно депресі відбувалось згідно з типовим ме
ханізмом замкнутого кола депресивних переживань 
[6]. Центральною ланкою даного механізму є глибин
не, суб’єктивно нестерпне для хворого переживання 
власно меншовартості, яке підтримується з одного 
боку об’єктивно наявними симптомами ендогенно 
(біологічно-зумовлено ) депресі , зокрема вітально 
зниженим настроєм, самооцінкою, психомоторними 
функціями, а з другого боку -  реактивними пережи
ваннями пускових і підтримуючих психотравм, котрі у 
даних пацієнтів виконують патогенну роль “ударів по 
самоповазі” . В зазначеному колі ендогенний і реак
тивний чинники не лише підживлюють один одного 
(ендогенний грунт загострює нестерпність почуття мен
шовартості, а реактивні переживання підсилюють 
вітальні прояви), але і спричиняють постійно діючу пси- 
хотравмуючу ситуацію (сама наявність депресі і по
в’язано з нею неспроможності стає джерелом соро
му і зниження самооцінки пацієнтів). Внаслідок загос
трено особистісно чутливості до стану самооцінки 
хворі опинялись в мертвій точці, в якій депресія сама 
себе підтримувала. Всі хворі досліджувано групи до 
моменту звернення до амбулаторі вже мали більш 
чи менш тривалий досвід лікування у зв’язку з влас
ним депресивним станом. При вивченні анамнезу зах
ворювання було виявлено, що у всіх випадках (100 %) 
на попередніх етапах лікування спостерігалось пору
шення пацієнтами комплаєнсу (нерегулярний прийом 
препаратів, порушення режиму дозування, тривалості 
лікування, передчасна, необґрунтована заміна препа
ратів). З ’ясувалось, що зазначені порушення були 
пов’язані як з об’єктивними чинниками (побічна дія 
антидепресантів), так і з відсутністю адекватного те
рапевтичного альянсу з лікуючим лікарем. Значна 
частина пацієнтів (14 хворих -  (73,7±10,4)%) активно 
висловлювали відверте незадоволення попереднім

лікуванням і зокрема стосунками з лікуючими лікаря
ми. При детальному розпитуванні було виявлено, що 
у всіх зазначених пацієнтів ці стосунки розвивались 
згідно з типовим стереотипом “ ідеалізаці -знецінен
ня” , коли на початку співпраці хворі виражали всіляке 
захоплення терапевтичним підходом нового спеціал
іста і покладали великі сподівання на позитивний ефект 
лікування (а фактично -  делегували йому відпові
дальність за свій стан і зокрема, за нестерпне почуття 
власно меншовартості). За таких умов закономірним 
наступним етапом стереотипу було розчарування хво
рих в лікареві з неусвідомленим саботуванням ліку
вання (порушенням комплаєнсу) і загостренням осо
бистих стосунків з лікарем (висловлення невдоволен
ня ходом лікування, знецінення всіх терапевтичних 
зусиль, конфлікти, взаємні образи і роздратування), 
що в подальшому вело до припинення лікування. В 
процесі даного патерну пацієнт втрачав емоційну 
підтримку лікаря і надію на видужання, що сприйма
лось як чергове підтвердження власно меншовар
тості і може розглядатись як окремий ятрогенний чин
ник хроніфікаці депресі . Важливість даного чинника 
підтверджується ще й тим, що тривожні переживан
ня, пов’язані з процесом лікування і перспективами 
видужання були наявними у всіх обстежених хворих 
з хронічними депресіями. Конфлікти з лікуючими ліка
рями ці пацієнти переживали як найбільш психотрав- 
муючі ситуаці , які погіршували стан: вони починали 
вважати себе “особливо складними хворими” і навіть 
“ невиліковними” , а перспектива назавжди залишитись 
в депресивному стані ще більше пригнічувала. Сте
реотип ідеалізаці -знецінення лікуючого лікаря у групі 
пацієнтів з хронічними депресіями спостерігався прак
тично у всіх випадках: навіть ті пацієнти, які активно 
не висловлювали претензій до попереднього лікуван
ня, при детальному розпитуванні виявляли характер
ну розчарованість у лікарях і зневіру, намагались іде
алізувати нового спеціаліста.

Нами було розроблено ряд рекомендацій щодо 
стратегі лікування дано групи пацієнтів. На початко
вому етапі лікування необхідно забезпечити адекват
ну станові пацієнта і послідовну тимоаналептичну те
рапію, яка дасть можливість активно вплинути на ен
догенну (біологічно-зумовлену) ланку хроніфікаці , як 
найбільш терапевтично доступну частину “замкнуто
го кола” . Для виконання даного завдання необхідно в 
свою чергу досягнути адекватного терапевтичного 
альянсу з пацієнтом. Основним терапевтичним зав
данням на початковому етапі роботи з хворими на 
хронічні депресі ми вважаємо зруйнування описано
го патологічного патерну стосунків “лікар-пацієнт” . Для 
цього нами запропоновано наступні терапевтичні ре- 
комендаці : 1) реалістичне змалювання хворим перс
пектив довготривалого і складного лікування ще до 
початку терапевтичного процесу; 2) неприйняття ліка
рем на себе делеговано хворими ролі “ рятівника” , 
пояснення принципового значення терапевтично 
співпраці для успішного лікування; 3) спокійне сприй
няття і аналіз причин періодичних погіршень стану 
пацієнтів, порушення ними комплаєнсу; 4) збережен
ня терплячого  і д оброзичливого  ставлення до 
пацієнтів, не зважаючи на закономірні знецінення і 
зневіру з х боку; 5) демонстрація пацієнтам підтрим
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ки і серйозного ставлення до х хвороби, уникання 
жорстко конфронтаці ; 6) послідовність і об’єктивність 
фармакотерапевтичних призначень, корекція побічно 
ді препаратів. Виконання зазначених рекомендацій 
дозволило налагодити терапевтичну співпрацю із 17 
з 19 пацієнтів. 2 хворих самовільно, без певно моти- 
ваці припинили лікування, не з ’явившись на черго
вий прийом.

Другий етап дослідження полягав у аналізі ефек
тивності стандартного фармакотерапевтичного ліку
вання пацієнтів з хронічними депресіями. Для тимоа- 
налептично терапі використовували типові антидеп
ресанти різних груп із врахуванням відповідності х 
спектра ді синдромологічній структурі і тяжкості деп- 
ресі в кожному конкретному випадку. Використову
вали стандартні терапевтичні дози препаратів з х ко
рекцією відповідно до вираженості клінічного ефекту 
і побічно ді . Крім антидепресантів використовували 
малі дози дезінгібуючих антипсихотиків, транквіліза
тори короткими курсами (2-3 тижні), голкорефлексо
терапію. Аналіз ефективності терапі через 2 місяці 
лікування показав редукцію загального бала за шка
лою депресі Гамільтона-17 понад 50 % від початко
вого рівня у всіх 17 пацієнтів. Даний результат свідчить 
про відсутність істинно терапевтично резистентності 
в групі пацієнтів з хронічними депресіями, а також 
про ефективність запропоновано нами корекці те
рапевтичних стосунків з пацієнтами для досягнення 
більш якісного комплаєнсу і відповідно підвищення 
ефективності фармакотерапі .

ВИСНОВКИ 1. При комплексному обстеженні в 
групі амбулаторних пацієнтів з хронічними депресія
ми було виявлено типові для цих станів клініко-пси- 
хопатологічні ознаки (алексифілія і псевдосу ци- 
дальність, базове переживання власно меншовар
тості, поєднання вітальних і реактивних депресивних 
симптомів), які відображають базовий дефіцит в сис
темі регуляці самооцінки.

2. Формування хронічно депресі у обстежених 
пацієнтів відбувалось за типовим механізмом “замк
нутого кола” взаємно підтримки ендогенних і реак
тивних депресивних симптомів у точці зниження са

мооцінки із суттєвою участю ятрогенного чинника дис
гармонійних стосунків з лікуючими лікарями.

3. Суттєвим чинником успішного х лікування слід 
вважати оптимізацію комплаєнсу пацієнта шляхом 
модифікаці терапевтичних стосунків із усуненням 
патологічного патерну ідеалізаці -  знецінення та ніве
лювання ятрогенного чинника хроніфікаці .

4. Завдяки виконанню запропонованих нами реко
мендацій щодо налагодження адекватних терапевтич
них стосунків “лікар-пацієнт” вдається оптимізувати 
комплаєнс і досягнути клінічно значимого покращен
ня стану при стандартному тимоаналептичному ліку
ванні хворих на хронічні депресі .

Отримано 061074 0
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РЕМОДЕЛЮ ВАННЯ ЕКСТРАКРАНІАЛЬНИХ СУДИН ТА ПОКАЗНИКИ АРТЕРІАЛЬНО  
ЕЛАСТИЧНОСТІ У  ХВО РИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ ХВОРОБУ ЗАЛЕЖ НО ВІД СТАДІ

ЗАХВОРЮ ВАННЯ

РЕМОДЕЛЮВАННЯ ЕКСТРАКРАНІАЛЬНИХ СУДИН ТА 
ПОКАЗНИКИ АРТЕРІАЛЬНО ЕЛАСТИЧНОСТІ У ХВОРИХ НА 
ГІПЕРТОНІЧНУ ХВОРОБУ ЗАЛЕЖНО ВІД СТАДІ ЗАХВОРЮ
ВАННЯ -  Обстежено 381 хворий на гіпертонічну хворобу (ГХ)і 
212 чоловіків і 169 жіноКі середній вік -  (53 i3±0 i4) роки. ГХ ІІ 
стаді діагностовано у 231 (60Д %) пацієнтаї ІІІ стаді -  у 150 
(39i4 %). Поєднання ГХ з ішемічною хворобою серця (ІХС) мали 
259 (68і0 %) пацієнтів. Хронічна серцева недостатність (ХСН)
I- ІІ-А стаді мала місце у 338 (88і7 %). Тривалість артеріально 
гіпертензі (АГ) становила в середньому (10 i 1±0 i32) роки. 
Встановленої що зростання тяжкості ГХ асоціювалось з подаль
шим прогресуванням патологічного ремоделювання екстра- 
краніальних судин та високою частотою х атеросклеротичного 
ураженнЯі причому переважно ліво сонно артер і. У хворих 
на ГХ зареєстровано достовірне зниження загально артеріаль
но піддатливості порівняно з контролем. Жорсткість артерій 
значно зростає по мірі прогресування захворюванняі особли
во у хворих із перенесеними мозковими катастрофами.

РЕМОДЕЛИРОВАНИЕ ЭКСТРАКРАНИАЛЬНЫХ СОСУДОВ 
И ПОКАЗАТЕЛИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ЭЛАСТИЧНОСТИ У БОЛЬ
НЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ СТАДИИ ЗАБОЛЕВАНИЯ -  Обследован 381 больной ги 
пертонической болезнью (ГБ)і 212 мужчин и 169 женщин сред
ний возраст (53i3±0 i4) года. ГБ ІІ стадии диагностована у 231 
(60 i6 %) пациентаї ІІІ стадии -  у 150 (39Д %). Сочетание ГБ с 
ишемической болезнью сердца (ИБС) имели 259 (68Д %) па
циентов. Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) І-ІІ-А 
стадии имела место у 338 (88і7 %). Длительность артериаль
ной гипертензии (АГ) составила в среднем (10 i 1±0 i32) года. 
Установленої что увеличение тяжести ГБ ассоциировалось с 
дальнейшим прогрессированием патологического ремодели
рования экстракраниальных сосудов и в ысокой частотой их 
атеросклеротического пораженияі причем преимущественно 
левой сонной артерии. У больных ГБ зарегистрировано досто
верное снижение общей артериальной податливости по срав
нению с контролем. Жесткость артерий значительно увеличи
вается по мере прогрессирования заболеванияі особенно у боль
ных с перенесенными мозговыми катастрофами.

REMODEUNG OF THE EXTRAcRANIAL VESSELS AND 
ARTERIAL ELAST!c!TY !N HYPERTENS!VE PARENTS 
DEPEND!NG ON THE STAGE OF D!SEASE -  381 patients with 
hypertensive disease (HD)i 212 m en a nd 169 womeni t he average 
age -  (53i3±0 i4) years have been і nspected. The HD of ІІ stage has 
been diagnosed at 231 (60Д %) patientsi of ІІІ stage -  at 150 
(39i4 %). The combіnation of HD with ischemic heart disease (!HD) 
has been at 259 (68Д %) patients. ch  ronic heart failure (cHF) of І-
II- A stage has been at 338 (88i7 %). The Average duration of 
disease h as made (10Д ±0Д2) years. !t has been Found t h at t he 
severity of HD has been associated with further progression of t he 
pat hological remodeling of the extracranial vessels and hig h 
frequency of atherosclerotic lesionsi predominantly of the left carotid 
art ery. іп hypertensive patients has been reported a significant 
decrease і n total arterial com pliance co m paring with control. Arterial 
stiffness і n creases sig n ificantly as t he disease progressesi especially 
in patients who have undergone ce rebrae brain replaced disasters.

Ключові слова : гіпертонічна хворобаї ремоделювання су
дині сонні артері і загальна артеріальна піддатливістьі ате
росклероз.

Ключевые слова : гипертоническая болезни ремоделиро
вание сосудові сонные артерииі общая артериальная подат
ливосте атеросклероз.

Key words : hypertensive disease i re m odeling of v e s s e l carotid 
arteriesi t he total arterial compliancei atherosclerosis.

ВСТУП О днією  з причин  п ідвищ ення п е ри ф е р ій 
ного  опору  при артер іальн ій  г іпе р то н і (АГ) є зм іна  
властивостей судинно ст інки , так зване рем оделю ван
ня судин -  важ ливий механізм ! який в ідпов ідає  за пр о 
цеси п ід ви щ ен н я  суд и н н о го  резерву, ауторегуляц ію  
церебрального кровотоку і розвиток атеросклерозу [ 1  
8]. П родем онстрована залежність м іж  типом  іш ем іч 
ного  інсульту, й о го  л о ка л іза ц іє ї^  розм іром  вогнищ а 
іш е м іч н о го  п о ш ко д ж е н н я  і то в щ и н о ю  ін ти м а -м е д іа  
(ТІМ) сонних артерій  (СА) [18 i 19i 21 ]. Проте існує дум- 
^  що значущ ість Т ІМ ; як  ф актору р и зи ку  розвитку су
д и н н и х  катастроф, на сьо годн і остаточно не визначена 
[22 ]. В ход і досл ідж ення, що проведене R. Kazm ierski і 
співавт. [1 6 ]  отримані п ідтверд ж ення  компенсаторно 
ролі потовщ ення ТІМ для забезпечення адекватності 
кровотоку. Е ф ективн ість ф ункц і крупних а р те р ій  що 
перетворю є пульсуючий т ік  крові в п о с т ій н и й  залежить 
в ід  х пруж ноеластичних властивостей [11 ]. З м ен ш е н 
ня п іддатливості артерій призвод и ть  д о  раннього по 
вернення в ідбито хвил і ц як  н асл ід ок  д о  зб ільш ення 
постнавантаження на л івий  ш луночок (Л Ш ) і зниж ення 
коронарного кровотоку. При низькій  п іддатливості ар 
тер ій  збільш ується пульсовий т и с к  який  сьогодн і роз
глядається як пред иктор  серцево-суд инних (СС) у с к 
ладнень [24 ]. Існують окрем і дані про зниж ення  загаль
но артер іал ьно  п ід д а тл и в о с т і у  х в о р и х  на ГХ [6 ]. 
Артеріальна ри гід н ість  признана самостійним фактором 
розвитку ор ганних ускладнень АП а також  несприятли 
вого СС прогнозу і смертності та розглядається як ін те г
ральний ф актор, що визначає СС ри зи к  [7i 13i 15 ; 23 ]. 
За п р о гн ости чн им  значенням  артеріальна ри гід н ість  
пор івню ється з таким  за гал ьн опр и йн яти м  маркером  
органного  ураження при А Г  як ТІМ сонних артерій [13 ]. 
На п ідвищ ення артеріально ри гід ност і впливає втрата 
еластичних в о л о ко н  зм іни  сп івв ід нош е ння  колагену 
р ізних  тип ів , активація запальних і д еструкти вни х пр о 
цесів в стінц і артерій [7 ]. Також  існую ть в ід о м о с т і що 
стан артеріально еластичності залежить в ід  в іку (в іко 
ва інволюція найваж лив іш их структурних білків елас
тин у  і ф ібул іну)i генетично  зум овлених особливостей 
еластинових в о л о ко н  тривалості АГ і ступеня п ід в и 
щ ення артеріального тиску  (АТ) (переважно систол іч
ного  (САТ) і пульсового (П А Т )] варіабельності САТ [2 ; 
7]. В ідм ічено зниж ення  артеріально еластичності за 
л еж но  в ід  наявності потовщ ення  ком пл ексу  інтима- 
медіа СА, ізольованих деф орм ац ій  артерій  без т и п о 
вих атеросклеротичних б л я ш ок а також  в ід  виразності 
атеросклеротичного  пош код ж ення  екстракран іальних

1 0
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артерій [2]. Деякі автори вважають, що зниження арте
ріально піддатливості (тобто, підвищення артеріально 
жорсткості) можна розглядати як предиктор формуван
ня деформацій артерій при АГ [2, 13]. Отже, роль ре- 
моделювання судин, що забезпечують постачання крові 
в головний мозок, в ґенезі порушень мозкового кро
вотоку та інших СС ускладнень у хворих на ГХ потре
бує подальших уточнень. Дане дослідження проведе
но в рамках науково-дослідно роботи кафедри внутр
ішньо медицини №1 ВНМУ ім. М.І. Пи- рогова 
“Оптимізація лікування серцево-судинних захворювань 
на підставі вивчення ендотеліально дисфункці , актив
ності імунного запалення, ремоделювання серця та 
вегетативного гомеостазу” , номер державно реєстраці 
010811001233.

Метою дослідження стало виявлення наявності та 
ступінь структурних змін судинно стінки і оцінення 
особливостей ремоделювання екстракраніальних ар
терій та стан артеріально піддатливості у хворих на 
гіпертонічну хворобу залежно від стаді захворювання.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Проведено обстеження 381 
хворого на ГХ, 212 чоловіків і 169 жінок, у віці від 35 до 
70 років, середній вік -  (53,3+0,4) роки. ГХ ІІ стаді діаг
ностовано у 231 (60,6 %) пацієнта, ІІІ стаді -  у 150 (39,4 
%). Поєднання ГХ з ішемічною хворобою серця (ІХС) 
мали 259 (68,0 %) пацієнтів: стабільну стенокардію на
пруги ІІ функціонального класу (ФК) -  56 (14,7 %) осіб, 
стабільну стенокардію напруги ІІІ ФК -  196 (51,4 %), пе
ренесений інфаркт міокарда (ІМ) в анамнезі -  88 (23,1 
%), 45 (11,8 %) хворих перенесли в минулому гостре 
порушення мозкового кровообігу (ГПМК), поєднання ІМ 
та мозкового інсульту (МІ) -  17 (4,5 %). Переважна 
більшість хворих (292 (76,6 %)) мала 2-й ступінь АГ, 1-й 
і 3-й ступені АГ -  16 (4,2 %) та 73 (19,2 %) пацієнтів 
відповідно. Хронічну серцеву недостатність (ХСН) І стаді 
(за класифікацією М.Д. Стражеска і В.Х. Василенка 
(1935 р.) І-ІІ Ф К (за критеріями НьюЙорксько Асоціаці 
серця (ІМУНА)) було виставлено у 175 (45,9 %) пацієнтів, 
ІІ-А стаді ІІ-ІІІ Ф К -  163 (42,8 %). Тривалість АГ станови
ла в середньому (10,1 +0,32) роки. Діагноз ГХ та ІХС вста
новлювали після детального клініко-інструментального 
обстеження на підставі критері в Комітету експертів 
ВООЗ в умовах стаціонару з застосуванням додаткових 
методів обстеження, що дозволяли виключити вторин
ний характер гіпертензі згідно з рекомендаціями Укра - 
нсько асоціаці кардіологів (2008) і клінічними рекомен
даціями Європейського товариства гіпертензі та Євро
пейського товариства кардіологів (2007) [10, 17]. У 
дослідження не включали хворих на ГХ, які перенесли 
ІМ або ГПМК менше 3 місяців тому, у яких на момент 
обстеження були виявлені захворювання печінки або 
нирок з порушенням функці , цукровий діабет, вади 
серця, ХСН ІІ-Б -  ІІІ стаді, хронічні обструктивні захво
рювання легень, дихальна недостатність. Контрольна 
група включала 30 здорових осіб аналогічного віку і статі.

Початку дослідження передував скринінг, ретель
ний збір скарг та анамнезу, отримання інформовано 
згоди пацієнта на участь у дослідженні.

Оцінку структурно-функціонального стану серця 
проводили за даними ехокардіографі (ЕхоКГ) в одно
м ірному та двом ірном у режимах з кольоровою, 
імпульсною та постійно-хвильовою допплерографією 
в М- та В-режимах по короткій та довгій вісі за допо

могою ехокардіографа Му Lab 25 (Італ ія) 1 Для оцінки 
стану лівого шлуночка (ЛШ) та систолічно функці 
визначали кінцево-систолічний (КСР! КСО) і кінцево- 
діастолічний розміри та об’єми (КДР! КДО) за стан
дартною методикою [ 12]I фракцію викиду (ФВ)! тов
щину міжшлуночково перегородки (ТМШПд) та зад
ньо стінки ЛШ в діастолу (ТЗСЛШд)l ударний об’єм 
(УО) за стандартною розрахунковою методикоЮl по
перечний розмір лівого передсердя (ЛП ) діаметр вис
хідно аорти (АОвисх)l поперечний розмір правого 
шлуночка (ПШ) та правого передсердя (ПП ) 1  Розрахо
вували масу міокарда лівого шлуночка (ММЛШ) за 
рекомендаціями ASE (Американсько спілки ехокарді- 
ографістів) (1989) i відносну товщину стінок (ВТС) [ 14] 1 

Паралельно визначали індексовані показники: індекс 
маси міокарда лівого шлуночка (ІММЛШ) та інші1 

Добовий моніторинг артеріального тиску (ДМАТ) 
проводили в реальних життєвих умовах за допомо
гою амбулаторно системи регістраці АТ -  АВРМ-04 
(“ Meditech’’I Угорщина ) 1  Вимірювання АТ проводили 
через кожні 15 хв у денний період доби (з 6 до 24 
год) і через З0 хв -  в нічний (з 24 до 6 год ) 1  Визнача
ли середні значення систолічного і діастолічного АТ 
за добу (САТ і ДАТ відповідно) в активний і пасивний 
періодИl пульсовий АТ (ПАТ)i показник “ навантаження 
тиском” (індекс часу (ІЧ) гіпертензі ) i варіабельність 
АД ступінь нічного зниження (СНЗ) АТ і величина його 
ранкового підйому (ВРП) [З] 1

Визначення морфофункціонального стану судин 
проводили методом дуплексного сканування та кольо
рового допплерівського картування току крові на апа
раті “ Logiq” -  500 MO (фірма GEi США) з використан
ням лінійного датчика 6l5-13 МГц за методикоЮl що є 
загальноприйнятою  [4 ] 1 Досліджували загальну 
внутрішні та зовнішні СА1 Оцінювали проходження ар
тер ій  судинну геометрю стан комплексу інтима-медіа 
САl наявність зм ін  х виразність та структуруl лінійну та 
об’ємну швидкості кровотоку в загальній СА (ЗСА) 1  

Всім пацієнтам визначали:
• діаметр судини в систолу і діастолу (мм);
• товщину інтіми-меді (ТІМ) судини (мм);
• наявність локалізація і розміри (діаметр) атерос- 

клерозних бляшок (мм ) 1

Г емодинамічну значущість атеросклеротичних ура
жень і деформаці артерій визначали за наявністю чи 
відсутністю позитивного градієнта піково систолічно 
лінійно швидкості кровотоку до та після ділянки су
д и н и  що була змінена і/або якісно зміни спектра 
допплерівського зсуву частот1 Товщина інтима-меді- 
ального слою визначали в В-режимі на рівні біфур- 
каці ЗСА трикратно з вирахуванням середнього зна
чення [20 ] 1 Ознаками ураження судин вважали 
Т І М ^ ^  мм або наявність атеросклеротично бляш- 
ки 1 Для виявлення і визначення розмірів атероскле
ротичних бляшок сегменти досліджуваних артерій 
сканували в поздовжньому і перпендикулярному до 
осі судин напрямах1 Бляшки визначали як фокальне 
потовщення стінки судини більш ніж 1 i2 мм 1

Загальну артеріальну піддатливість (ЗАПi мл/мм рт1 

СТ1) визначали як співвідношення УО ЛШ (за даними 
ЕхоКГ) і пульсового АТ [5] 1

Статистичні розрахунки проводили з використанням 
пакетів прикладних програм Microsoft Exce^ Statistica for

1 1
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& іп=ошз 6.0. Середні значення відображали у вигляді Ме 
(II), где Ме -  медіана, II -  інтерквартильний інтервал. Виз
начення достовірності відмінностей між групами прово
дили за допомогою тесту Манна-У тні. Порівняльний аналіз 
відмінностей проводили за критерієм с2 Пірсона [ 9].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Аналіз показників ремоделювання СА у хворих на 
ГХ залежно від стаді захворювання показав, що час
тота ураження атеросклерозом загальних СА збільшу
валась при зростанні тяжкості хвороби (табл. 1).

Таблиця 1. Показники ремоделювання загальних сонних артерій у хворих на ГХ залежно від стаді
захв ор ю вання

Показники

ГХ II стаді 
(п=231)

ГХ III стаді 
(п=1 50) Р

права ЗСА ліва ЗСА права ЗСА ліва ЗСА р1-3 р2-4

Наявність бляшок 
(П /  %)

47*
(20,3 %)

62*
(26,8 %) СО го

 ^
 

о
 с

о *
-х

О о4 сп
со

VI
 ^

 
£

 
’

0,01 0,0001

Наявність стенозу 
(>30 %), (п /  %)

30*
(13,0 %) 33* (14,3 %) 40*

(26,7 %)
42*

(28,1 %) 0,0008 0,001

Наявність дефор
мацій, (п /  %)

28*
( 1 2 , 1  %)

23*
( 1 0 , 0  %)

28*
(18,7 %)

25*
(16,7 %) нд 0,045

Р, мм 6 , 2
(5,6; 6,65)

6 , 0
(5,55 ;6,55)

6,5
(6,25; 7,1)

6,3
(5,8; 6,85) 0,029 нд

ТІМ, мм 0 ,/
(0 , 8 ; 1 ,2 )

0 ,/
(0 , 8 ; 1 ,2 )

1 , 2 *
(0 ,/; 1,4)

1 , 2 *
(0 ,/;1 ,5) нд нд

ЛШК, м/с 0 , /*
(0,77; 0 ,/8 )

0,83*
(0,75;0,/7)

0,77*
(0,68;0,84) 0,82* (0,7 ;0 ,/5 ) 0,023 нд

Примітки: 1. * -  вірогідність відмінностей показників по відношенню до контрольно групи при (р<0,05); 2. * -  вірогідність 
відмінностей показників в одній групі (між лівою та правою СА); 3. Р, мм -  діаметр ЗСА; 4. ЛШК, м/с -  лінійна швидкість кровотоку.

У хворих на ГХ III стаді достовірно зростала часто
та наявності атеросклеротичного ураження обох СА 
порівняно із пацієнтами на ГХ II стаді , проте більший 
ступінь атеросклеротичних змін (за кількістю бляшок) 
спостерігався в лівій СА: 54,7 проти 32,0 % в правій 
ЗСА (р=0,0001). Розбіжностей в інших показниках су
динного ремоделювання між лівою і правою СА, як у 
хворих на ГХ II стаді , так і у хворих на ГХ III стаді не 
виявлено.

У хворих на ГХ III стаді іноді визначались нечіткі 
межі бляшок, ехогенність носила гіпоехогенний/ге- 
терогенний характер. У деяких пацієнтів мало місце 
поширення атеросклеротичних бляшок на гирло внут
рішньо сонно артері . Атеросклеротичне ураження СА 
супроводжувалось х стенозуванням, причому часто
та його виявлення в обох СА прогресивно зростала 
при збільшенні стаді захворювання. Прогресування 
хвороби супроводжувалось збільшенням кількості 
деформацій обох СА. Діаметр право СА достовірно 
зростав у хворих на ГХ III стаді по відношенню до 
показників в групі на ГХ II стаді (р=0,029), що супро
воджувалось значним зниженням ЛШК до 0,77 (0,68; 
0,84) м/с (р=0,023).

TIM збільшувалась при прогресуванні захворюван
ня, набуваючи достовірних відмінностей по відношен
ню до контролю. Паралельно із збільшенням TIM у 
пацієнтів з ГХ III стаді відбувалось збільшення діа
метру ЗСА. Отримані нами дані дещо збігаються з 
результатами інш их автор ів , які св ід чил и , що 
збільшення TIM ЗСА до 1,2 мм, супроводжується про
порційним збільшенням просвіту судини, а подаль
ший ріст TIM (більше 1,3 мм) призводить до зворот
ного процесу -  концентричного звуження просвіту 
артері [16].

У хворих на ГХ II стаді індекс загально артеріаль
но піддатливості (ЗАП) був значно нижче за показни
ки контрольно групи (1,46 (1,37; 1,63) проти 1,78 (1,65; 
2,11) мл/мм.рт.ст, р <0,05), що свідчить про підвищення 
жорсткості артерій.

Прогресування захворювання, поява ускладнень ГХ 
наряду з процесами структурно перебудови судинно 
стінки, супроводжувалось зниженням артеріально 
еластичності, про що свідчить зниження індексу ЗАП 
у хворих на ГХ III стаді порівняно з пацієнтами із неус- 
кладненою ГХ (1,30 (1,20; 1,41) проти 1,46 (1,37; 1,64) 
мл/мм рт. ст. відповідно, р<0,05). Це доводить за
лежність артеріально ригідності від тривалості і тяж
кості АГ.

Звертає увагу суттєве зменшення величини індексу 
ЗАП у пацієнтів з наявністю мозкових подій в анам
незі порівняно із хворими, які перенесли IM (1,36 (1,31; 
1,43) проти 1,56 (1,42; 1,69) мл/ мм рт. ст., р<0,05), що 
свідчить про зниження артеріально еластичності. Най
нижчий показник ЗАП визначений в групі з “ под
війною” катастрофою -  1,10 (1,07; 1,22) мл /  мм рт. 
ст. Тому, на нашу думку, зниження загально артері
ально піддатливості може розглядатись як предиктор 
розвитку цереброваскулярних ускладнень.

Таким чином, структурно-функціональні перебу
дови екстракраніальних артерій та х жорсткість дос
товірно збільшуються при зростанні важкості захво
рювання, причому частота атеросклеротичного ура
ження ліво СА в цілому по групі з ГХ III стаді превалює 
над частотою ураження атеросклерозом право СА, 
однак тяжкість ураження право СА (наявність стено- 
зування, деформацій, TIM) в цій групі дорівнює лівій 
СА. Виявлені прямі достовірні кореляційні залежності 
TIM право СА і ліво СА та віком хворих (г=0,61,
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р<0,0001 та г=0,53, р=0,0002 відповідно), тривалістю 
АГ (г=0,59, р<0,0001 та r=0,57, р<0,0001 відповідно ) 1  

Аналогічні дані про збільшення абсолютно величини 
TIM, пропорційну вікові та тривалості АГ, були отри
мані також іншими дослідниками [8B

ВИСНОВКИ Отримані в ході дослідження результа
ти довели, що кількість атеросклеротичних бляшок в 
СА достовірно збільшувалась у хворих на ГХ II стаді по
рівняно з контролем, причому більш виразні зміни виз
начались в лівій ЗСА1 Потовщення TIM спостерігалось як 
при ГХ II стаді, так і при ГХ III стаді, проте найбільших 
змін TIM набувала у пацієнтів із ускладненою ГХ1 До того 
ж, абсолютна величина TIM прогресивно збільшувалась 
пропорційно до віку та тривалості АГ У хворих на ГХ III 
стаді достовірно зростає атеросклеротичне ураження 
екстракраніальних артерій Загалом, у хворих на ГХ III 
стаді більш виразніші зміни визначались в лівій за
гальній СА, які супроводжувались збільшенням частоти 
стенозів і деформацій СА1 У хворих на ГХ достовірно 
підвищується жорсткість артерій1 Поява ускладнень ГХ 
супроводжувалась подальшим зниженням артеріально 
еластичностг Найсуттєвіше зростання артеріально жор
сткості спостерігалось у хворих із перенесеними мозко
вими інсультами, що може бути розцінено як предик
тор розвитку цереброваскулярних ускладнень1 Найбіль
ший ступінь структурно-функціональних порушень СА 
при ГХ III стаді визначений у хворих, що мали в анам
незі “подвійну катастрофу’Г Поява мозкових ускладнень 
асоціюється з достовірним зростанням атеросклеротич
ного ураження не тільки ліво , але і право СА на фоні 
підвищення артеріально ригідності

Продовження проведення досліджень в цьому на
прямку, визначення наявності зв ’язку патологічного 
ремоделювання судин при АГ з гуморальними чин
никами регуляці функці судинного ендотелію при 
різних стадіях захворювання та наявності різних уск
ладнень дозволить більш глибоко вивчити патогенез 
змін структурно-функціонального стану артерій, більш 
точно прогнозувати появу цереброваскулярних пору
шень і розробити своєчасні профілактичні заходи 1

СПИСОК ОПТЕРАТУРИ
11 Багмет А 1Д 1 Ремоделирование сосудов и апоптоз в норме 

и при патологии /  А 1Д 1 Багмет / /  Кардиолоп/^ -  2 0 0 2 1  -  <  31 
-  С1 8 3 - 8 6 1

2 1  Гераскина Л 1А 1 Артериальная эластичность и церебровас
кулярные нарушения при артериальной гипертонии /  Л 1А 1 Ге
раскина, А 1В 1 Фонякин / /  Нові стратегі в неврологі c матеріали 
XI Міжнар1 конф1 , 26-2/ № 1  200/ р1 -  Судак, 2 0 0 / 1  -  С1 65-721

31 Дзяк Г1В 1 Суточное мониторирование артериального дав
ления /  Г1В1 Дзяк, Т 1В 1 Колесник, Ю1Н 1 Погорецкий1 -  Днепро
петровск, 20051 -  200 с 1

41 Лелюк В 1Г1 Основные принципы гемодинамики и ультра
звукового исследования сосудов1 Клиническое руководство по 
ультразвуковой диагностике /  В 1 Г1 Лелюк, С1Э1 Лелюк /  Под 
ред1 В 1В 1 Митькова1 -  Москвас Видарю, 1//71 -  С1 185-2201

51 Лопатин Ю1М 1 Контроль жесткости сосудов1 Клиническое 
значение и способ ы коррекции /  Ю.М1 Лопатин, О1В 1 Илюхин 
/ /  Серце1 -  20071 -  Т 1 6 , <  3(35)1 -  С1 128-1321

61  Олейников В 1Э 1 Клиническое значение исследования 
ригидности артериальной стенка Часть 1 1  /  В 1Э1 Олейников,

И 1Б 1 Матросова, Н 1В 1 Борисочева / /  Кардиология1 -  2 0 0 / 1  -  
<  1 1  -  С1 5/-641

71 Орлова Я1А 1 Жесткость артерий как интегральный пока
затель сердечно-сосудистого рискас физиология, методы оценки 
и медикаментозной коррекции /  Я 1А 1 Орлова, Ф 1Т 1 Агеев / /  
Серце1 -  2 0 0 6 1  -  <  2 1  -  С1 6 5 -6 / 1

81  Поливода С 1Н 1 Поражение органов-мишеней при гипер
тонической болезни Практическое руководство /  С1Н 1 Поли
вода, Ю1М 1 Колесник, А 1А 1 Черепок -  Ки в с Четверта хвиля, 
20051 -  800 с 1

/ 1  Реброва О1Ю1 Статистический анализ медицинских дан- 
ных1 Применение пакета прикладных программ STATISTIcA 
/  О1Ю1 Реброва / /  Москва с МедиаСфера, 2 0 0 6 1  -  312 а  

1 0 1  Рекомендаці Укра нсько Асоціаці кардіологів з про
філактики та лікування артеріально гіпертензі 1 Посібник до 
Національно програми профілактики і лікування артеріаль
но гіпертензі 1 4-е видання, виправлене і доповнене1 -  Ки вс 
ППВМБ, 2 0 0 8 1  -  80 с 1

1 1 1  Сіренко Ю1 М 1 Пружно-еластичні властивості артерійс 
визначення, методи дослідження, значення в практиці ліка- 
ря-кардіолога /  Ю1М 1 Сіренко, Г1Д 1 Радченко / /  Артериальная 
гипертензия1 -  2 0 0 / 1  -  <  4 (6)1  -  С1 52-671

1 2 1  Фейгенбаум Х 1 Эхокардиография /  Х 1 Фейгенбаум 1 -  
Москва с Видар, 1 / / / 1  -  511 а

131 Agabiti-Rosei Е1 carotid atherosclerosis, arterial stiffriess апб 
stroke everts /  Е1 Agabiti-Rosei, М Ф  Muiesa! / /  Adv 1 cardiot -  
20071 -  Vot 441 -  P1 1 7 3 - 1 8 6 1

14. American Society of Echocardiography Committee on 
Standards. Recommendations for quantification of the left ventricle 
by two dimensional echocardiography / /  J. Amer. Soc. Echo. -  
1989. -  Vol. 2. -  P. 358-367.

15. Arterial stiffness and risk of coronary heart disease and stroke: the 
Rotterdam Study /  F.U. Mattace-R aso, T.J. Van der Cammen, 
A. Hofman [et al .] / /  Circulation. -  2006. -  Vol. 113 (5). -  P. 657-663.

16. Common carotid artery remode l ing studied by 
sonomorphological criteria /  R. Kazmierski, C. Watala, M. Lukasik 
[et al .] / /  J. Neuroimaging. -  2004. -  Vol .14. -  P. 258-264.

17. 2007 Guidel ines for the Management of A rteria l Hypertension: 
The Task Force for the Management of Arteria Hypertension of the 
European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society 
of Cardiology (ESC) /  G. Mancia, G. De Backer, A. Dominiczak [et 
al.] / /  J. Hypertens. -  2007. -  Vol. 26, <  6 . -  P. 1105-1187.

18. Carotid artery intima-media thickness and l acunar versus 
non lacunar infarcts /  L.M. Cupini, P. Pasqualetti, M. Diomedi [et 
a .] / /  Stroke. -  2002. -  Vo . 33. -  P. 689.

19. Intima-media thickness of common carotid artery, carotid 
atherosc erosis and subtypes of ischemic cerebra disease /  P. Nikic, 
M. Savic, V. Jakovljevic, D. Djuric / /  Rom. J. Intern. Med. -  2004. 
-  Vol. 42, <  1. -  P. 149-160.

20. Intimal thickening of the coronary arteries in infants in rel ation
to family history of coronary artery disease /  J. Kaprio, R. Norio,
E. Personen [et al .] / /  Circulation. -  1993. -  Vol. 87. -  P. 1960-1968.

21. Nighoghossian N. The vulnerable carotid artery p lague: current 
imaging methods and new perspectives /  N. Nighoghossian, 
L. Derex, P. Douen / /  Stroke. -  2005. -  <  36(12). -  P. 2764-2772.

22. Mannheim intima-media thickness Consensus. On Behal f 
of the Advisory Board of the 3rd Watching the Risk Symposium
2004, 13th European Stroke Conference, Mannheim, Germany, 
May 14, 2004. /  P.J. Touboul, M.G. Hennerici, S. Meairs [et al .] /  
/  Cerebrovasc. Dis. -  2004. -  Vol. 18, <  4. -  P. 346-349.

23. Prognostic val ue of aortic pu l se wave ve l ocity as index of 
arterial stiffnes in general popu l ation /  T. Hansen, J. Staessen, 
T. Pedersen [et al .] / /  Circu lation. -  2006. -  Vol. 113. -  P. 664-670.

24. Pu se pressure and aortic pu se wave are markers of 
cardiovascu l ar risk in hypertensive popu l ation /  R. Asmar, 
A. Ruduichi, J. B l acher [et al .] / /  Am. J. Hypertens. -  2001. -  Vol. 
14. -  P. 91-97.

Отримано 25108Л0

1 3



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

УДК 616-002.77-06: 612.89]-053.2

©О.Р. Боярчук
Тернопільський державний медичний університет імені І.Я. Горбачевського

ЗM IНИ ВЕГЕТАТИВНОГО ГОMEОСТAЗУ У  ДІТЕЙ З ГОСТРОЮ РEВMAТИЧНОЮ  ЛИXОM AНКОЮ

ЗМ!НИ ВЕГЕTАTИВНОГО ГОMЕОСTАЗУ У ДITЕЙ З ГОС- 
TРОЮ РЕВMАTИЧНОЮ ЛИХОМАНКОЮ -  Стан вегетатив
но нервово системи вивчали у 42 дітей віком від 7 до 17 
років при гострій ревматичній лихоманцГ Встановлено акти
вацію симпатично ланки вегетативно нервово системи, не
рвовий шлях реалізаці центрального стимулювання та на
пруження адаптаційно-пристосувальних механізм ів 1 У 
/3,33 % дітей з гострою ревматичною лихоманкою спостері
гали порушення вихідного вегетативного тонусу, в стаді оду
жання частіше відмічали нормальну гістограму1

ИЗМЕНЕНИЯ ВЕГЕTАTИВНОГО ГОМЕОСТАЗА У ДЕTЕЙ 
С ОСТРОЙ РЕВМ А^ЧЕСКО Й ЛИХОРАДКОЙ -  Состояние 
вегетативной нервной системы изучали у 42 детей в возрасте 
от 7 до 17 лет при острой ревматической лихорадке1 Выявлено 
активацию симпатического звена вегетативной нервной си
стем ы, нервный путь реализации центрального стимулиро
вания и напряжение адаптационно-приспособительных ме- 
ханизмов1 У /3,33 % детей с острой ревматической лихорад
кой наблюдали нарушение исходного вегетативного тонуса, в 
стадии выздоровления чаще отмечали нормальную гистог-
рамму 1

CHANGЕS OF VЕGЕTATIVЕ HOMЕOSTASIS IN CHILDRЕN 
WITH ACUTЕ RHЕUMATIC #Е-ЕR -  State of vegetative пєі-vous 
system was rnvestigated іп 42 chi Игеп with acute rheumatic fever 
aged 7-17 years1 The activatioп of sympathetic sectioп of vegetative 
пervous system, пeгvous way of ceпtra l stimu l atrng rea l izatioп, 
teпsity of adaptatioп were гeveа l ed1 Distuгbaпce of iпitia l vegetative 
^ u s  was revealed іп /3 ,33 % childreп with acute rheumatic 
fever, іп ^ п т а  l esce^s пoгma l histogram was observed more 
frequeпt1

Ключові слова : гостра ревматична лихоманка, діти, ве
гетативна дисфун кція 1

Ключевые слова : острая ревматическая лихорадка, дети, 
вегетативная дисфункция 1

Key words : acute rheumatic fever, chi l=гєп, vegetative 
dysfuпctioп1

ВСТУП Одн ією з регуляторних систем нашого 
організму є вегетативна нервова система (ВНС) [2] 1 

Вона інервує всі внутрішні органи організму, а тому 
відіграє важливу роль у розвитку і формуванні пато
логічного процесу1 Порушення вегетативного гомео
стазу призводить до соматично патологі 1 Це особли
во важливе значення має в дитячому віці1 25-80 % 
дітей з соматичними захворюваннями мають вегета
тивні розлади, які часто стають і причиною розвитку 
ціє патологі [4, 5] 1 Вегетативна дисфункція призво
дить спочатку до функціональних порушень, а в по
дальшому -  і до органічних1

Гостра ревматична лихоманка (ГРЛ) -  постінфек- 
ційне ускладнення тонзиліту або фарингіту, виклика
ного в-гемолітичним стрептококом групи А, прояв
ляється системним запаленням сполучно тканини, з 
переважною локалізацію процесу в серцево-судинній 
системі та розвивається у схильних до захворювання 
осіб -  переважно у дітей від 7 до 15 років [1, 3] 1 В 
останні роки виділено штами стрептококу, які викли
кають ревматизм 1 Проте, навіть при попаданні такого 
штаму в організм, ГРЛ розвивається лише у 3 % дітей

[6]. Звичайно, не останню роль у формуванні захво
рювання відіграє неспецифічна реактивність організ
му та стан ВНС, здатність реагувати на стрес та не
звичайні для організму ситуаці .

Метою нашо роботи було виявити зміни з боку 
ВНС у дітей з гострою ревматичною лихоманкою для 
подальшо корекці порушень.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Обстежено 42 дітей віком 
від 7 до 17 років, які знаходилися на стаціонарному 
лікуванні в Тернопільській дитячій міській клінічній 
лікарні. У 15 хворих відмічалася ГРЛ, вони склали І 
групу. 27 дітей проходили обстеження та курс реабі- 
літаці після перенесено ГРЛ. В даній групі після ре
тельного клініко-лабораторно-інструментального об
стеження не спостерігали ознак формування хроніч
но ревматично хвороби серця (ХРХС), тому вважали 
в цих дітей стадію одужання ГРЛ. Дані пацієнти нале
жали до ІІ групи. Контрольну групу склали 15 здоро
вих дітей.

Діагностику ГРЛ проводили за критеріями Киселя- 
Джонса (в модифікаці Асоціаці ревматологів Укра - 
ни, 2004), ХРХС -  за наявності вади серця чи післяза- 
пального крайового фіброзу стулок клапанів серця [3].

Проведено загальноприйняте клініко-лабораторне 
та інструментальне обстеження хворих. Для оцінки 
функціонального стану ВНС проводили кардіоінтер- 
валографію (КІГ), визначали тип гістограми, аналізу
вали вегетативний гомеостаз, шлях реалізаці цент
рального стимулювання, стан адаптаційно-пристосу
вальних м ехан ізм ів та показники  вегетативно 
реактивності.

Статистичну обробку результатів проводили, ви
користовуючи програми “ Місг оэоИ Ехе І ” та “ЭУаИзИса -  
6,0” . Достовірність середніх величин визначали за 
допомогою критерію Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Дані вихідного вегетативного тонусу у хворих з 
ГРЛ представлені в таблиці 1. Нами не виявлено сут
тєвих змін досліджуваних показників КІГ порівняно з 
контрольною групою. Відмічали лише вірогідне зни
ження частоти серцевих скорочень (ЧСС) в стаді оду
жання ГРЛ. Показник моди (інтервал 14-1$, який зуст
річається найчастіше) був також зниженим (р<0,05), 
у дітей при одужанні, ніж при ГРЛ і не відрізнявся від 
показника контрольно групи. Мода характеризує д и 
хальні коливання тонусу блукаючого нерва та відоб
ражає гуморальну ланку регуляці вегетативного то
нусу.

Показники вегетативно реактивності у обстеже
них хворих наведено в таблиці 2. У дітей з ГРЛ зни
жений варіаційний розмах, що вказує на низьку ак
тивність вагусного впливу на діяльність синусового 
вузла і переважання симпатичного відділу ВНС. Дос
товірне підвищення амплітуди моди, коефіцієнта мо
нотонності, вегетативного показника ритму, ПАПР у 
дано групи хворих підтверджує активацію симпатич-
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Таблиця 1. Показники вихідного вегетативного тонусу у дітей з ГРЛ (М ± т )

Показник КІГ Контроль, 
п=15

ГРЛ, 
п=15

ГРЛ, одужання, 
п=27

ЧСС, 1/хв 78,33+2,01 82,27+3,76 72,1 5+2,34*“
Варіаційний розмах, 1/хв 16,33 + 1,58 20,33+4,85 20,48+2,/3
Мода, 1 /хв 78,67+2,05 84,20+4,23 73,30+2,82“
Амплітуда моди, % 18,42+2,15 1/,07+1,55 17,11+1,1/
Індекс напруження, ум.од. 112,67+26,0/ 142,07+35,77 /2,22+20,31
Коефіцієнт моно тонності, ум.од. 1,6/+0,37 1 ,/1+0,44 1,38+0,25
Показник адекватності процесів регуляці , ум. од. 24 ,26+2,// 27,51+3,10 21,45+2,1/
Вегетативний показник ритму, ум.од. 1 0,80+1,53 12,87+2,08 /,20+1,21

Примітки: 1. * -  р<0,05 порівняно даних групи з контрольною групою; 2. “ -  р<0,05 порівняно даних групи з групою із ГРЛ. 

Таблиця 2. Показники вегетативно реактивності у дітей з ГРЛ (М ± т )

Показник КІГ Контроль, 
п=15

ГРЛ, 
п=1 5

ГРЛ, одужання, 
п=27

ЧСС, 1/хв /7 ,/2 + 3 ,/5 103,20+5,1 3 /5 ,41+2 ,8 /
Варіаційний розмах, 1/хв 24,/2+2,00 18 ,/3+1,85* 22,30+1,47
Мода, 1 /хв 101,50+4,41 103,67+5,34 /6,48+3,16
Амплітуда моди, % 1/,67+1,20 2 /,60+3 ,/2 * 22,63 + 1,51
Індекс напруження, ум.од. 1 28,/2+1 8 ,7 / 374,05+115,27* 1 /2,11 +28,1 /
Коефіцієнт монотонності, ум.од. 1,51 +0,1 / 4,50+1,13* 2,26+0,32*“
Показник адекватності процесів регуляці , ум. од. 33,63+3,07 54,66+/,41 * 34,73+3,18“
Вегетативний показник ритму, ум.од. 12,65+1,23 23,05+3,/5* 14,31+1,37“
Вегетативна реактивність, ум.од. 1,53+0,20 8,75+3,54* 3,84+0,70*

Примітки: 1. * -  р<0,05 порівняно даних групи з контрольною групою; 2. “ -  р<0,05 порівняно даних групи з групою з ГРЛ.

но ланки  ВНС та н ер вовий  ш лях реалізаці централь
ного  стим улю вання. Про вираж ену акти вн ість  си м п а 
ти ч н о го  в ід д іл у  ВНС св ід чить  висо кий  показник в е ге 
т а т и в н о  р е а к т и в н о с т і ( (8 ,7 5  + 3 ,5 4 )  у м .о д . п р о ти  
(1 ,53 + 0 ,20 ) ум .од . в груп і контролю , р < 0 ,0 5 ). С посте 
р ігається зростання більш е як в 3 рази ін д ексу  напру
ж е н ня , що є ознакою  напруж ення  а д а п та ц ій н о -ко м 
пенсаторних м ехан ізм ів  при ГРЛ у д ітей .

В стаді одужання б ільш ість по ка зн и к ів  ве ге та ти в 
но реактивност і суттєво не в ід р ізняю ться  в ід  п о ка з
н и ків  контрольно групи . В ідм ічається п ід ви щ ен н я  ко 
еф іц ієнта м онотонності, що м оже вказувати на д и с 
баланс си м па ти чн и х  та парасим патичних вплив ів  на 
серця. П оказник вегетативно реактивності залишається 
п ід в и щ е н и м  пор івняно  з контролем  (р< 0 ,05 ).

П роведено аналіз г істо грам . Залежно в ід  ти п у  к р и 
во розпод ілу ритм у серця розр ізняю ть нормальну, аси 
м етричну, е ксусивну  та багатоверш инну гісто гра м и . У 
д ітей  з ГРЛ норм альний  тип  г істо гра м и  в стані спокою  
зареєстровано у 1 ((6 ,67 + 6 ,44 ) %) д и ти н и  (рис. 1). У 
б ільш о частини д ітей  -  (53 ,33+ 12 ,88 ) % спостер ігали  
асим етричн і крив і з перевагою  право асим етр і (33 ,33  
% ). У тре ти н и  хво р и х  ((33 ,3 3+ 12 ,1 7 ) % ) в ідм ічали  ек- 
сусивн і крив і, що св ід чить  про стресову реакц ію  орга-

н ізм у на захворю вання. Б а гатовер ш и нна  гісто гра м а  
мала м ісце  в од н іє  д и ти н и  ((6 ,67 + 6 ,44 ) %), що є о з 
накою  вираж ено синусово  аритм і . У тре ти н и  д ітей  
((33 ,3 3+ 9 ,07 ) % ) з ГРЛ в стаді одужання реєстрували 
норм альний тип  гістограм и. У (44 ,45+ 9 ,56 ) % пацієнтів  
виявляли а си м е тр и чн ий  тип  криво  з перевагою  л іво 
асим етр і (2 5 ,9 3  % ). Е ксусивна  крива  мала м ісце  у 
(18,52+7,48) % дітей, а багатовершинна -  у  (3,70+3,63) %.

У (6 0 ,0 0+ 12 ,6 5 ) % д ітей  з ГРЛ спостер ігався  у р ів 
новаж ений  стан си м па ти чн о го  та парасим патичного  
в ід д іл ів  ВНС, у  (4 0 ,0 0+ 12 ,6 5 ) % -  переважала симпа- 
тикотон ія  в стані спокою . В стаді одужання ГРЛ у р ів 
новаж ення обох в ід д іл ів  нервово  систем и мало м ісце 
в (66 ,67+ 9 ,07 ) % д ітей . У (18 ,52+ 7 ,48 ) % пац ієнт ів  п е 
реважала сим патична  ланка, а у  (14,81 +6,84) % -  па
расим патична ланка ВНС. В ід по в ід н о  переваж ав н е 
рвовий  шлях реалізаці ц ентрального  стим улю вання, 
яки й  мав м ісце у (80 ,0 0+ 10 ,3 3 ) % хвор их  з ГРЛ проти 
(33,33+9,07) % в стаді одужання, р < 0 ,0 1 . При одужанні 
переважав гум оральний  ш лях реалізаці центрально
го стим улю вання, яки й  в ідм ічався у (51 ,8 5+ 9 ,62 ) % 
пац ієнтів  проти  (20 ,0 0+ 10 ,3 3 ) % у д ітей  з ГРЛ, р<0 ,05 . 
У (14 ,8 1+ 6 ,84 ) % пац ієнт ів  ІІ групи  д остатньо були в и 
ражені і н ер вовий  і гум орал ьний  шляхи центрального  
стим улю вання. З ад ов іл ьний  стан а д ап та ц ій н о -пр исто 
с у в а л ь н и х  м е х а н із м ів  с п о с т е р іг а в с я  л и ш е  в 
(14,81 +6,84) % пац ієнт ів  в стаді одужання . П ом ірне 
напруж ення  в ідм ічали  в (2 0 ,0 0 + 1 0 ,3 3 ) % хво р и х  з 
ГРЛ та у (29 ,64+ 8 ,79 ) % д ітей  в стаді одуж ання . На
пр уж е н н я  а д а п та ц ій н о -п р и с то с у в а л ь н и х  м е хан ізм ів  
спостер ігалося у 7 (46 ,67+ 12 ,88 ) % д іте й  з ГРЛ та у 
(14,81 +6,84) % при одуж анні, р< 0 ,0 5 ; зн иж ен н я  -  у 
(33 ,3 3+ 12 ,1 7 ) % при ГРЛ та у  (40 ,7 4+ 9 ,46 ) % пац ієнтів  
в стаді одужання.
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При переход і в ортополож ення  норм альний  тип  
кр и в о  спо сте р іга вся  у  (1 3 ,3 3 + 8 ,7 8 ) % д іте й  з ГРЛ 
(рис. 2). Асиметричні криві відмічалися у  (26,67+11,42) % 
хворих, переважала л іва асим етр ія  (20 ,0  % ). У б ільш о 
частини д ітей  -  (53 ,33+ 12 ,88 ) % реєстрували ексусив- 
ний  тип  г істо гра м и , що також  св ід чить  про вираж ену 
стр е со в у  реакц ію , ре гул яц ію  р и тм у  серця в и щ и м и  
в ідд ілам и нервово  систем и. У (6 ,67 +6 ,44 ) % хвор их  
спостер ігалася б агатоверш инна крива. У (40 ,74+ 9 ,46 ) 
% д ітей  з ГРЛ в стаді одужання в полож енн і ортоста
зу в ідм ічали норм альний  тип  г істо гра м и , що в ір о г ід 
но частіш е, н іж  у  д ітей  з ГРЛ (р < 0 ,0 5 ). А си м етр ични й  
тип  кри во  мав м ісце у (22 ,2 2+ 8 ,00 ) % пац ієнтів , п е 
реваж но з правою  асим етр ією  (18 ,52  % ). Е ксусивну 
г істо гра м у  виявляли у  (22 ,2 2+ 8 ,00 ) % д ітей , багато- 
вер ш и нн у  -  у  (14 ,82+ 6 ,84 ) %.

Рис. 2. Види гістограми у дітей з ГРЛ (%) в положенні ортостазу.

В полож енн і ортостазу в обох групах с по сте р іга 
лося явне переважання си м па ти чн о го  в ід д іл у  ВНС -  у 
(8 0 ,0 0 + 1 0 ,3 3 ) % у д іте й  з ГРЛ та у  (74 ,0 7+ 8 ,43 ) % 
пацієнтів  в стаді одужання. По одном у хвором у в обид- 
вох групах було з переваж анням  парасим патичного  
в ід д іл у  ВНС, що становило в ід по в ід н о  (6 ,67 +6 ,44 ) % 
та (3 ,70 +3 ,63 ) %. Ур івноваж ен і сим патична  та пара
сим патична  ланки  ВНС були у (13 ,33+ 8 ,78 ) % хвор их  
з ГРЛ та у (22 ,2 3+ 8 ,00 )%  д ітей  в стаді одужання ГРЛ. 
В о б и д во х  гр упа х  в ід п о в ід н о  переваж ав  н е р во ви й  
шлях центрального  стим улю вання -  у  (93 ,3 3+ 6 ,44 ) % 
при ГРЛ та у (81 ,49+ 7 ,47 ) % при одуж анні. Гум ораль
ний шлях центрального стим улю вання мав м ісце лиш е 
у (6 ,6 7 + 6 ,4 4 ) % д іте й  І гр у п и  та у (1 4 ,8 1 + 6 ,8 4 ) % 
пац ієнтів  ІІ групи . В од н іє  особи при одуж анні ГРЛ 
були д остатньо вираж ений  і нер во ви й  і гум оральний  
шляхи центрального  стим улю вання.

У хворих з ГРЛ частіше в ідм ічали напруження адап
тац ійно-пристосувал ьних механізм ів, н іж  при одужанні 
((80 ,0 0+ 10 ,3 3 ) % проти (44 ,4 5+ 9 ,56 ) %, р< 0 ,0 5 ). П о
м ірне напруж ення в ідм ічали в ід пов ід н о  у (13 ,33+8,78 ) 
% хвор их  І групи  та у (40 ,7 4+ 9 ,46 ) % д ітей  ІІ групи , 
р< 0 ,0 5 . З ни ж ен н я  ад аптац ійно -пристосувальних м е 
ханізм ів спостерігалося у (6 ,67+6,44) % пацієнтів І групи 
та у  (14,81 +6,84) % д ітей  ІІ групи , р>0 ,05 . Г іперсим па- 
тико то н ічн а  вегетативна  ре активн ість  переважала в 
о б и д в о х  г р у п а х  д іт е й  і с т а н о в и л а  в ід п о в ід н о  
(53 ,3 3+ 12 ,8 8 ) % у  хвор их  з ГРЛ та (55 ,5 5+ 9 ,56 ) % у 
д ітей  з одуж анням  ГРЛ. А сим патикотон ічна  в е гетати в 
на реактивн ість відмічалася у (20 ,00+10 ,33) % пацієнтів 
І г р у п и  та  у (1 8 ,5 2  + 7 ,4 8 )  % д іт е й  ІІ г р у п и .  У

(26 ,6 7 + 1 1 ,4 2 ) % д ітей  з ГРЛ та у (2 5 ,/3 + 8 ,4 3 ) % при 
одуж анні вегетативна  реактивн ість  була нормальною .

Таким  чином , у  д іте й  з ГРЛ в споко  переважає 
аси м е тр и чн ий  в и д  г істо гра м и , нормальна гісто грам а  
зустр ічалася д остов ір но  частіш е у д ітей  з ГРЛ в стаді 
одужання (р < 0 ,0 5 ). При ортостазі у  д ітей  з ГРЛ пе р е 
важає ескусивна  гістограм а, вона зустр ічається д о с то 
в ірно частіш е, н іж  у  д іте й  в стаді одужання (р < 0 ,0 5 ) 
та в ідображ ає вираж ену стресову реакц ію  ор ган ізм у  
у в ід по в ід ь  на захворю вання, активац ію  вищ их в ідд іл ів  
нервово  систем и. У груп і д ітей  з ГРЛ, в стаді о д уж а н 
ня переважає норм альний  в и д  гісто гра м и , яки й  зуст
річається в ір о г ід н о  частіш е, н іж  при ГРЛ (р< 0 ,05 ).

ВИСНОВКИ 1. У д ітей  з ГРЛ спостер ігається д о с 
тов ір не  п ід ви щ ен н я  ам пл ітуди м оди, коеф іц ієнта  м о 
нотонності, ве гетативно го  показника  ритму, ПАПР, в и 
сокі по ка зн и ки  вегетативно  реактивності, що вказує 
на активацію  сим патично ланки ВНС та нервовий  шлях 
реалізаці ц ентрального  стим улю вання.

2. При ГРЛ в ідм ічається напруж ення адаптац ійно- 
пристосувальних м еханізм ів.

3. П оруш ення вих ід н о го  вегетати вно го  тонусу с п о 
стер ігали у /3 ,3 3  % д іте й  з ГРЛ. При ортостазі пе р е 
важала ексусивна  г істо грам а  (53 ,33  %), що в ід об ра
жає вираж ену стресову реакц ію  орган ізм у.

4. В стаді одужання ГРЛ в ір о г ід н о  частіш е зустр і
чається нормальна гістограм а.

5. П ід вищ ен і показники  вегетативно  реактивності 
на етапі одужання ГРЛ, переваж ання г іпе рси м па ти ко - 
тон ічно  вегетативно  реактивності в об ид вох групах 
д ітей , пом ірне напруження адаптац ійно-пристосуваль
них м ехан ізм ів  св ідчать  про д исф ун кц ію  вегетативно  
нервово систем и, яка при певних несприятливий  ум о 
вах може призвести  д о  повторно ревм атично  л и хо 
манки або ускладнень  ГРЛ.

Перспективи подальших досліджень. П ер спек
ти в н и м  залиш ається пол іпш ення стану вегетативно  
нервово  систем и у д ітей  з ГРЛ, п ід ви щ ен н я  адапта
ц ійно-ком пенсаторних механізм ів у  д аного  контингенту 
хво р и х  для п ід ви щ ен н я  оп ірності ор ган ізм у  та п о п е 
редж ення  в и н и кн е н н я  повторно ревм атично  л и х о 
манки та хрон ічно  ревм атично хвороби  серця.
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РОЛЬ СУЛЬФ ГІДРИЛЬНИХ І Д ИС УЛЬФ ІДНИ Х  
ПРИ НОВОУТВОРЕННЯХ

РОЛЬ СУЛЬФПДРИЛЬНИХ I ДИСУЛЬФЩ НИХ ГРУП У 
РОЗВИТКУ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕСУ ПРИ НОВОУТВО
РЕННЯХ ЩИТОПОДИНО ЗАЛОЗИ -  У статті вивчено фун
кціональну роль білкових і небілкових -SH і -S-S- груп у 
розвитку оксидативного стресу в хворих на аденоми і рак 
щитоподібно залози. Обстежено 100 хворих, з них у 81 -  рак 
ЩЗ і у 1/ -  аденоми ЩЗ (АД ЩЗ). Контрольну групу склали 
100 практично здорових добровольців (КГД). У сироватці крові 
визначали вміст білкових и небілкових -SH і -S-S- груп 
методом амперометричного титрування, рівень загальних 
антиоксидантів в АВТS-тесті, малонового діальдегіду (МДА) 
в реакці з 2 -тіобарбітуровою кислотою і міцність ліпідо-білко- 
вих зв’язків ЛПК у ефірній пробі.

РОЛЬ СУЛЬФГИДРИЛЬНЫХ И ДИСУЛЬФИДНЫХ ГРУПП 
В РАЗВИТИИ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕССА ПРИ НОВООБ
РАЗОВАНИЯХ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ -  В статье изучена 
функциональная роль белковых и небелковых -SH и -S-S- 
групп в развитии оксидативного стресса у больных с адено
мами и раком щитовидной железы (ЩЗ). Обследовано 100 
больных, из них у 81 -  рак ЩЖ (РАК ЩЖ) и у 1/ -  аденомы 
ЩЖ (АД ЩЖ). Контрольную группу составили здоровые доб
ровольцы (КГД). В сыворотке крови определяли содержание 
белковых и небелковых -SH и -S-S- групп методом амперо
метрического титрования, уровень общих антиоксидантов в 
АВТS-тесте, малонового диальдегида (МДА) в реакции с 2- 
тиобарбитуровой кислотой и прочность липидо-белковых свя
зей ЛПК в эфирной пробе.

ТHЕ ROLE OF THIOL AND DISULFIDE GROUPS IN 
DEVELOPM ENT OF THE OXIDATIVE STR ESS AT TUMOURS 
THYROID -  To study the functional role of protein and non-protein 
-SH and -S-S groups in deve l opment of the oxidative stress in 
patients with Ф угоі= g land adenoma and cancer. The blood serum 
(BS) samples of 100 patients were examined, from which 1/ patients 
had thyroid gland adenoma (TGA) and 81 patients had thyroid 
gland cancer (TGc). The normal health vol untiers (NHV) were 
served as a contro . contents of protein and non- protein -SH and - 
S-S- groups have been determined in the BS by the back 
amperometric titration technique, and the protein and non- protein 
-SH/SS factor has been estimated in accordance with their rel ation. 
contents of level of general antioxidants in АВТS-тest; of malonic 
dia l dehyde (MDA) in reaction w ith 2-thiobarbituric acid and stabi lity; 
of lipid-proteinous bonds in LPc in the etheric sample (LPc strength).

Ключові слова і аденома і рак щитоподібно залози, окси- 
дативний стрес, сульфгідрильні і дисульфідні групи, сиро
ватка крові.

Ключевьіе слова і аденома и рак щитовидной железы, ок- 
сидативный стресс, сульфгидрильные и дисульфидные груп
пы, сыворотка крови.

Key words і thyroid g land, adenoma, cancer, t h io l and disu l fide 
groups, b lood p lasma, oxidative stress.

ВСТУП Порушення балансу між активністю ді про- 
оксидантних чинників і ефективністю систем антиок
сидантного захисту організму, яке призводить до окис- 
нювального стресу (ОС), вважається універсальним мо
лекулярним  м ехан ізмом  р озвитку  багатьох 
захворювань, у тому числі і щитоподібно залози (ЩЗ) 
[3, 4, 5 ]. У регуляці цих процесів важливу роль відігра
ють неферментативні окиснювально-відновні реакці
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ГРУП У  РО ЗВИТКУ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕСУ
Щ ИТОПОБІДНО ЗАЛОЗИ

сульфгідрильних (-S H) і дисульфідних (-S-S-) груп, які 
віднесено до компонентів тіол-дисульфідно (R-S H - 
R-S-S-R) системи (ТДС): [5, 7, 8, 11, 14]. З порушен
ням співвідношення між відновними (R-S H) і окисне- 
ними (R-S-S-R) тіогрупами у білках і низькомолеку
л ярних сполуках п о в ’язані зм іна  х 
структурно-функціонального стану і окиснювальна 
модифікація [7, 8, 12, 14], інтенсифікація перекисного 
окиснення ліпідів мембран [12, 14] і дестабілізація 
ліпідо-білкових зв ’язків в ліпопроте нових комплек
сах (ЛПК) [7, 15] тощо. Слід також зазначити важливу 
роль цих функціональних груп у механізмах гормо
нально регуляці метаболічних процесів [7, 10]. Але, 
незважаючи на важливе значення тіол-дисульфідних 
груп у фізіологічних і патологічних процесах, поки ще 
не знайдена відповідь відносно х функціонально ролі 
у розвитку оксидативного стресу у хворих на добро
якісні і злоякісні новоутворення ЩЗ.

Метою дослідження стало вивчення особливостей 
функціонування білкових і небілкових -SH і -S-S- груп 
у хворих на аденоми і рак щитоподібно залози і об- 
ґ рунтувати х роль у розвитку оксидативного стресу 
при цих патологічних процесах.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ У відкрите контрольоване 
обстеження включено 100 хворих на новоутворення ЩЗ, 
які перебували на стаціонарному лікуванні у відділенні 
пухлин голови та ши Одеського обласного онкологіч
ного диспансеру. За клінічними проявами, даними рен
тгенографі, комп’ютерно томографі, УЗ-діагностики, а 
також гістологічними і цитологічними ознаками новоут
ворень ЩЗ, всіх пацієнтів було поділено на дві клінічні 
групи. В першу включено 81 хворий на рак ЩЗ, з кот
рих у 68 пацієнтів було верифіковано високодиферен- 
ційований рак ЩЗ (ВДР ЩЖ) і у 13 пацієнтів низькоди- 
ференційований рак ЩЗ (НДР ЩЖ). У другу групу вклю
чено 1 / хворих на доброякісні новоутворення ЩЗ (ДН 
ЩЖ), які верифіковано як аденоми ЩЗ (АД ЩЗ). Для 
з ’ясування референтних значень показників, що вив
чаються, обстежена контрольна група -  100 практично 
здорових добровольців і донорів крові, у яких за дани
ми клінічних, інструментальних і лабораторних дослі
джень не було ознак новоутворень (КГД). !нтегральну 
оцінку антиоксидантного статусу проводили за показни
ком вмісту загальних антиоксидантів (АО) в сироватці 
крові (ммоль/л), який визначали в АВТS-тесті [6]. Для 
цього використовували набори виробництва Rаndox 
Laboratories LTD (зареєстровані МОЗ Укра ни, свідоцтво 
№ 3569/2004; 3568/2004 від 24.12.2004 року). Функціо
нальний стан ТДС оцінювали за вмістом білкових і не
білкових -S H і -S-S- груп в сироватці крові (мкмоль/л), 
які визначали методом зворотного амперметричного тит
рування [7] в модифікаці [2, 15]. За співвідношенням 
між вмістом відновних (-S H) і окиснених (-S-S-) груп 
розраховували білковий і небілковий тіол-дисульфідні 
коефіцієнти (SH/SS коефіцієнт, абс.), значення яких
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відображають окиснювапьно-відновну рівновагу Б-3 Н - 
Б -3-3Б  у тіоп-дисупьфідно системі (ТДС) [7]. Інтен
сивність перекисного окиснення ліпідів оцінювали за 
вмістом малонового діальдегіду (МДА) в сироватці крові 
(мкмоль/л). Його визначали у реакці з 2-тіобарбітуро- 
вою кислотою (ТБК) за концентрацією ТБК- активних про
дуктів [15]. Оцінку стабільності ліпід-білкових зв’язків в 
ЛПК сироватці крові проводили за показником х міцності 
в ефірній пробі (міцність ЛПК) [7, 15], яку виражали в 
умовних одиницях оптично щільності -  ДІ.

Унаслідок відповідності вибірок нормальному роз
поділу Гауса, порівняння вибіркових середніх вели

чин (М ± т )  проводили з використанням Гкритерію 
Стьюдента з урахуванням рівня вірогідності відмінно
стей між показниками різних груп. За рівень статис
тично значущості брали р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Згідно з даними, які наведені у таблицях 1 і 2, 
встановлено, що в сироватці крові КГД кількість білко
вих -Б Н груп переважає над вмістом білкових -3-3- 
груп, тому показник білкового 3 Н /3 3  коефіцієнта 
свідчить про зсув окиснювально-відновно рівноваги 
у системі Б-3 Н - Б -3 -3Б  в бік відновних (Б-3 Н) груп 
у білках.

Таблиця 1. Вміст білкових -8Н і -8 -8 -  груп (мкмоль/л), білковий 8 Н /8 8  коефіцієнт (абс.) в сироватках 
крові хворих на новоутворення ЩЗ і контрольно групи добровольців

Обстежувані Стат. показ. -SH -S-S- SH/SS
КГД M ± m 581 ±4,0 12/±3,0 4,58±0,11

n 1 0 0 1 0 0 1 0 0
АД ЩЗ M ± m 507±28,6 153±1 0,5 3,36±0,23

n 1 / 1 / 1 /
p <0,05 <0,05 <0,05

ВДР ЩЗ M ± m 41 5±16,7 214±11,5 2,14±0,25
n 6 8 6 8 6 8
р <0,05 <0,05 <0,05
p 1 <0,05 <0,05 <0,05

НДР ЩЗ M ± m 30/±27,5 337±25,8 0,/3±0,10
n 13 13 13
p <0,05 <0,05 <0,05
p 1 <0,05 <0,05 <0,05
p2 <0,05 <0,05 <0,05

Примітки: у таблицях 1, 2 і 3: р -  достовірність відмінностей порівняно з показниками КГД; р. -  порівняно з показниками хворих 
на АД ЩЗ; р2 -  порівняно з показниками хворих на ВДР ЩЗ.

Таблиця 2. Вміст небілкових -8Н і -8 -8 -  груп (мкмоль/л), небілковий 8 Н /8 8  коефіцієнт (абс.) в 
сироватках крові хворих на новоутворення ЩЗ і контрольно групи добровольців

Обстежувані Стат. показ. -SH -S-S- SH/SS
КГД M ± m 0,38±0,01 45,3±1,3 0,01±0,0003

n 1 0 0 1 0 0 1 0 0
АД ЩЗ M ± m 8 ,2 ± 1 ,0 36,3±2,3 0,23±0,032

n 1 / 1 / 1 /
p <0,05 <0,05 <0,05

ВДР ЩЗ M ± m 2 2 ,0 ± 1 , 0 34,7±1,2 0,66±0,05
n 6 8 6 8 6 8
р <0,05 <0,05 <0,05
p 1 <0,05 >0,05 <0,05

НДР ЩЗ M ± m 41,1 ±1,7 23,5±2,1 1,80±0,1 8
n 13 13 13
p <0,05 <0,05 <0,05
p 1 <0,05 <0,05 <0,05
p2 <0,05 <0,05 <0,05

Поряд з цим, в сироватці крові КГД кількість 
небілкових -3Н груп була нижче, ніж вміст небілко- 
вих -3-3- груп, тому небілковий 3Н /33  коефіцієнт 
свідчить про зсув окиснювально-відновно рівноваги 
у системі Б-3 Н - Б -3 -3Б  в бік окиснених (Б -3 -3Б  ) 
небілкових груп.

У хворих на АД ЩЗ і РАК ЩЗ встановлені загальні 
закономірності порушення функціонування як білко
вих, так і небілкових тіол-дисульфідних груп. Вони 
полягали в достовірному зниженні вмісту відновних 
(Б-3Н) підвищенні рівня окиснених (Б-3-3-Б) груп у 
білках і, навпаки, в достовірному підвищенні вмісту

відновних (Б-3Н) та зниженні рівня окиснених (Б-3- 
3-Б) груп низькомолекулярного походження порівня
но з аналогічними показниками КГД. Тому білковий 
3Н /33  коефіцієнт у цих хворих був достовірно ниж
че, а небілковий 3Н /33  коефіцієнт -  вище, ніж ана
логічні показники в КГД. Проте встановлено, що у всіх 
пацієнтів на НДР ЩЗ спостерігалася “ інверсія” як білко
вого, так і небілкового 3 Н/3 3  коефіцієнтів, тобто зміна 
порядку співвідношення між вмістом відновних (3Н) і 
окиснених (-3-3-) груп на зворотне. Це було зумов
лено занадто різким зниженням вмісту відновних 
(-3Н) і підвищенням рівня окиснених (-3-3-) груп у
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білках, і навпаки, підвищенням рівня відновних (-3Н) 
і зниженням вмісту окиснених (-3-3-) груп низькомо
лекулярного походження. Тому білковий і небілко- 
вий 3 Н /33 коефіцієнти у хворих на НДР ЩЗ були відпо
відно нижче 1 і вище 1. Важливо зазначити, що у хво
рих на АД ЩЗ і ВДР ЩЖ, білковий і небілковий 3Н /33  
коефіцієнти, навпаки, завжди були відповідно вище 
1 і нижче 1. Але при ВДР ЩЖ зниження вмісту віднов
них (-3 Н), підвищення рівня окиснених (-3-3-) груп у 
білках і зниження білкового 3 Н /33  коефіцієнта до- 
сягли рівня статистично значущості відмінностей по
рівняно з аналогічними показниками у хворих на АД 
ЩЗ. Поряд з цим, при ВДР ЩЖ вміст вільних небілко- 
вих -3 Н груп і небілковий 3Н /33  коефіцієнт були до
стовірно вище, ніж аналогічні показники при АД ЩЗ, а 
кількість небілкових -3-3- груп, хоча і була декілька 
нижче, але не досягала рівня статистично значущості 
відмінностей.

Згідно з даними таблиці 3, у хворих на АД ЩЗ і РАК 
ЩЗ встановлено достовірне підвищення вмісту МДА і 
зниження міцності зв ’язку ліпід-білок у ЛПК в сиро
ватках крові порівняно з аналогічними показниками 
КГД. Причому наростання порушень цих показників

суттєво збільшується залежно від характеру морфо
логічних змін у клітинах І ЩЗ відповідно: АД 11 [З V ВДР 
ЩЗ V НДР ЩЗ, тобто найбільш виражене порушення 
цих показників було у хворих на НДР ЩЗ, а найменш 
виражене -  у хворих на АД ЩЗ.

Щодо загальних антиоксидантів (АО), то у хворих 
на АД ЩЗ збільшення х вмісту в сироватці крові не 
досягало рівня статистично значущості відмінностей 
порівняно з аналогічним показником КГД. При раку 
ЩЗ, навпаки, було достовірне зниження вмісту ЗАО 
порівняно з аналогічним показником КГД і хворих на 
АД ЩЗ (табл. 4).

При обговорюванні результатів, перш за все, не
обхідно зупинитися на даних, що отримані при обсте
женні КГД. Так, закономірності функціонування білко
вих і небілкових -3 Н і -3-3- груп в сироватці крові 
КГД можна пояснити структурними властивостями ато
ма сірки в білках і низькомолекулярних тіолів (глута- 
тіону, цисте ну, гомоцисте ну та ін.), незначною “ мігра
цією” низькомолекулярних тіолів із клітин в перифе
ричну кров, де вони утворюють змішані дисульфіди з 
білками (Б-3-3-Р) і дисульфіди низько молекулярно 
маси (Б -3 -3Б ) [ 4, 7-9, 11-14].

Таблиця 3. Вміст МДА (мкмоль/л) і міцність ліпідо-білкових зв ’язків у ЛПК (Д І) в сироватках крові 
хворих на новоутворення ЩЗ і контрольно групи добровольців

Обстежувані Стат. показ. МДА Міцність зв ’язку “ліпід-білок” ЛПК*
КГД M ± m 4,4±0,2 59+2,5

n 1 0 0 1 0 0
АД ЩЗ M ± m 10,1 ±0,5 151+3,4

n 1 / 19
p <0,05 <0,05

ВДР ЩЗ M ± m 1/,5±1 ,2 210+9,2
n 6 8 6 8
р <0,05 <0,05
p 1 <0,05 <0,05

НДР ЩЗ M ± m 33,7±1 ,6 335+24,0
n 13 13
p <0,05 <0,05

p 1 <0,05 <0,05
p2 <0,05 <0,05

Примітки: * -  міцність ліпідо-білкових зв’язків у ЛПК визначали за величиною екстинці і виражали в умовних одиницях оптично 
щільності (ДІ); чим вище був показник ДІ, тим меншою була міцність ЛПК.

Таблиця 4. Вміст загальних антиоксидантів у сироватках крові (ммоль/л) хворих на доброякісні і 
злоякісні новоутворення ЩЗ і контрольно групи добровольців

Обстежувані Стат. показ. АО
КГД M±m 1,53±0,23

n 16
АД ЩЗ M±m 1,60±0,16

n 1 0
p >0,05

РАК ЩЗ M±m 0,67±0,0/
n 2 0
р <0,05
p 1 <0,05

Примітки: р — достовірність різниць порівняно з КГД; р1 — достовірність різниць порівняно з хворими на РАК ЩЗ.

На підставі даних літератури і одержаних нами резуль
татів, можна зробити висновок, що в сироватці крові КГД 
має місце збалансоване функціонування про- і антиок
сидантних систем. Про це свідчить стабільна рівновага у

системі Б-3Н - Б-3-3-Б, фізіологічний рівень вмісту МДА 
і міцності ліпідо-білкових зв’язків в ЛПК. Такі результати 
співпадають з даними інших авторів [7, 15], тому х зна
чення було прийнято за референтні величини.
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Порушення вмісту білкових і небілкових -3Н і -3
3- груп у хворих на новоутворення ЩЗ можна пояс
нити так. По-перше, порушенням в клітинах метабол
ізму низькомолекулярних тіолів, які містять ці функц
іональні групи , п ідвищ еною  “ м ігр а ц іє ю ” х з 
пошкоджених клітин в периферичну кров [4, 9, 12]. 
По-друге, порушення вмісту білкових і небілкових - 
3Н і -3-3- груп взагалі може опосередковуватися кон- 
формаційними перебудовами білків, зміною х іон
ного оточення і гідрофобними взаємодіями [7, 8].

На наш погляд, конформаційні перебудови білків 
у хворих на ДН ЩЗ і ЗН ЩЗ зумовлені порушенням 
окиснювально-відновних процесів, що супроводжу
ються відновленням змішаних дисульфідних зв’язків 
між низькомолекулярними тіолами і білками (Б-3-3- 
Р), та власне дисульфідів низько молекулярно маси 
(Б -3-3Б ). Про це також свідчать достовірне знижен
ня білкового і підвищення небілкового 3 Н /33  ко
ефіцієнтів у хворих на АД ЩЗ і ВДР ЩЗ, та “ інверсія” 
цих коефіцієнтів у хворих на НДР ЩЗ.

Розбалансування окиснювально-відновних Б-3Н-Б- 
3 -3 Б  перетворень може відіграти суттєву роль у роз
витку порушення балансу між активністю ді проокси- 
дантних чинників і ефективністю систем антиоксидан
тного  захисту орган ізм у, що привод ить  до 
оксидативного стресу у хворих на новоутворення ЩЗ. 
Так, згідно з даними літератури [9, 13], підвищення 
вмісту низькомолекулярних тіолів, які містять -3Н гру
пи, сприяє зростанню рівня МДА, гідропероксидів, змен
шенню частки поліненасичених жирних кислот у ліпідах, 
утворенню дисульфідних похідних білків і виснажен
ню антиоксидантних систем. Причому прооксидантні 
властивості цих сполук пов’язані з відновними власти
востями -3 Н групи і, зокрема, з здатністю підтриму
вати іони перехідних металів у відновленому стані, зав
дяки чому вони стають джерелом електронів при ут
воренні активних форм кисню [12, 14].

Послаблення ліпідо-білкових зв ’язків в ЛПК сиро
ваток крові хворих може бути зумовлено порушен
ням реакційно здатності -3 Н і -3-3- груп білків (апоп- 
роте нів) у цих комплексах [7]. Не виключно також, 
що дестабілізація ліпідо-білкових зв ’язків в ЛПК, зу
мовлена окиснювальною модифікацією  не лише 
білково , а і ліпідно частини комплексів за рахунок 
інтенсифікаці ПОЛ, на що вказує різке підвищення 
рівня МДА в крові хворих на АД ЩЗ, ВДР ЩЗ і НДР 
ЩЗ. Тому, якщо розглядати ЛПК крові як модель струк
тури ліпопроте дів клітинних мембран, то процес де- 
стабілізаці ліпідо-білкових зв ’язків у ЛПК є важли
вою ланкою перекисного окиснення мембран і підви
щення мембранно проникності у хворих на АД ЩЗ, 
ВДР ЩЗ і НДР ЩЗ.

Серед неспецифічних чинників, які суттєво впли
вають на зниження вмісту АО у хворих на РАК ЩЗ, 
можна віднести розбалансування окиснювально- 
відновних Б-3 Н -Б -3 -3Б  перетворень. Це підтвер
джується дослідженнями низки авторів [4, 5, 7, 11, 14], 
згідно з якими окиснювально-відновний гомеостаз 
значною мірою залежить від співвідношення між 
вмістом відновних (-3Н) і окиснених (-3-3) груп у 
білках і низькомолекулярних сполуках. З урахуванням 
даних, які наведені вище, ми вважаємо, що розба- 
лансування окиснювально-відновних Б-3 Н -Б -3 -3Б

перетворень у білках і низькомолекулярних сполуках 
може приводити до радикально перебудови режимів 
життєдіяльності клітин, порушенню інтенсивності ме
таболізму, активаці і інактиваці цілого ряду біологіч
но активних речовин, і, тим самим, впливати на ті 
біохімічні і фізіологічні процеси, які залежать від х 
функціонального стану. Всі процеси, що вищезазна
чені, є спільною патофізіологічною основою порушен
ня проліфераці і диференціаці клітин при новоутво
реннях ЩЗ.

Отримані результати наочно демонструють, що в 
розвитку порушень компенсаторних можливостей 
систем детоксикаці і антиоксидантного захисту при 
новоутвореннях ЩЗ, відіграють важливу роль пору
шення співвідношення між відновними (-Э Н) і окис- 
неними (-Э-Э) групами у білках і низькомолекуляр
них тіолах, інтенсифікація ПОЛ і дестабілізація ліпідо- 
б іл кових з в ’язк ів  у ЛПК. Тому з урахуванням  
патофізіологічно основи і клінічних проявів новоут
ворень ЩЗ, значення показників, що одержані, мож
на розглядати як лабораторні критері компенсовано
го порушення окиснювально-відновного гомеостазу
-  при АД ЩЗ, оксидативного стресу -  при ВДР ЩЗ і 
оксидативного дистресу -  при НДР ШЗ. Ці показники 
доцільно використовувати в онкологі як додаткові 
тести для визначення окиснювально модифікаці 
білків, порушення х структурно-функціонального ста
ну, розвитку синдрому метаболічно інтоксикаці і ок- 
сидативного стресу при новоутвореннях ЩЗ.
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П О ЛІМ О РФ ІЗМ  КЛ ІН ІКО -П А РА КЛІН ІЧ НИ Х ЗМ ІН  ПРИ ЧЕРЕПНО -М О ЗКО ВІЙ ТРАВМІ

ПОЛІМОРФІЗМ КЛІНІКО-ПАРАКЛІНІЧНИХ ЗМІН ПРИ 
ЧЕРЕПНО-МОЗКОВІЙ ТРАВМІ -  Проведено вивчення 
клініко-параклінічних особливостей віддаленого періоду че
репно-мозково травми. Установлено, що серед поліморфізму 
клінічних проявів захворювання переважали цефалгічний, 
пірамідний, атактичний та органічний астенічний синдро
ми. У більшості випадків виявлялись кістозні, атрофічні або 
кістозно-атрофічні зміни на КТ мозку.

ПОЛИМОРФИЗМ КЛИНИКО-ПАРАКЛИЧЕСКИХ ИЗМЕНЕ
НИЙ ПРИ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМЕ -  Проведено изу
чение клинико-параклинических особенностей отдаленного 
периода черепно-мозговой травмы. Установлено, что среди 
полиморфизма клинических проявлений заболевания пре
обладали цефалгический, пирамидный, атактический и орга
нический астенический синдромы. В большинстве случаев 
обнаруживались кистозные, атрофические либо кистозно-ат
рофические изменения на КТ мозга.

Т Н Е POLYMOR PH ISM OF cL IN icA L AND PARAcLINIcAL 
cHANGES UNDER cRANIOcER Е BRAL TRAUMA -  A study of 
clinical and laboratory features of remote period of craniocerebral 
trauma was carried out. It was ascertained that among the 
polymorphism of the cl inica l manifestations of di sease prevai led 
cephalgic, pyramida l, and atactic organic asthenic syndrome. In 
most cases cystic, cystic-atrophic or atrophic changes on cT scan of 
the brain were revea ed.

Ключові слова : черепно-мозкова травма, ведучі клінічні 
синдроми, дані параклінічних методів дослідження.

Ключевые слова : черепно-мозговая травма, ведущие 
клинические синдромы, данные параклинических методов 
исследований.

Key words : traumatic brain trauma, l eading c lin ica l syndromes, 
resu l ts of parac linica l met hods of investigation.

ВСТУП Чере пно-м озкова  травма (ЧМ Т) є одн ією  із 
найактуальн іш их проблем  сучасно м е д и ц и н и , адже 
пр искор ення  тем п ів  ж иття, зб ільш ення к ількості а в 
тотранспорту, зростання  виробництва , соц іальн і п р о 
блеми пр извод ять  д о  зростання частоти та тяж кості 
ч е р е п н о -м о з ко в и х  п о ш ко д ж е н ь . Щ о р іч н о  в У кра  ні 
близько  2??  тис. лю д ей  отрим ую ть ЧМ Т р ізно го  сту
пеня тяж кост і, близько  1 млн укра нц ів  визнан і інва 
л ідам и з приво д у  перенесено травм и голови. У з в ’язку 
з такою  ш ирокою  розповсю д ж ен істю  ЧМ Т часто нази 
вають “тихою  еп ід е м іє ю ” [1 ]. С еред  пр ичин  смерті у 
осіб м олодш е 45 років  ЧМ Т займ аю ть перш е м ісце, 
випередж аю чи  серц ево -суд и нн у  та онкопатол огію  [2 ].

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Н ами пр оан а л ізо ва н о  
історі хвороби  6? пац ієнтів , що перенесли  ЧМТ, які 
знаход ились  на стац іонарном у л ікуванн і в н е в р о л о гі
чни х  в ід д іл ен н ях  ТО ККП Н Л за пер іод  з с ічня по с е р 
пень  2??8  року. Д етал ьно анал ізували особливост і 
анам незу захворю вання, ступ інь  н ев р о л о гічн о го  д е 
ф іциту, дан і інструм ентальних м етод ів  обстеж ення та 
заклю чення сум іж н и х  спец іал іст ів .

П ід  спостереженням  знаходилось 6? хворих, що пе 
ренесли ЧМ Т в іком  в ід  18 д о  73 років, а саме (рис. 1): 
в ід  18 д о  3? років  -  1? (16 ,7  %) пацієнтів, в ід  3? д о  4? 
років  -2 2  (36 ,7  %), в ід  4? д о  5? років -  15 (25 %), в ід  
5? д о  6? років  -  12 (2? %), старше 6? років  -  1 (1 ,6  %) 
хворий. Серед них було 13 (21,7 %) ж ін о к  та 47 (78,3 %) 
чоловіків . 48 (8? %) пацієнтів  були визнані інвалідами 
II (17) та III (31) групи.

Рис. 1. Віковий розподіл хворих, що перенесли ЧМТ.

39 (65 %) хворих перенесли закриту ЧМТ, 21 (35 %) 
-  в ід криту , з них 9 (15 % ) -  проникаю чу із по ш ко 
д ж е н н я м  тв е р д о  і па вути н н о  м о зко в и х  об олонок. 
С трус  го л о в н о го  м о зку  д іа гн о с т о в а н о  у 9 (1 5  % ) 
пац ієнтів , заб ій  гол овн ого  м озку  л е гко го  ступеня -  у 
5 (8 ,3  % ), сер ед н ьо го  ступеня -  у  8 (13 ,3  % ), тяж ко го  
ступеня -  у  38 (63 ,3  %) хворих. П атом орф ологічно  п е 
реваж али  ур а ж е н н я  л о б н о -п о ти л и ч н о  (19  ос іб ) та 
л обн о -скро не ви х  (15 осіб) д іл я н о к  гол овн ого  м озку.

Травм атичний  субарахно дальний  крововилив  д іа г 
ностовано у 13 (21 ,6  % ) випадках, внутр іш ньом озко- 
ву гем атом у -  у  3 (5 %), субдуральну гем атом у -  у  10 
(16 ,7  % ), еп ідуральну -  у  3 (5 %) хвор их  (табл. 1).

Таблиця 1. Структура черепно-мозково травми

Характер травми Абсолютна кількість хворих %
Відкрита ЧМТ 21 35
Закрита ЧМТ 39 65
Струс головного мозку 9 15
Забій головного мозку:
легкого ступеня 5 8,3
середнього ступеня 8 13,3
тяжкого ступеня 38 63,3
Субарахно дальний крововилив 13 21,6
Внутрішньомозкова гематома 3 5
Субдуральна гематома 10 16,7
Епідуральна гематома 3 5

2 2



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

У 16 (26,7 %) пацієнтів катамнез захворювання скла
дав від 1 до 3 років, у 16 (26,7 %) -  від 3 до 6, у 14 
(23,3 %) -  від 6 до 10, більше 10 років з моменту 
отримання травми минуло у 14 (23,3 %) хворих. Відо
мості про оперативне лікування в анамнезі травми 
були наявні у 17 (28,3 %) випадках.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ При ретельному вивченні неврологічного деф і
циту у хворих із наслідками перенесено ЧМТ виявле
но, що у більшості випадків (49 осіб, 81,7 %) мав місце

стійкий цефалгічний синдром, майже у половини хво
рих (26 осіб, 43,3 %) відмічались вестибулярні про
яви, зокрема запаморочення, хиткість при ході, інко
ли із нудотою та шумом у вухах (табл. 2).

Ураження пірамідно системи нами виявлено у 44 
осіб (73,3 %), зокрема, ознаки рефлекторно-пірамід
но недостатності діагностовано у 25 (41,7 %) хворих, 
центральний парез кінцівок легкого ступеня -  у 10 
(16,7 %), помірний -  у 8 (13,1 %), глибокий -  у 1 
(1,6 %) пацієнта.

Таблиця 2. Ведучі неврологічні синдроми у хворих, які перенесли ЧМТ різно давності

Ведучий синдром Хворі від 1 
до 3 років

Хворі від 3 
до 6  років

Хворі від 6 
до 1 0  років

Хворі від 10 років 
і більше

Цефалгічний 16 13 13 7
Вестибулярний 9 7 5 5
Гіпертензійний 3 4 2 1
Атактичний 7 6 5 4
Судомний 3 2 1 3
Пірамідний 14 1 1 9 1 0
Екстрапірамідний - 2 1 4
Ураження ЧМН 4 1 - -
Синдром вегето-судинно дистоні 2 1 - -

Ураженя екстрапірамідно системи у вигляді аміо- 
статичного синдрому різного ступеня вираженості 
відмічалось у 7 (11,7 %) хворих та проявлялось за
гальною скутістю, бідністю рухів, уповільненням мови, 
підвищенням тонусу м’язів за пластичним типом тощо.

Різні види атаксій виявлялися у 22 (36,7 %) пацієнтів, 
ведучим синдромом була атаксія. Так, у 9 (15 %) осіб 
було діагностовано мозочкову атаксію, у 11 (18,3 %) 
-  вестибулярну і лише у 2 (3,3 %) хворих -  кіркову.

Ураження черепно-мозкових нервів (ЧМН) відміча
лось у 5 (8,3 %) обстежуваних та проявлялось симп
томами порушення функцій переважно I, III, VII та VIII 
пар ЧМН. Розлади вищих кіркових функцій переваж
но у вигляді частково моторно афазі відмічались у 4 
(6,5 %) пацієнтів.

Судомний синдром, що проявлявся генералізова- 
ними епілептичними нападами різно частоти, вияв
лявся у 9 (15 %) хворих. Час появи судом коливався в 
межах від 1 до 4 років з моменту травми. Слід зазна
чити, що у всіх пацієнтів із судомними нападами при 
КТ-обстеженні головного мозку виявлялися кістозні 
або кістозно-атрофічні зміни, що локалізувались у 5 
(8,3 %) хворих в лобних ділянках, у 3 (5 %) -  в тім ’я
но-скроневих, і у 1 (1,6 %) -  в лобно-тім’яних.

У 10 (16,7 %) хворих в клінічній картині хвороби 
переважав лікворно-гіпертензійний синдром із голов
ними болями, нудотою, позитивними оболонковими 
знаками та змінами на КТ мозку, які проявлялись в ос
новному атрофічними змінами кори і лише у 2 (3,3 %) 
хворих виявлялись ознаки внутрішньо гідроцефалі .

Синдром вегето-судинно дисфункці виявлявся у 
3 (5 %) осіб, що клінічно проявлялось коливаннями 
артеріального тиску, пульсу, акрогіпергідрозом, чер
воним дермографізмом, функціональним тремором 
повік та пальців витягнутих рук.

Ступінь когнітивних розладів за психодіагностич- 
ною шкалою Mini-Mental State Examination (MMSE) виз
начався у 43 (71,7 %) хворих. Зокрема, помірний 
ступінь когнітивних розладів діагностовано у 1 (1,6 %)

хворого, легкий -  у 17 (28,3 %), у 15 (25 %) порушень 
не виявлено.

Усім хворим із відкритою ЧМТ в анамнезі було 
проведено рентгенографію кісток черепа. Виявлено 
діагностоване: лінійний перелом основи черепа у 2 
(3,3 %) пацієнтів, лінійний перелом склепіння черепа 
-  у 2 (3,3 %), перелом склепіння черепа з переходом 
на основу -  у 3 (5 %), наявність дефекту кісток чере
па -  9 (15 %) осіб.

При проведенні КТ мозку наявність кісти різно 
локалізаці та розміру було виявлено у 8 (13,3 %) хво
рих, атрофічні зміни кори головного мозку -  у 16 (26,7 
%) пацієнтів, поєднання атрофі і кісти -  у 13 (21,6 %) 
осіб, явища внутрішньо гідроцефалі -  у 2 (3,3 %) 
обстежуваних.

За змінами ЕЕГ були виявлені ознаки судомно 
готовності головного мозку з високим порогом збуд
ливості нейронів у 9 (15 %) хворих, ознаки дифузно
го подразнення головного мозку з акцентом на сто
вбурові структури -  у 35 (58,3 %) пацієнтів, у 5 (8,3 %) 
випадках -  ознаки подразнення медіобазальних струк
тур, у 10 (16,7 %) -  подразнення головного мозку без 
чіткого локального акценту.

При аналізі результатів УЗДГ судин головного мозку 
у переважно більшості досліджуваних хворих відміча
ли: ангіоспазм церебральних судин без порушення 
гемодинаміки -  18 (30 %) пацієнтів, ангіоспазм це
ребральних судин із зниженням кровоплину -  17 (28,3 
%) осіб, ознаки гіпертонусу судин головного мозку -  
1 (1,6 %) хворий, ангіоспазм із ознаками венозного 
застою -  4 (6,5 %) обстежуваних. У 20 (33,3 %) випад
ках будь-яких патологічних змін з боку церебрально 
гемодинаміки не виявлено.

При огляді офтальмологом у 13 (21,6 %) хворих 
виявлено зниження гостроти зору (6 пацієнтів -  за 
рахунок міопі , 4 -  астигматизму, 3 -  амбліопі); у 1 
(1,6 %) хворого -  гетеронімну нижньо-носову квад- 
рантопсію; у 33 (55 %) обстежуваних на очному дні 
відмічались ознаки ангіопаті .
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О знаки п іслятравматично сенсоневрально приглу- 
ховатості д іа гн остован о  у 11 (18 ,3  %) пац ієнтів , повна 
глухота -  у  4  (6 ,5  %) осіб.

При огляд і психіатром  у 54 (90 % ) хворих були д іа г 
ностовані р ізн і варіанти розладів  (рис. 2). Зокрем а, у 
19 (31 ,7  %) пац ієнтів  в ідм ічався ор га н ічн и й  астен іч 
ний  розлад, у  12 (20 % ) -  л е гки й  ко гн іти в н и й  с и н д 
ром, у  13 (21 ,7  %) -  ор га н ічн и й  розлад особистості, у 
5 (8 ,4  %) -  о р ган ічн и й  ем оц ійно-л аб іл ьний  синдром , 
у  3 (5 %) -  по стко м о ц ій н и й  си н д р ом , у  1 (1 ,6  %) -  
п си хоо рган ічн ий  си н д р ом  і у  1 (1 ,6  %) -  ознаки  сома- 
тоф орм но вегетативно  д и сф ун кц і .

ВИСНОВКИ 1. За наш им и д ан и м и , д о  кл ін ічних  
особливостей че реп но -м озкови х  травм  м ожна в ід н е 
сти наступне: м олодий , пр ацезд атний  в ік  хворих, п е 
реважання чоловічо статі (близько  3 :1 ); у  структур і 
церебрального  травм атизм у переважали закрит і ЧМ Т 
із забоєм гол овного  м озку р ізно го  ступеня тяж кості, 
що в тре ти ни  вип ад ків  супровод ж увал ись  ге м о р а гіч 
ними ускладненнями у вигляд і субарахно дального кро 
вовиливу, суб-, еп ідуа льно  чи в н утр іш н ьо м о зко в о  
гематоми.

2. С еред  вед учих  н ев ро л о гічн и х  си н д р о м ів  пе р е 
важали п ірам ід н и й  та атактичний , у  б ільш ості хвор их  
в ідм ічається ст ій ки й  цеф ал гічний  си ндром , як  прояв 
поруш ення л ікв о р о д и н а м іки  си н д р о м у  ВСД.

3. У б ільш ості хвор их  виявлен і зм ін и  на КТ м озку у 
ви гл яд і к істозних , атр оф ічн их  або к істозн о -атр оф іч 
них зм ін . У половини  вип ад ків  наявн ість к істи го л о в 
ного  м озку кл ін ічно проявлялась генерал ізованим и су
д о м н и м и  нападами.

4. Розлади пси х іки  у б ільш ості е п ізод ів  проявл я
лися у вигл яд і о р ган ічн о го  астен ічного  синдром у, л е г 
ко го  ко гн іти в н о го  розладу та о р ган ічн о го  розладу о со 
бистості.

5. Враховую чи пол ім орф ізм  кл ін іко -пар акл ін ічни х  
зм ін , д о д а тко во го  аналізу потребую ть дан і кл ін ічних, 
нейров ізуал ьних та ел ектро ф із іо л о гічн и х  парам етрів  
залежно в ід  характеру ЧМТ, давності та в іку пац ієнтів  
у  м ом ент травм и.

Рис. 2. Ведучі психопатологічні синдроми у хворих, що пере
несли ЧМТ.

С лід  зазначити, що стійка  втрата працездатності 
була визначена у 70 % обстеж уваних хв о р и х  із на
сл ідкам и перенесено ЧМ Т в анамнезі.
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КЛІНІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ НЕГОСПІТАЛЬНО ПНЕВМОНІ У  ДІТЕЙ РАННЬОГО ВІКУ НА
СУЧАСНОМУ ЕТАПІ

КЛІНІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ НЕГОСПІТАЛЬНО ПНЕВМОНІ четверте місце після травм, синдрому раптово смерті
У ДІТЕЙ РАННЬОГО ВІКУ НА СУЧАСНОМУ ЕТАПІ -  Дослі
джено клінічні особливості негоспітальних пневмоній (НП) у 
дітей раннього віку! жителів міста Суми Хворі переважно пе
ребували на штучному вигодовуванні з перших днів життя 1 
Захворюваність зростала у зимовий періо, 1  За допомогою у 
медичні заклади батьки цих дітей звертались у середньому 
на 3-5 добу з моменту маніфестаці захворювання1 За об’ємом 
ураження привалювало однобічне! частіше нижньочасткове 
ураженн: легень1 Урахуванн: клініцистами наведених да
них може сприяти своєчасній діагностиці запобіганню нега
тивних наслідків та зниженню дитячо смертності від негос- 
пітальних пневмоній1

КЛИНИЧЕСКИЕ ОСОБЕНОСТИ НЕГОСПИТАЛЬНОЙ 
ПНЕВМОНИИ В ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА НА СОВРЕ
МЕННОМ ЭТАПЕ -  Исследованы клинические особенности 
внегоспитальных пневмоний (ВП) у детей раннего возраста! 
жителей города Сумы Больные преимущественно находи
лись на искусственном вскармливании с первых дней жиз- 
ни1 Заболеваемость возростала в зимний период1 За помо
щью в медицинские учреждения родители данных детей об
ращались в среднем на 3-5 сутки с момента манифестации 
заболевания1 По объему поражения превалировало односто
роннее! чаще нижнедолевое поражение легких1 Учет клиници
стами приведенных данных может способствовать своевре
менной д и а гн о с ти к  предотвращению негативных послед
ствий и снижению детской смертности от внегоспитальных 
пневмоний 1

t h e  c l in ic a l  FEATURES OF UNHOSPITAL PNEUMONIA 
in  c h ild r e n  OF EARLY AGE AT PRESENT STAGE NOWADAYS 
-  The clinical features of unhospital pneumonia (UP) in young 
children living in Sumy region are investigated in the article1 The 
patients were mainly artifically fed from the first days of life1 Disease 
incidence of the illness increased in the winter The parents of those 
ill children advised the doctors in 3-5 days after the illness had 
manifested itself 1 By the volumeI unilateral lesion and lower proportion 
of lung lesion prevailed1 Taking into consideration by clinicians the 
above facts may promote in-time diagnosisI prevention of adverse 
effects and reducing chi l d mortal ity from unhospita l pneumonia1

Ключові слова : діти раннього в і ^  негоспітальна пнев- 
монія1

Ключевые слова : дети раннего возрасту негоспитальная 
пневмония1

Key words : ch i l dren of earl y agesI unhospita l pneumonia1

ВСТУП Патологія органів дихання продовжує зай
мати провідне місце у структурі захворюваності до
рослого і дитячого населення1 Найбільш серйозним 
захворюванням респіраторно системи є негоспіталь
на пневмонія у дітей раннього вікуl одна із найакту
альніших проблем педіатрі з огляду на значну поши
реність та тяжкість перебігу захворювання1

Варто відмітите що і на сьогодні летальність від 
пневмоні продовжує залишатися на доволі високому 
р івн і Дитяча смертність від ціє патологі займає третє 
місце в Укра ні та Росі 1 За даними UNicEF (2006) i від 
пневмоні щороку помирає 2 млн дітей у віці до 5 
років 1 Серед причин смерті дітей раннього в ік^  котрі 
померли вдома! хвороби органів дихання займають

новонароджених та вроджених аномалій розвитку.
Клінічні прояви пневмоні значно варіюють залеж

но від віку дитини, виду збудника та стану імунно си
стеми хворого. Тому дуже важливим є питання вив
чення клінічних особливостей негоспітальних пнев
моній та чинників ризику х несприятливого перебігу 
у дітей раннього віку, своєчасна та правильна поста
новка діагнозу, адекватне призначення лікування, що 
зменшить кількість ускладнень та смертність від дано 
патологі .

Метою нашо роботи стало вивчення особливос
тей клінічного перебігу НП на догоспітальному етапі у 
дітей від одного місяця до трьох років життя.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Для з ’ ясування поставле
них завдань було проведено детальний збір анамне
зу та об’єктивні дослідження 138 дітей, віком від 1-го 
місяця до 3-х років, які знаходились на стаціонарному 
лікуванні в інфекційному відділенні №1 та відділенні 
анестезіологі та інтенсивно терапі (АІТ) Комунально 
установи “Сумська міська дитяча клінічна лікарня” (КУ 
“СМДКЛ”) з приводу негоспітально пневмоні .

Статистичну обробку отриманих результатів про
водили за допомогою стандартно статистично комп’
ютерно системи “ Microsoft Ехсе І ” , адаптовано для 
медико-біологічних досліджень шляхом обчислення 
середнього арифметичного значення та його похиб
ки (M±m), критерію Стьюдента (t), рівня значимості (р). 
При t -  1,96, р<0,05 -  різницю між показниками вва
жали значимою.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ У результаті проведених досліджень було вста
новлено, що 104 (75,4±3,68)% із обстежених дітей 
проживали у місті та 34 (24,6±3,68)% були мешканця
ми сіл. Хлопчиків було 83 (60,1 ±4,18)%, що достовір
но більше, ніж дівчаток -  55 (39,9±4,18)% (р<0,001). 
Середній вік пацієнтів складав (15,7±0,95) місяців.

Було також встановлено, що захворюваність дітей 
раннього віку на НП достовірно збільшувалась у зи 
мовий період порівняно з іншими порами року 
(46,4±4,26)%, р<0,001).

При аналізі преморбідного фону було встановле
но, що у (26,8±3,78)% матерів вагітність перебігала 
на тлі загрози переривання, у (13,0±2,88)% -  дефі
цитно анемі , у (20,3±3,44)% -  вона ускладнилась ток
сикозом 1- половини, у (10,1 ±2,58)% -  токсикозом 
2- половини вагітності. (17,4±3,24)% жінок народили 
шляхом кесаревого розтину. У (49,3±4,27)% матерів 
вагітність перебігала без ускладнень.

Серед усіх спостережуваних 16 (11,6±2,74)% дітей 
народились недоношеними, (10,1 ±2,58)% дітей -  в 
асфіксі . Середня маса тіла хворих на пневмонію дітей 
при народженні складала (3316,94±44,823) г.

При аналізі вигодовування даних дітей у перші 6 
місяців життя встановили, що серед всіх вікових груп,
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які захворіли на НП, майже 3/4 (73,2±3,78)% знаходи
лись на штучному вигодовуванн і. До того ж, 
(29,0±3,88)% хворих отримували суміші з народження.

Лікарями швидко допомоги, дільничними педіат
рами, сімейними лікарями з попереднім діагнозом 
негоспітально пневмоні до стаціонару було направ
лено (45,7±4,26)%  дітей, з діагнозом бронхіту -  
(3 2 ,6 ± 4 ,0 1 )%  хворих, з д іа гно зом  ГР З /ГР В І -  
(21,7±3,52)% дітей.

Найчастіше у дітей з НП зустрічалась дефіцитна 
анемія, гіперплазія тимуса та серцева патологія.

У початковому періоді хвороби (перші 1-2 дні) до 
стаціонару госпіталізували 20 (14,5±3,01)% хворих 
дітей раннього віку, у розпал захворювання -  на 3-5 
добу прийнято більшість -  74 ((53,6±4,26)%, р<0,001) 
дитини, на 6-9 день від появи перших симптомів хво
роби -  20 пацієнтів (14,5±3,01)%, 13 (9,4±2,50)% дітей 
були госпіталізовані на 10-14 добу та 11 (8,0±2,31)% 
після 14 дня хвороби. Причиною пізнього звернення 
до медичних закладів було самостійне лікуванням або 
лікуванням з приводу ГРВІ в амбулаторних умовах.

При аналізі чинників, які призвели до розвитку 
пневмоні , було встановлено, що матері 43 дітей 
(31,2±3,96)% відмічали те, що захворюванню пере
дувало переохолодження, а у 55 дітей (39,9±4,18)% 
пневмонія з ’явилась на тлі гостро респіраторно вірус
но інфекці . В інших пацієнтів не вдалося ідентифіку
вати причину захворювання.

У 83 хворих (60,1 ±4,18)% відмічали в анамнезі 
пасивне куріння, причому у (44,6±5,49)% дітей кури
ли обоє батьків, у (33,7±5,22)% -  тільки батько, а у 
(10,8±3,43)% -  тільки мати.

При детальному аналізі анамнезу життя дітей ран
нього віку було встановлено, що майже третина 
пацієнтів (29,7±3,9)% до сьогодні вже хворіли на НП 
(18 (13,0±2,88)%  д ітей) або бронхіт (23 дитини 
(16,7±3,18)%). В той же час, 6 пацієнтів (4,35±1,74)% 
захворіли на пневмонію втретє. У 40 (29,0±3,88)% з 
обстежених дітей в анамнезі були ГРЗ/ГРВІ, причому 
повторні випадки захворювань зустрічались у 34 
(24,6±3,68)% із них.

Діагноз негоспітально пневмоні було верифіко- 
вано на підставі аналізу анамнезу захворювання, скарг, 
даних об’єктивного обстеження. Основними критері
ями були: гострий початок захворювання з лихоман
кою, кашель, скорочення перкуторного звуку і поява 
аускультативних ознак над ураженою ділянкою легені 
-  послабленого дихання, дрібноміхурцевих хрипів, 
крепітаці .

З лабораторних даних враховували наявність лей
коцитозу або (рідше) лейкопені з нейтрофільним 
зрушенням, прискорення ШОЕ, а при рентгенологіч
ному дослідженні -  інфільтрат у легенях, що раніше 
не визначався.

При госпіталізаці загальний стан 118 (85,5±3,01)% 
дітей був середньотяжким та тяжким й не потребував 
реанімаційних заходів і вони були направлені до інфек
ційного відділення №1. З іншого боку, (69,0±8,74)% 
пацієнтів раннього віку в зв ’язку з розвитком усклад
нень НП були госпіталізовані до відділення АІТ.

При ускладнених формах негоспітальних пнев
моній найчастіше зустрічалися наступні клінічні синд
роми: гостро  дихально недостатності -  у 29

(21,0±3,48)% дітей, інтестинальний -  у 20 (14,5±3,01)% 
пацієнтів, серцево-судинний у 11 (7,97±2,31)% хво
рих та нейротоксичний -  у 10 (7,25±2,21)% дітей. 
Причому на висоті захворювання у більшості дітей 
спостерігались прояви 2-3 синдромів одночасно.

Клінічна картина негоспітально пневмоні у дітей 
раннього віку при госпіталізаці характеризувалась 
наступними симптомами: гіпертермія -  (68,8±3,96)%, 
нежить -  (62,3±4,14)%, вологий кашель, який зустрі
чався частіше, ніж сухий ((65,9±4,05)% та (29,0±3,88)%, 
р<0,001), а у (9,42±2,5)% дітей -  блювання, задишка 
(27,5±3,82)%, в ’ялість, слабкість (20,3 ±3,44)%, зни
ження апетиту (17,4±3,24)% та ціаноз (14,5±3,01)%.

При огляді звертала на себе увагу блідість шкірних 
покривів -  у (85,5±3,01)% дітей, перєорбітальні тіні -  
у 1/ 3 хворих. У 45 дітей (32,6±4,01)% відмічався нор
мальний колір слизових оболонок, у 93 хворих 
(67,4±4,01)% -  помірна х гіперемія.

При об’єктивному досл ідженні над легенями 
відмічали локальні фізикальні зміни: ділянки скоро
чення легеневого звуку чергувалися з ділянками ко- 
робкоподібного відтінку звуку, у тому числі в 83 дітей 
(60,1±4,18)% визначалося скорочення перкуторного 
звуку під кутом (кутами) лопатки, у 12 дітей (8,7±2,41)% 
скорочення перкуторного звуку виявлено в аксилярній 
ділянці, у інших дітей не було виявлено при перкусі 
жодних патологічних змін. Аускультативно в легенях 
у всіх дітей вислуховували жорстке дихання над усією 
поверхнею легень, при цьому ослаблене під кутом 
(кутами) лопатки, або в аксилярній ділянці у 72 дітей 
(52,2±4,27)%, дихання з бронхіальним відтінком в місці 
скорочення перкуторного звуку у 4 дітей (2,9±1,43)%. 
Аускультативно локально визначались вологі дрібно- 
пухирчасті хрипи та крепітація у 24 дітей (17,4±3,24)%; 
у 63 хворих (45,7±4,26)% визначали локальне поєднан
ня вологих дрібнопухирчастих хрипів та сухих розсія
них хрипів з обох сторін. У майже третини хворих дітей 
були відсутні типові фізикальні ознаки пневмоні .

З боку серцево-судинно системи виявлено на
ступні зміни: прискорення серцевих тонів в середньо
му на 15-20 за одну хвилину на тлі підвищено тем
ператури тіла виявлено у 83 дітей (60,1 ±4,18)%, фун
кціональний систолічний шум у IV - V міжребер’ біля 
лівого краю груднини -  у 8 дітей (5,8±2,00)%.

З боку шлунково-кишкового тракту отримано на
ступні дані: у 16 дітей (11,6±2,74)% було виявлено 
диспепсичний синдром у вигляді частих зригувань, 
здуття живота, метеоризму, рідкого випорожнення; у 
4 дітей (2,9± 1,43)% був наявний больовий синдром.

У загальному аналізі крові в більшості випадків 
відмічали лейкоцитоз із зсувом лейкоцитарно фор
мули вліво за рахунок паличкоядерних нейтрофілів, 
прискорення ШОЕ. У 27,7 % дітей дані клінічного ана
лізу крові відповідали віковій нормі даних дітей.

При рентгенологічному обстеженні у дітей, хво
рих на негоспітальну пневмонію, вогнищеві уражен
ня легень відмічали у 23 (16,7±3,18)% дітей, вогни
щево-зливні -  у 106 (76,8±3,61)% (р<0,001), сегмен
тарні та п о л ісе гм е нта рн і -  у 7 (5 ,0 7± 1 ,87 )% , 
інтерстиціальні -  у 2 (1 ,45± 1,02)%. Значну кількість 
вогнищево-зливних форм можна пояснити незавер
шеним розвитком та диференціацією легенево тка
нини у дітей до 3-х років.
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Патологічний процес у дітей всіх вікових груп дос
товірно частіше (р<0,001) локалізувався у правій ле
гені -  у 84 (60,9±4,17)% хворих, ніж у лівій -  у 42 
(30,4±3,93)% дитини. Двобічні ураження легень зуст
річались у 12 (8,7±2,41)% дітей, що достовірно мен
ше, ніж у лівій та правій легенях (р<0,001). Нижня 
частка легень, незалежно від віку дітей уражалась 
частіше (68,0±3,82)%, ніж верхня (22,7±3,48)% та се
редня (9,33±2,38)% (р<0,001).

Стаціонарне лікування дітей з НП проводили із ура
хуванням тяжкості стану і наявності ускладнень згідно 
з рекомендаціями протокольного лікування негоспі- 
тальних пневмоній, затвердженого МОЗ Укра ни № 18 
від 13.01.2005 р.

Базисним лікуванням усіх хворих була антибакте
ріальна терапія. Найчастіше застосовували антибіоти
ки цефалоспоринового ряду (цефазолін, цефотаксим, 
цефтріаксон, цефодокс, цефутил, цефікс), а також 
напівсинтетичні пеніциліни (ампіокс, ампіцилін, амок- 
сицилін, аугментин, амоксиклав), макроліди (сумамед, 
макропен, рулід), лінкосаміди (лінкоміцин).

У зв’язку з посиленим слизоутворенням у бронхах 
і розвитком обструкці дихальних шляхів та появою 
кашлю при ураженні дихальних шляхів, всім хворим 
призначали санаційну терапію, яка включала муколі- 
тичні, відхаркувальні, бронхолітичні засоби.

При тяжких та ускладнених формах НП тривалість 
лікування у відділенні АІТ складала у дітей першого 
року життя (5,2±0,15) днів (р<0,001), що достовірно 
вище за аналогічний показник у дітей від 1 до 2 років 
(2,3±0,48) дні та в дітей у віці від 2 до 3 років -  
(1,6±0,11) дні.

Середній ліжко-день у стаціонарі не залежав від 
віку хворих та дорівнював (12,7±0,38) днів.

ВИСНОВКИ 1. Чи нниками ризику розвитку пнев
моній у дітей раннього віку є вказівки в анамнезі на 
патологічний перебіг вагітності у матерів, пасивне 
куріння, штучне вигодовування, переважно з перших 
днів після народження, наявність фоново патологі , 
особливо, дефіцитно анемі , пізнє звернення за ме
дичною допомогою у лікувальні установи.

2. Клінічна картина негоспітально пневмоні у дітей 
раннього віку при госпіталізаці стаціонару характери
зувалась гіпертермією, вологим чи сухим кашлем, 
нежитем, задишкою, в’ялістю та слабкістю, знижен
ням апетиту. При об’єктивному обстеженні спостері
галась блідість шкірних покривів, акроціаноз. Перку- 
торно ділянки скорочення легеневого звуку чергува
лися з д іл янкам и  ко ро бков ого  в ід т ін ку  звуку. 
Аускультативно у всіх дітей вислуховували жорстке 
дихання над усією поверхнею легень, послаблене під

кутом лопатки, або в аксилярній д ілянці рідше дихан
ня з бронхіальним відтінком у місці скорочення пер
куторного звуку 1 Крім тогої локально визначали во
логі дрібнопухирчасті хрипи та крепітацію чи локаль
не поєднання вологих дрібнопухирчастих хрипів із 
сухими розсіяними хрипами з обох боків 1 У третини 
дітей були відсутні типові аускультативні та перкуторні 
ознаки пневмоні 1 Патологічний процес у дітей всіх 
вікових груп достовірно частіше локалізувався у 
нижній частці право легень

31 У загальному аналізі крові в більшості випадків 
відмічали лейкоцитоз із зсувом лейкоцитарно фор
мули влівої прискорення ШОЕ1 Майже у 30 % хворих 
дані клінічного аналізу крові відповідали віковій нормі 
даних дітей 1 При рентгенологічному обстеженні хво
рих найчастіше відмічались вогнищево-зливні уражен
ня легень (76ї8±3ї6.)%1

41 Антибактеріальна терапія негоспітальних пнев
моній включала призначення переважно препаратів 
цефалоспоринового ряду ІІ та ІІІ поколінь1

51 Урахування клініцистами наведених даних може 
сприяти своєчасній діагностиці запобіганню негатив
них наслідків та зниженню дитячо смертності від не
госпітальних пневмоній

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
І 1 Георгиянц М 1А 1 , Корсунов В 1А 1 , Пороша Н 1С1 Проблемы 

диагностики, лечебной тактики и рациональной антибиоти
котерапии внебольничных пневмоний тяжелой степени у де
тей / /  Клиническая антибиотикотерапия1 -  20051 -  <  6  (3 8 ) 1
-  С1 5 - 8 1

2 1  Заплатников А 1Л 1 , Иванов В 1А 1 , Леписева И 1В 1 Внеболь
ничные пневмонии в амбулаторной практике врача-педи- 
атра / /  Русский медицинский журнал1 -  20051 -  ТЧ3, <  ^
-  С1

31 Каганов С 1 Ю1 Современные проблемы пульмонологии 
детского возраста / /  Российский вестник перинатологии и
педиатрии1 -  20031 -  <31 -  С1 э - . 6 1

41 Никитина Н1А 1 , Бабий И 1Л 1 Актуальне вопросы заболева
ний органов дыхания у детей и тактика антибактериальной 
терапии / /  Современная педиатрия1 -  20051 -  <  4 (э )1 -  
С1 5.-531

51 Новиков Ю Х  Этиология, степень тяжести и лечение вне
больничной пневмонии / /  Русский медицинский журнал1 -  
20061 -  ТЧ4, <71 -  С1 537-5431

61 Пневмония у детей Педиатрия /  Под ред1 А А  Баранова1
-  Москва: Издательская группа “ ГОТАР - Медиа” , 20051 -  
25 с 1

71 Самсыгина Г1А 1 , Дудина Т 1А 1 , Таталаев А 1Г1 , Корнюшин 
М 1А 1 Тяжелые внебольничные пневмонии у детей / /  Педиат- 
рия1 -  20051 -  <41 -  С1 87-/41

81  Prober С1G1 Pneumonia1 in: Textbook of Pediatrics1 Behrman 
R1E1 , Kliegman R1M 1 , Jenson H1B 1 , eds1 W.B 1 Saunders Company, 
P hiladel phia -  Tokyo, 2 0 0 0 1  -  P1 76H764; ЭЭ2-ЭЭ31

Отримано 0 . 1 0 6 1 . 0

27



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

УДК 616.24-033:611-018.5-079.4

°M .M . Савула, H .M . Лопушанська, О.О. Прохоренко 
Тернопільський державний медичний університет імені І.Я. Горбачевського

ДИФ ЕРЕНЦ ІЙНА ДІАГНОСТИКА ПРИ ЛЕГЕНЕВИХ Д И СЕМ ІНАЦІЯХ

ДИФЕРЕНЦІЙНА ДІАГНОСТИКА ПРИ ЛЕГЕНЕВИХ ДИСЕ- 
МІНАЦІЯХ -  З метою вияснення особливостей диференційно 
діагностики серед 83 хворих із синдромом легенево дисемі- 
наці відібрано 74 з найчастішими захворюваннями: тубер
кульоз легень -  . 8 , саркодоз ІІ стаді -  . 8 , інтерстиціальні 
захворювання легень (ІЗЛ) -  25, карциноматоз -  8 , хронічні 
запальні процеси на тлі ХОЗЛ -  51 Встановлено, що етіологіч
на діагностика природи дисемінованих процесів у легенях 
можлива лише після детального аналізу анамнезу, резуль
татів клінічних, лабораторних, інструментальних, функціо
нальних і рентгенологічних досліджень1 Ознаки дихально не
достатності, пневмофіброз, бульозні утвори в легенях свідчать 
про пізню діагностику інтерстиціальних захворювань легень 
Своєчасне застосування комп’ютерно томографі і, за необхід
ності, біопсійних методів, сприяло б більш ранньому розпіз
наванню цих процесів1 У зв’язку з поліетіологічністю легене
вих дисемінацій, х диференційна діагностика все частіше 
стає мультидисциплінарною проблемою1

ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА ПРИ ЛЕГОЧНЫХ 
ДИССЕМИНАЦИЯХ -  c  целью выяснения особенностей диффе
ренциальной диагностики среди 83 больных с синдромом ле
гочной диссеминации отобраны 74 с наиболее частыми заболе
ваниями: туберкулез легких -  . 8 , саркоидоз ІІ стадии -  . 8 , ин
терстициальные заболевания легких (ИЗЛ) -  25, карциноматоз
-  8 , хронические воспалительные процессы на фоне ХОЗЛ -  51 
Установлено, что этиологический диагноз природы диссемини
рованных процессов в легких возможен лишь после детального 
анализа анамнеза, результатов клинических, лабораторных, 
инструментальных, функциональных и рентгенологических 
исследований Признаки дыхательной недостатности, пневмо
фиброза, буллезные образования в легких свидетельствуют о 
поздней диагностике интерстициальных заболеваний легких1 
Своевременное применение компьютерной томографии и, при 
необходимости, биопсийных методов, может способствовать 
более раннему распознаванию этих процессов1 В связи с поли- 
этиологичностью легочных диссеминаций, их дифференци
альная диагностика все чаще становится мультидисципли
нарной проблемой1

DiFFERENTiAL DiAGNOSTicS OF LUNG DiSSEMiNATiONS
-  With the purpose to determine the pecu l iarities of differentia l 
diagnostics process, (there were chosen 74 patients witch syndrome 
of l ung dissemination from 83 avai lable1 There were the fol lowing 
patient distribution: lung tubercu l osis -  . 8 , sarcoidosi s (stage ii) -  
. 8 , interstitia l l ung disease -  25, cancer dissemination -  8 , chronic 
infl ammation associated with cOPD -  5) was estab l ished that 
etiology of dissemination diagnostics is possible on ly after detai led 
analysis of anamnesis, resu lts of cl inical, laboratory, instrumental, 
functional and X-ray tests1 The signs of respiratory fai l ure , l ung 
fibrosis, ung cysts are the evidence of ate estab ished diagnosis of
interstitial l ung disease1 Performed timely cT-scan and biopsy are 
usefu l for more early diagnostics1 Because of l ung dissemination 
very d iffe rent etiol ogy, the differentia l diagnostics became 
mu tidiscip inary prob em 1

Ключові слова : синдром легенево дисем інац і, діагнос- 
тика1

Ключевые слова : синдром легочной диссеминации, ди- 
агностика1

Key words : syndrome of lung dissemination, diagnostics1

ВСТУП Д о  р е н тге н о л о гічн о го  си н д р о м у  л е ге н е 
во д исе м ін ац і в ід носять  ге те р о ге н н у  групу  захворю 

вань, яка охоплю є близько 200  н озол огій  [ 2]. Вони 
становлять 20 % в ід  всіх захворю вань легень, поло
вина з них -  неч ітко  ет іологі . Триваю ть д искус і щ одо 
класиф ікац і і те р м ін о л о г і цих  захворю вань  ще д о  
ц ього  часу [1, 5 ]. П ід креслено трудност і д іа гн о сти ки , 
зум овлен і схож істю  кл ін ічн их  си м птом ів , близькістю  
результатів більшості стандартних методів дослідження. 
Це, зокрема, стосується інтерстиц іальних захворю вань 
л егень  (ІЗЛ), при  яких  д іа гн ости чн і пом илки  після пе р 
в и н н о го  обстеж ення сягаю ть 75 % [4, 6 ]. В изнано в и 
соку інф орм ативн ість  к о м п ’ю терно том ограф і (КТ), 
б іопс ійн і м етоди  мають велике  значення на початко 
вих стад іях захворю вання, яке  зниж ується  на за в е р 
ш альному етапі [3, 5 ].

М е то ю  р о б о ти  стало п о р ів н я н н я  р е з у л ь т а т ів  
кл ін іко -лабораторних, інструм ентальних і ре н тге но л о 
г іч н и х  д о сл ід ж е н ь  у  хво р и х  із л е ге н е в и м и  д исем іна- 
ц іям и р ізно пр ирод и .

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ С постер ігали  83 хвор их  
(41 чолов ік  і 42  ж ін ки  в іком  в ід  23 д о  72 років ), у  яких  
після стандартного  обстеж ення (м ікр о ско п іч н і пош у
ки кисл отост ійки х  бактер ій , ц и то ло гічне  д осл ід ж ен н я  
харкотиння) не отрим ано е т іо л о гічн о го  п ід тв е р д ж е н 
ня д іа гнозу . У 9 пац ієнт ів  певн і захворю вання (тром- 
боемболія в іток л еген ево  артері , негосп італьна  п н е в 
монія, зал и ш ко в і зм ін и  після в и л ікув ан о го  туб е р ку 
льозу, заст ійн і явищ а в легенях) встановлено лиш е в 
по о д и н о ки х  випад ках  (у 1-2 чол.), том у вони не вкл ю 
чені в подальш ий аналіз. С еред  ін ш и х  74  хво р и х  в и 
д іле но  5 груп із захворю ваням и: д и се м ін о в а н и й  т у 
беркульоз л е ген ь  -  18, с а р ко д о з  ІІ стаді -  18, ка р ц и 
номатоз -  8, хрон ічн і запальні процеси  на тлі ХО ЗЛ -  
5 та ІЗЛ -  25. О станню  групу  склали хвор і з д іа гн озом  
ід іо пати чн о го  ф іброзую чого  альвеоліту і н е сп е ц и ф і
чно інтерстиц іально  пневм он і -  18, ІЗЛ, що р о зв и 
нулося на грунт і г іп е р с е н с и ти в н о го  пневм о н іту  (ГП ) -  
2 , або си сте м н ого  захворю вання сполучно тка н ин и  
(СЗСТ) -  3, г іст іоц и тозу  Х -  2.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Аналізуючи названі 5 груп пацієнтів, можна відм ітити, 
що серед  хворих на туберкульоз була однакова кількість 
чоловіків  і ж інок, при карцином атозі і сарко доз і ІІ стаді 
переважали чоловіки, при ІЗЛ -  ж ін ки . Серед хворих 
на туберкульоз і карциноматоз половина осіб були віком 
понад 60 років, при сарко дозі і ХО ЗЛ переважали хворі 
в іком  в ід  40 д о  59 років, при ІЗЛ однаково часто (по 
40 %) -  в ід  20 д о  39 і в ід  40 д о  59 років. Результати 
обстеж ень наведено в таблицях 1, 2, 3.

З м іни  в загальном у аналізі крові при всіх захворю 
ваннях були вираж ені не різко. Найменш е в ідхилень 
в ід  норми (табл. 1) констатовано при сарко дозі. П ри 
скорена ШОЕ найчастіше встановлена при туберкульозі 
(в поєднанні з л імф опенією ), ХОЗЛ і карциноматозі, при 
яком у у половини пацієнтів  виявлені й інш і зм іни  ге- 
м ограми. С еред хворих на ІЗЛ найчастіш е був л е й ко 
цитоз ( 39 ,1% ), д ещ о р ідш е висока ШОЕ (30 ,4  %).
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Таблиця 1. Найчастіш і зм іни в загальному аналізі крові

<  з/п Хвороби Кількість хворих Лейкоцитоз Лімфопенія Прискорена ШОЕ
1 Туберкульоз 16 7 (43,7 %) 8  (50 %) 10 (62,5 %)
2 Сарко доз 16 3 (18,7 %) 2 (12,5 %) 2 (12,5 %)
3 Карциноматоз 6 3 (50 %) 3 (50 %) 3 (50 %)
4 ХОЗЛ 5 1 ( 2 0  %) 1 ( 2 0  %) 3 (60 %)
5 Інтерстиціальні хвороби легень 23 9 (39,1 %) 5 (21,7 %) 7 (30,4 %)

Таблиця 2. Рентгенологічна характеристика процесу

<
з/
п

Захворю
вання

Кіль
кість
хво
рих

Розмір вогнищ Переважна локалізація 
(відділи легень)

Смуга
сті тіні

Порожнини Збіль
шені 

лімфа- 
тич- 

ні вузли

Симп
том

“мато
вого
скла”

малі середні великі полі
морфні

верхні і 
середні нижні тоталь

но

розпад
леген.

тка
нини

тонко
стінні
були

1
Туберку

льоз 18 9
(50 %)

2
(1 1 , 1  %) 0 7

(38,8 %)
9

(50 %) 0 9
(50 %)

6
(33,3 %)

8
(44,4 %)

3
(16,6 %)

4
(2 2 , 2  %) 0

2 Сарко доз 18 5
(27,7 %)

4
(2 2 , 2  %)

2
(1 1 , 1  %)

7
(38,8 %)

5
(27,7 %)

6
(33,3 %)

7
(38,8 %)

6
(33,3 %) 0 1

(5,5 %)
15

(83,3 %)
2

( 1 1 , 1  %)

3 Карцино
матоз 8 6

(75 %) 0 0 2
(25 %)

1
(12,5 %)

2
(25 %)

5
(62,5 %)

2
(25 %) 0 1

(12,5 %)
3

(37,5 %) 0

4 ХОЗЛ 5 3
(60 %) 0 0 2

(40 %)
3

(60 %) 0 2
(40 %)

5
( 1 0 0  %) 0 2

(40 %)
1

( 2 0  %) 0

5
Інтерстиці
альні хво
роби

25 16
(64 %)

1
(4 %)

0 8
(32 %)

3
( 1 2  %)

1 0
(40 %)

1 2
(48 %)

24
(96 %) 0 17

( 6 8  %)
8

(32 %)
8

(32 %)

Таблиця 3. Проба Манту

<  з/п Хвороби Кількість хворих Розмір папули (мм
до 5 5-15 Більше 1 5

1 Туберкульоз 17 8  (47 %) 8  (47 %) 1 ( 6  %)
2 Сарко доз 17 13 (76,4 %) 3 (17,6 %) 1 (5,9 %)
3 Карциноматоз 6 1 (16,6 %) 5 (83,3 %) 0
4 ХОЗЛ 5 3 (60 %) 2 (40 %) 0
5 Інтерстиціальні хвороби легень 19 6  (31,5 %) 11 (57,9 %) 2 (10,5 %)

Великого значення при встановленні діагнозу на
дають рентгенологічному обстеженню (табл. 2). Всу
переч традиційним уявленням, що дисемінація у вер
хньо-середніх відділах легень і поліморфізм вогнищ 
характерні для туберкульозу, видно, що ці ознаки (як 
і малі вогнища з тотальним х розповсюдженням) мож
ливі при всіх перечислених захворюваннях. Тому при 
встановленні діагнозу туберкульозу враховували та
кож явища інтоксикаці , наявність розпаду легенево 
тканини (44,4 %), одночасне ураження мозкових обо
лонок (2 хворих), появу росту мікобактерій при куль
туральному дослідженні.

Задовільний загальний стан, помітне збільшення 
внутрішньогрудних лімфатичних вузлів (ВГЛВ) -  83,3 
%, негативна або сумнівна реакція на туберкулін -  
76,4 % були зазвичай ознаками сарко дозу.

Невелике збільшення ВГЛВ, виявлене за допо
могою КТ, було також при інших захворюваннях. При 
карциноматозі це розглядали як ознаки метастазуван
ня. Для підтвердження цього діагнозу проводили ци
тологічне дослідження харкотиння, бронхоскопію, по
шуки первинно пухлини в інших органах.

Деяке збільшення ВГЛВ (у 2 з елементами звап- 
нення) виявили також у 8 осіб із ІЗЛ. Це були хворі, у 
яких ІЗЛ розвинулося на грунті ревматодного поліарт

риту, ГП, особи, які в минулому перенесли туберкульоз. 
Однак при встановленні діагнозу ІЗЛ враховували та
кож ознаки смугастого або комірчастого пневмоскле
розу, наявність бульозних змін переважно в нижніх від
ділах легень (68 % хворих), картину “стільниково ” ле
гені, симптом “матового скла” (32 %). При гістіоцитозі Х 
мали значення співіснуючий нецукровий діабет, вира
жена себорея, рецидивний пневмоторакс. Хворі ціє гру
пи скаржилися на наростаючу задишку, об’єктивно -  
“ целофанові хрипи” , у частини -  деформація фаланг у 
вигляді “барабанних паличок”, переважно рестриктив- 
ний тип дихально недостатності, попереднє неефектив
не лікування антибіотиками або протитуберкульозними 
препаратами. Тривалий кашель, лікування в минулому 
з приводу “бронхіту” , зловживання курінням, ознаки 
бронхообструкці , емфіземи, певне поліпшення стану 
на тлі застосування бронхолітиків і антибіотиків були 
більше властиві для запальних процесів на тлі ХОЗЛ. У 
2 хворих на ХОЗЛ виявлені одиничні тонкостінні були. 
Слід відмітити, що бульозні утвори в окремих випадках 
встановлені також у пацієнтів інших груп (табл. 2), особ
ливо старшого віку.

Фібробронхоскопія дозволила підтвердити д іаг
ноз активного туберкульозу легень у 2 хворих, у яких 
виявлено свіжий туберкульоз бронха. В той же час
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післятуберкульозні зміни в бронхіальному дереві вста
новлені у 2 пацієнтів з ІЗЛ і по одному -  при сарко - 
дозі та ХОЗЛ. Деформаці бронхів (при сарко дозі в 3 
випадках розширення шпор) константовано у трети
ни, запальний процес різного ступеня -  у половини 
хворих всіх груп.

Результати проби Манту (табл. 3) не завжди були 
інформативними. Всупереч традиційним уявленням 
про згасання чутливості до туберкуліну при злоякіс
них процесах, проба Манту була позитивною у 5 із 6 
хворих на карциноматоз. Негативні або сумнівні ре- 
акці на туберкулін найчастіше констатовані при сар
ко дозі (76,4 %), але також у 8 (47 %) із 17 пацієнтів з 
дисемінованим туберкульозом легень. Тому в сучас
них умовах результати ціє проби можуть мати лише 
допоміжне значення.

Вагому інформацію отримано при КТ. Лише за 
допомогою у 21 (25,3 %) хворого із 83 вдалося вия
вити збільшені ВГЛВ, а у 12 (14,4 %) виключити х 
збільшення. У 21 (25,3 %) пацієнта виявлено тон
костінні бульозні утвори, у 6 (7,3 %) -  дрібні дест- 
рукці легенево тканини, у 10 (12 %) -  симптом “ мато
вого скла” , що істотно допомогло встановити клінічний 
діагноз. КТ з внутрішньовенним контрастуванням (2) 
не внесла дотатково корисно для діагностики інфор- 
маці . Суперечливими були також висновки патогісто- 
логів на підставі вивчення матеріалу, отриманого при 
пункційній (2) і хірургічній (1) біопсі легень.

Отже, діагностика природи дисемінованих процесів 
можлива лише на підставі комплексного обстеження 
і співставлення його результатів з клінічною карти
ною захворювання.

ВИСНОВКИ 1. Встановлення природи захворюван
ня у осіб з синдромом легенево дисемінаці можли

ве після детального аналізу анамнезу, результатів 
клінічних, лабораторних, інструментальних, функціо
нальних і рентгенологічних досліджень, в т. ч. КТ.

2. Про пізню діагностику ІЗЛ свідчить наявність у 
всіх хворих ціє групи ознак дихально недостатності, 
вираженого пневмофіброзу, а у 6S % із них також 
бульозних утворів в легенях. Своєчасне застосування 
КТ і, за необхідності, біопсійних методів, сприяло б 
більш ранньому і точному діагностуванню цих про
цесів.

3. У зв ’язку з поліетіологічністю дисемінованих 
процесів в легенях, х диференційна діагностика все 
частіше стає мультидисциплінарною проблемою.
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ПЕРЕБІГ КРІО ГЛО Б УЛІНЕМ І ПРИ АНТИРЕТРОВІРУСНІЙ ТЕРАПІ В ІЛ -ІН Ф ЕКЦ І

ПЕРЕБІГ КРІОГЛОБУЛІНЕМІ ПРИ АНТИРЕТРОВІРУСНІЙ 
ТЕРАПІ ВІЛ-ІНФЕКЦІ -  Встановлено, що при I клінічній стаді 
ВІЛ-інфекці майже у половини пацієнтів виявляються кріог- 
лобуліни (КГ), більша частина з яких є моно- і поліклоновими 
(2-й тип). З прогресуванням ВІЛ-інфекці феномен кріопре- 
ципітаці стає більш характерним. Однак з розвитком синд
рому виснаження на тлі ВІЛ-інфекці (IV клінічна стадія) кріог- 
лобулінемічна кріопатія діагностується значно рідше -  тільки 
в одиничних хворих. Стандартна антиретровірусна терапія 
(АРТ) першого ряду й, особливо, поєднання з додатковим 
застосуванням антиагреганту “Дипіридамолу” дає змогу дещо 
зменшити відсоток хворих з феноменом кріопреципітаці . У 
хворих на СНІД з кріоглобулінемією (КГЕ) 3-го типу застосу
вання антиретровірусних препаратів і дипіридамолу не ефек
тивне та супроводжується частим приєднанням СНІД-асо- 
ційованих інфекцій.

ТЕЧЕНИЕ КРИОГЛОБУЛИНЕМИИ ПРИ АНТИРЕТРОВИ
РУСНОЙ ТЕРАПИИ ВИЧ-ИНФЕКЦИИ -  Установлено, что при 
I клинической стадии ВИЧ-инфекции почти у половины па
циентов обнаруживаются криоглобулины, большая часть из 
которых являются моно- и поликлоновы ми (2-й тип). С про
грессированием ВИЧ-инфекции феномен криопреципитации 
становится более характерным. Однако с развитием синдро
ма истощения на фоне ВИЧ-инфекции (IV клиническая ста
дия) криоглобулинемическая криопатия диагностируется зна
чительно реже -  только у единичных больных. Стандартная 
антиретровирусная терапия (АРТ) первого ряда и, особенно, 
ее сочетание с дополнительным применением антиагреганта 
“Дипиридамола” дает возможность несколько уменьшить про
цент больных с феноменом криопреципитации. У больных 
СПИДом с криоглобулинемией (КГЕ) 3-го типа применение 
антиретровирусных препаратов и дипиридамола не эффек
тивно и сопровождается частым присоединением СПИД-ас- 
социированных инфекций.

c r y o g l o b u l in a e m ia  m o t io n  in  c a s e  OF
ANTIRETROVIRAL THERAPY OF HIV-INFEcTION -  It is set that 
at the 1st clinical stage of HIV-infection almost cryoglobulins appear 
in the halves of patients, greater part from which is mono- and 
polyclonal (type II). With progress of HIV-infection the phenomenon 
of cryoprecipitation is more characteristic. However with development 
of exhaustion syndrome on a background H IV-infection (4th clinical 
stage) a cryoglobulin cryopathy is diagnosed considerably rarer -  
only for single patients. Standard antiretroviral therapy of the first 
row and, especially, its combination with additional application of 
dipyridamo5e enab5es to decrease something percent of patients with 
the phenomenon of cryoprecipitation. For patients w ith AIDS w ith 
type III cryoglobulinaemia of antiretroviral preparations and 
dipyridamole application isn’t effective and accompanied the frequent 
joining of AI DS-associated infections.

Ключові слова : ВІЛ-інфекція, кріоглобулінемія, антирет- 
ровірусна терапія.

Ключевые слова: ВИЧ-инфекция, криоглобулинемия, 
антиретровирусная терапия.

Key words: HIV-infection, cryoglobulinaemia, antiretroviral 
therapy.

захворю ваності припадає на кра ни, що розвиваю ться 
[1 ]. І у  б ільш ості по страд янських  республ ік, починаю 
чи з 90-х років  м инулого  століття, в ідзначається ст ійке  
зростання захворю ваності. Укра на в останні роки за й 
має одне з пе рш и х  м ісць  в Є вроп і за тем пам и  п о ш и 
рення В ІЛ -інф екц і [2 ].

На с ь о го д н і актуал ьним  залиш ається по ш ук на 
д ій н и х  п р о гн о с ти ч н и х  м аркер ів  пр огре сува ння  ВІЛ- 
інф екц і та х з в ’язку  із кл ін ічн им и  проявам и захво 
рю вання, наявн істю  оп ортун істи чн и х  інф екц ій , еф ек
тивн істю  антиретров ірусно  терап і тощ о.

П рипускаю ть, що суттєве патогенетичне значення у 
прогресуванні В ІЛ -інф екц і належить термолабільним  
білкам -  кр іоглобул інам  [3 ]. Розрізняю ть 3 основн і типи  
КГ: м оноклонові (1-й тип ), ком плекси моно- і полікло- 
нових (2-й) і поліклонові (3-й). Останні 2 типи  часто 
називають зм іш аним и. КГ 1-го типу  переважно в ия в 
ляють при д еяки х  варіантах злоякісних пухлин і л імф о- 
прол іф еративних хворобах, а б ільш ість випадків  КГЕ
2-го  і 3 -го  ти п ів  (зм іш ано ) поясню ю ть впливом  в ірусів 
-  переважно л ім ф отропних і гепатотропних [4 ]. Части
ми причинам и ф ормування терм олаб ільних білків вва
жаю ть віруси ім унодеф іциту лю дини , гепатитів  (пе р е 
дусім  С), герпесів, ц и то м е га л і, Епштейна-Барр тощо [5]. 
Вважається, що поява в орган ізм і КГ є результатом ан
тигенно  стимуляці при безпосередньому чи опосеред
кованому впливові інф екц ійних збудників. Крім того, ці 
б ілки можуть з ’являтися в організм і на вторинному етапі 
імунно в ід пов ід і як реакція на інф ікування чи на за 
пальний процес, що перебігає в орган ізм і [6, 7].

Метою роботи стало виявити особливості кріопатій 
р ізних тип ів  у  різні клінічні періоди В ІЛ -інф екц і, а також 
перебіг кріоглобулінемі при антиретровірусній те р а п і.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
В ІЛ -інф екц ію , які перебували на ам булаторному с п о 
с т е р е ж е н н і п р о т я го м  2 0 0 7 -2 0 0 9  рр. в об л а сн о м у  
центрі проф ілактики  та боротьби зі СНІДом м. Чернівц і. 
С еред  зазн аче н их  па ц ієн т ів  було 66 чо л о в ік ів  і 61 
ж ін ка  в іком  в ід  19 д о  44  років.

Розподіл  хвор их  залежно в ід  встановленого д іа г 
нозу представлено на рис. 1.

ВСТУП За свою  б ільш  я к  2 0 -р іч н у  істор ію  ВІЛ- 
інф екц ія  набула м асового пош ирення  в усьом у світі, 
призвела д о  тяж ки х  соц іал ьно-економ ічних  і д е м о г 
раф ічних насл ідків  у  багатьох кра нах, створила з а г 
розу особистій  і гро м ад ській  безпец і. Б ільш а частина
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Серед обстежених було 35 (27,6 %) хворих І 
клінічно стаді , 60 (47,2 %) -  ІІ, 22 (17,3 %) -  ІІІ, 10 
(7,9 %) -  IV клінічно стаді .

При встановленні діагнозу брали до уваги клініко- 
епідеміологічні дані та результати лабораторних ме
тодів дослідження: серологічного та імунологічного 
(у т.ч. визначення вмісту СО4-лімфоцитів). Рівень СО4+ 
Т-лімфоцитів досліджували після зникнення симп
томів супутнього гострого інфекційного захворюван
ня (не менше, як через 4 тижні).

Для встановлення вмісту кріоглобулінів використо
вували методику [8], принцип яко полягає у вирахову
ванні різниці оптичних щільносте' розчину сироватки 
крові у веронал-мединаловому буфері (рН=8,6) при 
4 °С та 37 °С. Типи кріоглобулінів визначали за методи
кою гістерезисних кривих оптично щільності [9].

АРТ проводили хворим у II та III клінічній стаді ВІЛ- 
інфекці за наявності С04 менше 200 в 1 мм3 крові, а 
також усім пацієнтам в IV клінічній стаді незалежно 
від рівня лімфоцитів після підписання ними “ Інфор
мовано згоди про проведення антиретровірусно те- 
рапі ВІЛ-інфекці ” [10]. Відтак АРТ першого ряду (зи- 
довудин+ламівудин+ефавір) була призначена 34 хво
рим. У зв ’язку з ефективністю, на що вказували 
клінічні (покращання клінічного стану, відсутність опор
туністичних інфекцій) та імунологічні критері (кількість 
СО4+-лімфоцитів у динаміці зростала), перехід на схему 
лікування другого ряду не здійснювали. Окремим гру
пам хворих лікування доповнювали антиагрегантом 
“Дипіридамол” (“ Курантил” ) по 75 мг одноразово на 
ніч, 1 раз у 2 доби протягом 3 міс. Через 3 міс. АРТ 
повторно встановлювали наявність КГЕ у хворих.

Отримані результати опрацьовані статистично з 
використанням параметричного критерію Стьюдента 
та встановленням кореляційно залежності.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Як відомо, в основі імунодефіциту при ВІЛ-інфекці 
лежить прогресую че зменш ення кількості СО 4+ 
Т-лімфоцитів, що є результатом х постійного руйну
вання та недостатнього поповнення х кількості з клітин- 
попередників. Тому ми проаналізували розподіл пацієнтів 
залежно від клінічно стаді ВІЛ-інфекці та рівня С04- 
лімфоцитів, який представлений в таблиці 1.

У більшості (80,0 %) осіб з I клінічною стадією ВІЛ- 
інфекці кількість СО4-лімфоцитів перевищувала 500 
в 1 мм3 крові, що свідчить про неглибокий ступінь 
ураження імунно системи. Разом з тим, у 20,0 % хво
рих у цій клінічній стаді попри клінічну латенцію ВІЛ- 
інфекці рівень СО4-лімфоцитів знижувався до 200 в 
1 мм3 крові, що уможливлює наявність таких нероз
пізнаних інфекційних ускладнень, як бактерійні пнев- 
моні , туберкульоз легень, кандидоз ротоглотки, крип- 
тоспоридіоз, що міг ліквідуватися самостійно, та ін.

Значна частина (66,7 %) пацієнтів у II клінічній стаді 
ВІЛ-інфекці мала саме такий рівень клітин СО4+, а 10 
% -  критично низький (<200/мм3). Відтак, незважаю
чи на симптоматичний перебіг можливих інфекцій
них ускладнень і нормальний рівень повсякденно ак
тивності, що саме і характеризують зазначену клінічну 
стадію недуги, поглиблене лабораторне та інструмен
тальне обстеження може засвідчити у таких осіб пнев- 
моцистну пневмонію, дисемінований гістоплазмоз і 
кокцидіомікоз, прогресуючу мультифокальну лейко- 
енцефалопатію, кардіоміопатію тощо.

Таблиця 1. Розподіл пацієнтів залежно від клінічно стаді В ІЛ -інф екці та рівня С04-лім ф оцитів
(абс. число)

Клінічна стадія ВІЛ-інфекці Кількість хворих Кількість CD4-лімфоцитів в 1 мм3 крові
>500 200-499 < 2 0 0

I 35 28 (80,0) 7 (2 0 ,0 ) 0  (0 ,0 )
II 60 14 (23,3) 40 (66,7) 6  ( 1 0 ,0 )
III 2 2 0 (0 ,0 ) 4 (18,2) 18 (81,8)
IV 1 0 0 (0 ,0 ) 2  (2 0 ,0 ) 8  (80,0)
Всього 127 42 (33,1) 53 (41,7) 32 (25,2)

Примітка. У дужках вказано % до кількості осіб з відповідною клінічною стадією.

Важливо, що при ІІІ-ІV клінічних стадіях ВІЛ-інфекці 
ураження імунно системи ще більше поглиблювало
ся. Так, привертає увагу абсолютна більшість хворих 
у ІІІ клінічній стаді ВІЛ-інфекці з критично низьким 
рівнем 004-лімфоцитів (<200 в 1 мм3 крові) -  18 
(81,8 %). Це вказує на необхідність призначення АРТ 
більшості таких пацієнтів, що важливо враховувати 
при вирішенні питання про доцільність АРТ на тери
торіях з обмеженими ресурсами (за неможливості 
встановлення рівня 004-лімфоцитів).

Отримані дані підтверджують відому тезу про те, 
що порушення імунних функцій під впливом ВІЛ по
лягає у виснаженні субпопуляці клітин 004+, при
гніченні х реакці на антигени та інших патологічних 
змінах х функцій.

Серед 127 обстежених у 96 (75,6 %) виявлені різні 
концентраці кріоглобулінів у сироватці крові. При цьо
му у 4 (4,2 %) з них виявили кріоглобуліни 1 -го типу (усі 
хворі перебували в І або ІІ клінічній стаді ВІЛ-інфекці), 
у 59 (61,4 %) -  2-го і у решти 33 (34,4 %) -  3-го (табл. 2).

Т+6л иц я  2. Poзпoділ n a ^ e H ^  зaлeжнo від клінічнo с т+д і В І Л - т ' е ^ і  т + типу кріoглoбулінeмі

Клінічна стадія ВІЛ-інфекці Кількість хворих з КГЕ Тип КГЕ
1 -й 2 -й 3-й

I (п=35) 2 1 2 (9,5) 14 (66,7) 5 (23,8)
II (п=60) 54 2 (3,7) 36 (66,7) 16 (29,6)
III (п=22) 18 0  (0 ,0 ) 8  (44,4) 10 (55,6)
IV (п=10) 3 0  (0 ,0 ) 1 (33,3) 2 (66,7)

Всього (п=127) 96 4(4 ,2 ) 59 (61,4) 33 (34,4)

Примітка. У дужках вказано % до кількості осіб з КГЕ.
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Важливо відзначити, що тривалість ВІЛ-інфекці 
(від анамнестичних вказівок про можливість інфіку
вання або від перших клінічних проявів гостро га
рячково фази хвороби) в усіх групах була різною. 
При цьому найбільш тривалий анамнез хвороби ха
рактерний для пацієнтів з КГЕ 1-го типу (7,3±0,8) року 
порівняно з (3,1 ±0,6) року у хворих без супутньо КГЕ 
(р<0,05), 2-го типу -  (5,5±0,6) року (р<0,05) і (5,7±0,4) 
року -  за умови супутньо КГЕ 3-го типу (р<0,05).

Вражає той факт, що половина пацієнтів з ВІЛ- 
інфекцією і супутньою КГЕ 3-го типу (17 із 33 хворих, 
51,5 %) потрапила під нагляд інфекціоністів цілком 
випадково. Частина з них (57,6 %) потерпала від сим
птомів васкулітів, синдрому Рейно, артропатій, 10 осіб 
(38,5 %) вважали себе цілком здоровими.

Встановлено, що при І клінічній стаді ВІЛ-інфекці 
майже у половини пацієнтів виявляються кріоглобу- 
ліни, більша частина з яких є моно- і поліклоновими 
(2-й тип). З прогресуванням ВІЛ-інфекці феномен 
кр іопрецип ітац і стає більш характерним: при ІІ 
клінічній стаді кріоглобуліни 2-го типу є в абсолютній 
більшості ВІЛ-інфікованих осіб, а кріоглобуліни 3-го 
типу -  майже у кожного третього. При ІІІ клінічній стаді 
кріоглобуліни 2-го і 3-го типу наявні приблизно одна
ково часто в усіх хворих. Однак з розвитком синдро
му виснаження на тлі ВІЛ-інфекці (І— клінічна стадія) 
кріоглобулінемічна кріопатія діагностується значно 
рідше: тільки в 1 пацієнта знайшли кріоглобуліни 2
го і у 2 -  кріоглобуліни 3-го типу.

Аналізуючи отримані дані, варто звернути увагу й 
на те, що тільки в одиничних хворих у І-ІІ клінічних 
стадіях ВІЛ-інфекці встановлено 1-й тип КГ. Відносна 
кількість хворих з 2-м типом кріопаті зменшується в 
міру прогресування ВІЛ-інфекці -  від 66,7 % при І і ІІ 

клінічних стадіях до 44,4 та 33,3 % при ІІІ і І— клінічній 
стаді відповідно. Натомість відсотковий склад пацієнтів 
з 3-м типом КГ у пізніших клінічних стадіях імуноде
фіциту зростав: від 23,8 до 66,7 %.

Відзначена закономірність значною мірою підтвер
джується розподілом пацієнтів залежно від рівня 004- 
лімфоцитів і типу кріоглобулінемі . Так, в усіх хворих 
з рівнем 004-лімфоцитів 200-499 клітин в 1 мм3 крові 
виявлено КГЕ -  переважно 2-го (66,0±6,5) % і рідше
3-го типу (29,6±6,3) %. Натомість при падінні кількості 
клітин 004+, що вказує на прогресування ВІЛ-інфекці , 
частота реєстраці КГ знижується зі (100,0±0,0) до 
(59,4±8,7) % (р<0,001).

Встановили середньо сили пряму кореляцію 
(г=0,58) між рівнем 004-лімфоцитів у діапазоні “500
200 в 1 мм3 крові” і частотою виявлення КГ, а також 
середньо сили обернену кореляцію (г=-0,53) між 
рівнем 004-лімфоцитів <200 в 1 мм3 крові” і часто
тою виявлення КГ.

Виявили, що за супутньо кріоглобулінемі 2-го типу 
3-місячна АРТ дає змогу суттєво підвищити рівень 004- 
лімфоцитів: критично низька кількість цих клітин (<200 
в 1 мм3 крові) залишилося у (38,9±11,6) % пацієнтів, 
що було д о стов ір н о  р ідш е, н іж  до л ікування 
(94,4±5,4) % (р<0 ,001). Натомість група хворих з 
кількістю 004-л ім ф оцитів  200-499 в 1 мм3 крові 
збільшилася з (5,6±5,4) до (50,0±11,8) % (р<0,01). У 
2 осіб ефективність лікування можна було оцінити як 
відмінну, оскільки рівень зазначених лімфоцитів пе

ревищував 500 клітин в 1 мм3 крові. Доповнення АРТ 
дипіридамолом не забезпечило суттєвих переваг сто
совно рівня СО4.

Вивчення динаміки кількості хворих на ВІЛ-інфек- 
цію з КГЕ під впливом різних методів лікування пока
зало, що тільки симптоматична терапія, як і слід було 
очікувати, не мала жодного впливу на феномен КГЕ 
(табл. 3). Доповнення симптоматично терапі дипіри- 
дамолом в 1 пацієнта з 2-м типом кріоглобулінів че
рез 3 міс. дало змогу досягти зникнення феномену 
кріопреципітаці .

Разом з цим, під впливом АРТ кількість хворих з 
КГЕ зменшилася з 8 (72,7±13,4) % до 5 (45,5±15,0) % 
пацієнтів (р>0,05) (табл. 3). Важливо відзначити, що 
кріопреципітація перестала виявлятися тільки при II 
клінічній стаді ВІЛ-інфекці із супутньою КГЕ 2-го типу. 
При цьому стандартна АРТ першого ряду не тільки 
частково усуває кріоглобулінемію, але й підвищує 
рівень СО4-лімфоцитів й, очевидно, зменшує реплі
кацію вірусу.

Доповнення АРТ антиагрегантом “Дипіридамол” 
дозволило уникнути феномену кріопреципітаці у 4 
осіб: до лікування КГЕ виявлялася у (70,0±14,5) % 
пацієнтів у II клінічній стаді ВІЛ-інфекці , а через 3 
міс. АРТ з дипіридамолом -  тільки у (30,0± 14,5) % 
(р<0,05). При цьому кріоглобуліни зникли ще й в 1 
пацієнта у III клінічній стаді ВІЛ-інфекці /СНІДу. Важ
ливо, що, як і раніше, у хворих на СНІД з кріоглобу- 
лінемією 3-го типу застосування апробованого ліку
вання виявилося не ефективним та супроводжувало
ся частим приєднанням СНІД-асоційованих інфекцій.

Логічно припустити, що кріопаті можуть впливати 
на перебіг ВІЛ-інфекці передусім через здатність 
кріоглобулінів зворотно чи незворотно зв ’язувати 
віріони. Так, кріопреципітати 2-го типу в силу своє 
стабільності у периферичних судинах не розчиняють
ся при наступному підвищенні температури [3]. Вони 
частково зв’язують ВІЛ, і, виводячи його на “ перифе
рію” , ймовірно дещо зменшують його реплікативну 
активність. У IV клінічній стаді ВІЛ-інфекці , очевид
но, з настанням декомпенсаці багатьох органів і сис
тем організму частота реєстраці КГЕ знижується май
же удвічі.

Таким чином, в основі КГЕ 2-го типу можна роз
пізнати пристосувальну, захисну реакцію, намагання 
“ вивести” вірус з місць реплікаці і заблокувати його у 
практично нерозчинних кріопреципітатах.

Кріопреципітати 3-го типу є більш термолабільни
ми, порівняно з 2-м. У нерозчинному вигляді вони не 
здатні стійко заблокувати віріони, а лише захищають 
х від впливу імунно системи та етіотропних засобів 
[11]. У випадку підвищення температури кріопреци
пітати 3-го типу частково розчиняються. При цьому 
звільняється значна частина віріонів, а нерозчинені 
компоненти кріопреципітату повертаються у систем
ний кровоплин і блокують судини мікроциркулятор- 
ного русла, зумовлюючи стійкі реологічні і мікроцир- 
куляторні розлади, чим, очевидно, провокують роз
виток васкулітів, синдрому Рейно чи артропатій.

Отримані результати свідчать про те, що феномен 
кр іоглобул інем і , який є результатом д і ВІЛ на 
організм, має зворотний вплив на перебіг вірусно 
інфекці і значною мірою визначає особливості. Не-
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Таблиця 3. Динаміка кількості (абс. число) хворих на В ІЛ-інф екцію  з КГЕ під впливом різних методів
л іку в а н н я

Тип КГЕ

До лікування Після 3-місячного лікування
1 -ша підгрупа 

(I і II клінічні стаді ВІЛ- 
інфекці )

2-га підгрупа 
(III і IV клінічні стаді ВІЛ- 

інфекці )

1 -ша підгрупа 
(I і II клінічні стаді ВІЛ- 

інфекці )

2-га підгрупа 
(III і IV клінічні стаді ВІЛ- 

інфекці )
Тільки симптоматична терапія (п=57)

1 -й 2 0 2 0
2-й 26 2 26 2
3-й 10 5 10 5

Всього хворих 41 10 41 10

у т.ч. з КГЕ

СО о "со
 с

о
1+

 
СО

 
С

П Vj

7
(70,0+14,5) СО о "со

 с
о

1+
 

СО
 

С
П Vj

7
(70,0+14,5)

Симптоматична терапія + дипіридамол (п=36)
1 -й 1 0 1 0
2-й 14 5 13 5
3-й 7 3 7 3

Всього хворих 21 9 21 9

у т.ч. з КГЕ 22
(81,5+7,5) СО СО "со 1+

 
СО

о "ел

21
(77,8+8,0) СО СО "со 1+

 
СО

о "ел

Тільки АРТ (n=18)
1 -й 1 0 1 0
2-й 5 1 2 1
3-й 2 2 2 2

Всього хворих 11 1 11 1

у т.ч. з КГЕ 8
(72,7+13,4)

3
(42,9+18,7)

5
(45,5+1 5,0)

3
(42,9+18,7)

АРТ + дипіридамол (п=16)
1 -й 0 0 0 0
2-й 5 1 1 0
3-й 2 2 2 2

Всього хворих 10 6 10 6

у т.ч. з КГЕ 7
(70,0+14,5)

3
(50,0+20,4)

3
(30,0+14,5)* СО со "со и- 

го
со То

Примітки: у дужках вказано М%±т% до загально кількості осіб у підгрупі; * -  різниця достовірна порівняно з відповідним показни
ком до лікування (р<0,05).

обхідні подальші дослідження з метою уточнення ролі 
кріоглобулінів в імунопатогенезі ВІЛ-інфекці .

ВИСНОВКИ 1. Рівень 0,4-лімф оцитів абсолютно 
більшості хворих (81,8 %) у III клінічній стаді ВІЛ- 
інфекці критично низький (<200 в 1 мм3 крові), що 
вказує на необхідність призначати АРТ більшості цих 
пацієнтів. Це важливо враховувати при вирішенні пи
тання про доцільність АРТ на територіях з обмежени
ми ресурсами (за неможливості встановлення рівня
004-лімфоцитів).

2. При I клінічній стаді ВІЛ-інфекці майже у поло
вини пацієнтів виявляються кріоглобуліни, більша ча
стина з яких є моно- і поліклоновими (2-й тип).

3. З прогресуванням ВІЛ-інфекці феномен кріо- 
преципітаці стає більш характерним: при II клінічній 
стаді кріоглобуліни 2-го типу є в абсолютній більшості 
ВІЛ-інфікованих осіб, а кріоглобуліни 3-го типу -  май
же у кожного третього. При III клінічній стаді кріогло
буліни 2-го і 3-го типу наявні приблизно однаково 
часто в усіх хворих.

4. З розвитком синдрому виснаження на тлі ВІЛ- 
інфекці (IV клінічна стадія) кріоглобулінемічна кріо- 
патія діагностується значно рідше -  тільки в одинич
них хворих.

5. Встановлена середньо сили пряма кореляція 
(г=0,58) між рівнем 0,4-лімф оцитів у діапазоні “500
200 в 1 мм3 крові” і частотою виявлення КГ, а також 
середньо сили обернена кореляція (r=-0,53) між

рівнем 0,4-лімф оцитів <200 в 1 мм3 крові” і часто
тою виявлення КГ.

6. За супутньо кріоглобулінемі 2-го типу 3-місяч- 
на АРТ дає змогу суттєво підвищити рівень 004-лімфо- 
цитів. Водночас стандартна АРТ першого ряду й, особ
ливо, поєднання з додатковим застосуванням анти- 
агреганту “Дипіридамол” дає змогу дещо зменшити 
відсоток хворих з феноменом кріопреципітаці . У хво
рих на СНІД з кріоглобулінемією 3-го типу застосу
вання антиретровірусних препаратів (“Зидовудин”+“ - 
Ламівудин”+“ Ефавір”) і “Дипіридамол” не ефективне 
та супроводжується частим приєднанням СНІД-асо- 
ційованих інфекцій.
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Харківський національний медичний університет

ОСОБЛИВОСТІ ЗМ ІН  ЛІП ІДНО ГО  О БМ ІНУ П ІД  ВПЛИВОМ  САРТАНІВ У  ХВО РИХ НА ХРОНІЧНІ
ОБСТРУКТИВНІ ЗАХВОРЮ ВАННЯИ ЛЕГЕНЬ

ОСОБЛИВОСТІ ЗМІН ЛІПІДНОГО ОБМІНУ ПІД в п л и в о м  
САРТАНІВ У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНІ ОБСТРУКТИВНІ ЗАХ
ВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ -  Широка розповсюдженість, неухиль
не зростання захворюваності, прогресуючий перебіг, скоро
чення тривалості життя хворих на хронічні обструктивні зах
ворювання легень (ХОЗЛ) представляють серйозну 
медико-соціальну проблему, вирішення яко має сво труд
нощі. За останніми даними літератури відомо, що хронічне 
запалення органів дихання у хворих на ХОЗЛ сприяє форму
ванню атеросклерозу, а блокатори рецепторів ангіотензину ІІ 
(БРА ІІ), навпаки, гальмують його розвиток, що стало метою 
цього дослідження. Мета -  порівняльна оцінка сартанів: ло- 
зартану і телмісартану у терапі хворих на ХОЗЛ з ішемічною 
хворобою серця (ІХС). Хворі на ХОЗЛ з ІХС, у яких була леге
нева гіпертензія ІІІ, приймали блокатори рецепторів ангіотен
зину ІІ: лозартан (група порівняння) і телмісартан, вивчали 
показники ліпідів і ліпопроте дів, ренін-ангіотензиново сис
теми (РАС), а також динаміки циклічних нуклеотидів і ендо- 
теліну-1. У групі хворих, що приймали телмісартан, були 
більш виражені позитивні клініко-лабораторні зміни, ніж у 
групі порівняння, що надає переваги телмісартану як засобу 
антиатерогенно ді у хворих на ХОЗЛ з ІХС.

ОСОБЕННОСТИ ИЗМЕНЕНИЙ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА 
ПОД ВЛИЯНИЕМ САРТАНОВ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИ
МИ ОБСТРУКТИВНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ЛЕГКИХ -  Ши
рокая распространенность, неуклонный рост заболеваемости, 
прогрессирующее течение, сокращение продолжительности 
жизни больных хроническими обструктивными заболевани
ями лёгких представляют собой серьезную медико-соци
альную проблему. По последним данным литературы извес
тно, что хроническое воспаление органов дыхания у больных 
ХОЗЛ способствует формированию атеросклероза, а блокато
ры рецепторов ангиотензина ІІ, напротив, тормозят его разви
тие, что стало целью этого исследования. Цель -  сравнитель
ная оценка сартанов: лозартана и телмисартана в терапии 
больных ХОЗЛ с ишемической болезнью сердца (ИБС). У 60 
больных ХОЗЛ с ИБС у которых была ЛГ ІІІ, получавших 
блокаторы рецепторов ангиотензина ІІ: лозартан (группа срав
нения) и телмисартан, изучались показатели липидов и ли
попротеидов, ренин-ангиотензиновой систем ы, а также ди
намика циклических нуклеотидов и эндотелиина-1. У боль
ных, получавших телмисартан, отмечалась более выраженные 
положительные клинико-лабораторные изменения, чем в 
группе сравнения, что дает преимущество телмисартану как 
средству антиатерогенного действия у больных ХОЗЛ с ИБС.

!NFLUENc E OF SARTANS АТ НРЮ  METABOUSM ІІ\І 
PARENTS W ІТН cH R O M c OBSTRUc T!VE PULMONARY 
D IA S E S  -  Wide prevalence, steady growth, progressing run 
and reduction of patients’ longevity with chronic obstructive 
pulmonary diseases are great medical and social problem. On the 
ground of the latter literature data is known that chronic respiratory 
i nflammation in patients with chronic obstructive pulmonary 
diseases facilitates forming atherosclerosis, over against angiotensin 
ІІ receptor blockers slow its development. This is the aim of our 
investigation. Goal is comparative estimation of sartans: losartan, 
telmisartan. There have been investigated 60 patients suffered from 
chronic obstructive pulmonary diseases and ischemic heart disease 
treated by angiotensine ІІ receptor blockers. The firs t group 
(comparative) has been cured by losartan and another one has 
received telmisartan. Figures of lipids, lipoproteids, renin-angiotensin 
system, dynamics of cyclic nucleotids and endothelin- 1  of the patients 
in these groups have been investigated. There has been discovered

that more positive clinical-laboratory changes have been in the 
group treated by telmisartan.

Ключові слова : ХОЗЛ+ІХС, легенева гіпертензія, лозар
тан, телмісартан.

Ключевые слова : ХОЗЛ+ИБС, легочная гипертензия, ло
зартан, телмисартан.

Key words : c h ronic obstructive pulmonary dise ases+ischemic 
heart disease, pulmonary hypert ension, losartan, telmisartan.

ВСТУП Від ХОЗЛ у світі страждає 600 млн людей і 
до 2020 р. кількість цих хворих збільшиться у 2 рази. 
Згідно з даними популяційних досліджень, у хворих 
на ХОЗЛ серцево-судинна смертність пов’язана пере
важно з розвитком атеросклеротичного пошкоджен
ня судин. Це підтверджується тим, що такі загальні 
чинники ризику як куріння, персистуюче системне за
палення, хронічні інфекці та інші, характерні як для 
хворих на ХОЗЛ, так для хворих з ІХС [2, 3, 6, 7, 9 ]. Як 
для ХОЗЛ, так і для ІХС існує прямий зв ’язок між при
родно виникаючими віковими змінами й характером 
перебігу цих двох захворювань. Вік хворих на ХОЗЛ 
виступає як чинник ризику формування протягом життя 
метаболічних, функціональних й структурних змін в 
судинах, що спричиняє посилення атеросклерозу. Крім 
того, ендотеліальна дисфункція і місцева активність 
РАС спостерігаються у хворих на ХОЗЛ та ІХС [3, 5, 8, 
11]. Відомо, що хронічне персистуюче запалення 
органів дихання має свій внесок у формуванні ате
росклерозу хворих на ХОЗЛ. Тобто, поширеність інтен
сивного запалення дихальних шляхів у систему кро
вообігу спонукає до збільшення концентраці специф
ічних маркерів запалення і у деякий час призводить 
до формування атеросклерозу, наслідком якого є сер
цево-судинна патологія [2, 7, 10, 11 ].

У терапі ХОЗЛ з ІХС використовують різні лікарські 
засоби: інгаляційні антихолінергічні препарати, р=-аго- 
ністи, антагоністи кальцію, інгібітори АПФ, а також бло
катори рецепторів ангіотензину ІІ (БРАІІ) та інші. На 
тлі прийому БРАІІ кашель і ангіоневротичний набряк, 
властивий інгібіторам АПФ, зустрічаються значно 
рідше. В дослідженні ONTARGET/TRANSc END показа
но, що телмісартан підвищує активність оксиду азоту 
та гальмує ендотеліальну дисфункцію судин. Експе
риментальні та клінічні дослідження показали, що тел
місартан захищає органи-мішені від гіперреактивності 
РАС. Він має здібність впливати на рецептори, акти
вовані проліфераторами пероксисом, що дає йому 
можливість позитивно впливати на обмін вуглеводів, 
ліпідів. Унікальні властивості телмісартану -  біодос- 
тупність 43 %, період напіввиведення -  24 год, вигід
но вирізняють його від інших сартанів у цілому по групі 
БРАІІ [1, 3, 8], що стало метою цього дослідження.

Метою дослідження стала порівняльна оцінка сар
танів : лозартану і телмісартану у терапі хворих на 
ХОЗЛ з ІХС.
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МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ У терапевтичному відділенні 
ДКЛ ст. Харків в 2006-2009 рр. під спостереженням пе
ребували 60 хворих на ХОЗЛ з ІХС, у яких було виявлено 
легеневу гіпертензію III [4]. Середній вік хворих склав 
(60±2) років. Усі пацієнти на тлі базово терапі додатко
во одержували антиангінальні, антикоагулянтні та мета
болічні лікарські засоби. Хворим І групи (20 чоловік) у 
комплексну терапію додатково включали лозартан 50 мг/ 
добу (група порівняння), ІІ групи (40 чоловік) -  телмісар- 
тан 80 мг/добу. Обидві групи хворих на ХОЗЛ були по
рівняні за такими показниками: стать, вік, клініко-функ- 
ціональна форма (ХОЗЛ з ІХС) захворювання. Відзнача
лася клініко-лабораторна ідентичність хворих. Усім 
пацієнтам проводили загальноприйняті клініко-лабора- 
торні та інструментальні дослідження. Стан внутрішньо- 
серцево гемодинаміки оцінювали за допомогою ЕхоКГ, 
систолічний тиск у легеневій артері (СТЛА) -  за допомо
гою доплерЕхоКГ. Рівень ендотелі ну-1 і циклічних нук- 
леотидів визначали радіоімуним методом. Вміст холес
терину (ХС), ХС ліпопроте дів високо щільності (ЛПВЩ), 
ХС ліпопроте дів дуже низько та низько щільності 
(ЛПДНЩ, ЛПНЩ), коефіцієнт атерогенності, апо-А1 і апо- 
В, а також співвідношення апо-В/апо-А1 визначали за 
А.Н. Климовим (1999). Використані методи дослідження і 
отримані результати характеризують стан гемодинаміки, 
ФЗД і чинники релаксаці судин, а також вплив БРАМ: 
лозартану і телмісартану на ліпідний та ліпопроте дний 
обмін у групах хворих на ХОЗЛ з ІХС (рис. 1).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ На тлі проведено терапі з включенням телмісар
тану у хворих ІІ групи спостереження порівняно з хво
рими І групи відзначалося значне поліпшення загаль-

Рис. 1. Вміст ліпідів у сироватці крові хворих на ХОЗЛ з ІХС під 
впливом БРАІІ.
ного стану хворих: зменшилася інтенсивність, три
валість і частота виникнення ангінального синдрому, 
що супроводжувалося збільшенням порогу перене
сення фізичного навантаження без помітного приро
сту ЧСС. Крім того, зменшувалася слабкість, незду
жання та задишка. Стан компенсаці супроводжувався 
позитивними змінами показників ліпідного та ліпоп
роте дного обміну, що представлено в таблиці 1.

Лікування хворих на ХОЗЛ з ІХС І групи не приве
ло до істотних змін як ліпідів, так і ліпопроте дів. У ІІ 
групі спостереження це лікування супроводжувалося 
зниженням рівня загального ХС, ХС ЛПНЩ та підви
щенням рівня ХС ЛПВЩ і апо-А1. Підвищення рівня 
ХС ЛПВЩ та зниження ХС ЛПНЩ в ІІ групі свідчить, що 
телмісартан порівняно з лозартаном є засобом анти- 
атерогенно ді .

Показники РАС і вміст електролітів натрію й калію в 
плазмі крові на тлі ціє терапі представлено в таблиці 2.

Таблиця 1. Вміст ліпідів і апопроте дів у сироватці крові хворих на ХОЗЛ з ІХС під впливом БРАІІ:
лозартану і телм ісартану ( М ± т )

Показники 1 група (п=20) 2 група (п=40)
до лікування після лікування до лікування після лікування

Загальний ХС, мг/дл 243±6,2 238±4,2 248±5,3 21 5±4,5 *
Тригліцериди, мг/дл 142±9,3 133±6,2 13 8±6,1 134±10
ХС ЛПВЩ, мг/дл 44,2±2,1 48,3±3,0 41,0±1,7 48,9±1,6 *
ХС ЛПДНЩ, мг/дл 24,5±1,4 28,4±1,7 28,0±1 ,4 32,0±2,1
ХС ЛПНЩ, мг/дл 163±5,2 160±4,9 162±4,9 141 ±4,3 *
Коеф. атерогенності 4,1 2±0,14 4,06±0,12 4,17±0,11 4,05±0,20
Апо-А1 95,3±4,5 96,0±4,8 98,4±5,3 11 2±2,9 *
Апо-В 132±6,9 133±6,5 131 ±4,9 127±5,5
Співвідношення апо-В/апо-АІ 1,41 ±0,1 1 1,43±0,05 1,45±0,09 1, 15±0,13 *

Примітка. * -  р < 0,05 -  відмінності достовірні порівняно з даними до лікування.

Таблиця 2. Показники РАС і вміст калію I  натрію в плазмі крові хворих на ХОЗЛ з ІХС під впливом
БРАІІ: лозартану і телм ісартану ( М ± т )

Показники 1 група (п=20) 2 група (п=40)
до лікування після лікування до лікування після лікування

Ренін, нг/мол/год-1 7,39±1,19 4,38±1,02 * 8,42±1,1 4 4,22±1,1 2 *
Ангіотензин II, нг/мол 17,9±2,3 1 2,05±1,9 * 19,40±1,5 11,02±1 ,6 *
Альдостерон, нг/мол 331,4±41,6 202,3±33,8 * 328,0±30,6 182,9±20,5 *
Натрій, ммоль/л 144,6±4,1 142,9±3,84 143,5±2,2 136,1±3,60
Калій, ммоль/л 4,11 ±0,1 8 4,1 9±0,23 3,96±0,37 3,78±0,25

Примітка. * -  р < 0,05 -  відмінності достовірні порівняно з даними до лікування.
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Зміни показників РАС на тлі ціє терапі свідчать, 
що сво ефекти препарати реалізують через вплив на 
РАС, де депресорна роль АИ є головною. Це підтвер
джує зниження рівня АИ як у І, так і у ІІ групі дослі
дження. Вміст іонів натрію і калію в сироватці крові у 
групах спостереження під впливом ціє терапі прак
тично не змінювався (рис. 2).

Поліпшення клініко-функціональних проявів зах
ворювання супроводжувалося позитивними змінами 
стану циклічних нуклеотидів і ендотелі ну, що пред
ставлено в табл. 3.

Таким чином, зміни стану нуклеотидів та ендоте
лі ну-1, що опосередковано підтверджують активність 
оксиду азоту, що спричиняє судинну релаксацію, 
відповідь яко підтверджує зниження рівня СТЛА. До
стовірне підвищення рівня ендотелі ну-1 порівняно зі 
здоровими особами і його зниження під впливом тел- 
місартану дає підстави стверджувати, що цей лікар

□  Ренін, нг/мол/год— 1 □  Ангіотензин II, нг/мол

Рис. 2. Динаміка показників РАС в плазмі крові хворих на 
ХОЗЛ з ІХС під впливом БРАІІ.

ський засіб має антиатерогенні властивості. Показни
ки гемодинаміки у хворих на ХОЗЛ з ІХС представле
но в таблиці 4.

Таблиця 3. Зміна стану цАМФ, цГМФ і ендотелі ну-1 у сироватці крові хворих на ХОЗЛ з ІХС під
впливом телм ісартан у ( М ± т )

Показники Здорові (п=15) 2 група (п=40)
до лікування після лікування

цАМФ, нмоль/л 10,7±1,3 24,6±0,1 8  * 31 ,2±0,01 **
цГМФ, нмоль/л 8 , 1  ±2 , 0 7,42±0,22 * 6,2±0,04 **
ендотелі н - 1 , пг/мол 6,0±1,9 7,44±0,02 * 6 ,8 ±0 , 0 2  **

Примітки: * -  р < 0,05 -  відмінності достовірні порівняно зі здоровими; ** -  р < 0,05 -  розходження достовірні порівняно з вихідним 
рівнем.

Таблиця 4 . Показники гемодинаміки у хворих на ХОЗЛ з ІХС під впливом БРАІІ: лозартану і
тел м ісар тан у  ( М ± т )

Показники 1 група (п=2 0 ) 2 група (п=40)
до лікування після лікування до лікування після лікуванням

СТЛА, мм рТ1СТ1 41,1 ±1 ,26 36,8±1 ,35 * 40,8±2,25 26,2±2,42 *
КДО ПШ, мол 132,9±9,3 158,1 ± 1 1 , 0  * 132,0±11,9 160,9±12,9 *
КСО ПШ, мол 45,1 ±4,10 50,4±3,11 * 44,7±2,02 55,0±2,02*
УІ ПШ, мол/м2 36,9±1,54 39,2±1 ,69 36,2±1 ,20 39,9±1,54
СІ ПШ, л/хв/м 2 3,01 ±0,09 3,07±0,11 3,1 5±0,08 3 ,08±0,1 2  *
ФВ ПШ, % 49,0±2,04 53,6±2,22 48,0±2,14 59,8±2,03 *
ЧСС за 1 хв 80,5±2,1 4 78,4±2,30 84,9±2,12 76,6±2,20 *

Примітка. * -  р<0,05 -  відмінності достовірні порівняно з даними до лікування.

Після лікування у І та ІІ групах відмічалось достовір
не зменшення СТЛА, ЧСС та збільшення фракці вики
ду. Крім того, у 23 хворих ІІ групи спостереження відзна
чалось зменшення функційного класу з III до II та 45 до 
I класу стенокарді . Такі показники дозволяють припус
тити, що ці лікарські засоби знімають пресорні ефекти 
АИ і надають опосередковану дію на місцеві тканинні 
рецептори серця. Такі позитивні зміни свідчать, що 
поряд з антигіпертензивною дією ці лікарські засоби 
мають і кардіопротекторну спрямованість.

Таким чином, наведені в таблицях цифрові дані 
свідчать, що лозартан і телмісартан сво впливи реа
лізують через механізми РАС, циклічні нуклеотиди, 
ендотелі н. Крім того, телмісартан позитивно впливає 
на зміни рівня ліпідів і ліпопроте дів, що спонукає до 
регресу дисфункці ендотелію та формування атерос
клерозу у хворих на ХОЗЛ з ІХС.

ВИСНОВКИ 1. Застосування БРАМ: лозартану і тел
місартану у терапі хворих на ХОЗЛ з ІХС супроводжу

валося зниженням СТЛА, що сприяло поліпшенню по
казників внутрішньосерцево гемодинаміки, посилен
ню антигіпертензивного та антиішемічного ефектів.

2. Порівняльна оцінка впливу на ліпідний і ліпо
проте дний обмін лозартану і телмісартану надає пе
реваги телмісартану як засобу антиатерогенно ді у 
хворих на ХОЗЛ з ІХС. Зазначені позитивні клініко- 
функціональні та гуморальні зрушення позитивно ха
рактеризують застосування БРАІІ: лозартан і телмісар
тан у терапі хворих на ХОЗЛ з ІХС.

Порівняльна оцінка сартанів у наведених дозах 
надала переваги телмісартану як засобу атерогенно 
ді . Подальші перспективи дослідження будуть грун
туватись на підборі оптимально антиатерогенно дози 
телмісартану для хворих на ХОЗЛ.
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КЛІН ІКО -ЕКО Н О М ІЧНИ Й  АНАЛІЗ В ОЦІНЦІ РО ЗПО ДІЛУ КОШ ТІВ НА Л ІКИ  ХВО РИМ  п о х и л о г о
І СТАРЕЧОГО В ІКУ У  Л ІКУВ А ЛЬН ИХ ЗАКЛАДАХ

КЛІНІКО-ЕКОНОМІЧНИЙ АНАЛІЗ В ОЦІНЦІ РОЗПОДІЛУ 
КОШТІВ НА ЛІКИ ХВОРИМ ПОХИЛОГО І СТАРЕЧОГО ВІКУ У 
ЛІКУВАЛЬНИХ ЗАКЛАДАХ -  У роботі наведено результати 
клініко-економічного дослідження 9S історій хвороб пацієнтів 
терапевтичного відділення віком понад 60 років, з викорис
танням сукупного аналізу витрат (АВС, VEN та частотний ана
лізи) для оцінки раціонального розподілу коштів на лікарські 
засоби для хворих похилого і старечого віку у лікувальних зак
ладах. Проведений A B c-аналіз в умовах реально клінічно 
практики засвідчив, що група “А” (S0 % від усіх витрат) вклю
чала 2S,4 % препаратів, група “ В” (15 % витрат) -  34,1 % 
препаратів, група “С” (5 % витрат) -  37,5 % препаратів, тобто 
переважала закупівля більш дешевих лікарських засобів. За 
результатами VEN-аналізу, до категорі V (життєво важливих) 
відносили 44,3 % від усіє кількості використаних лікарських 
засобів, до категорі Е -  47,7 %, (важливих та ефективних при 
даній патологі), до категорі N -  S,0 % (маловажливих та симп
томатичних ліків), тобто переважну більшість складали життє- 
вонеобхідні та важливі л ікарські засоби. Отримані дані 
свідчать про раціональний розподіл коштів для хворих похи
лого та старечого віку в даному лікувальному закладі.

КЛИНИКО-ЭКОНОМИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ В ОЦЕНКЕ РАС
ПРЕДЕЛЕНИЯ СТОИМОСТИ НА ЛЕКАРСТВА БОЛЬНЫМ 
ПОЖИЛОГО И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА В ЛЕЧЕБНЫХ 
УЧРЕЖДЕНИЯХ -  В работе приведены результаты клинико
экономического исследования с использованием совокупного 
анализа затрат (АВС, VEN и частотный анализы) для оценки 
рациональности распределения средств на лекарственные 
препараты для больных пожилого и старческого возраста в 
лечебных учреждениях. Проведенный АВС-анализ в усло
виях реальной клинической практики свидетельствует о том, 
что группа “А” (S0 % от всех затрат) включала 2S,4 % препа
ратов, група “ В” (“ 15 % затрат) -  34,1 % препаратов, группа 
“С” (5 % затрат) -  37,5 % препаратов, тоесть преобладала 
закупка более дешевых лекарственных препаратов. По ре
зультатам VEN-анализа, к категории V (жизненно важные) 
относили 44,3 % от всего числа использованных лекарствен
ных препаратов, к категории Е -  47,7 % (важные и эффектив
ные при данной патологии), к категории N (маловажные и 
симптоматичные лекарства) -  S, 0 %, тоесть большенство со
ставили жизненнонеобходимые и важные лекарственные пре
параты. Полученные данные свидетельствуют о рациональ
ном распределении средств для больных пожилого и старчес
кого возраста в данном лечебном учреждении.

d  IN icA L AND EcO NO M ic A N ALYSIS IN ESTIMATING 
DISTRIBUTION OF cOSTS FOR DRUGS FOR ELDERLY AND 
SENILE OLD PEOPLE IN PATIENT cARE INSTITUTIONS -  This 
work presents the resu Its of the cl inical and economic investigation 
of 9S medical cards of patients over 60 years old, which has been 
carried out with the use of total costs analysis (ABc, VEN and chat 
analyses) for estimating distribution of costs for medications for the 
elderly and senile old people in patient care institutions. ABc analysis 
results are: g ro u p s ” (S0 % of total expenses) incl uded 2S,4 % 
medicines, group “ В” (15 % of expenses) -  34,1 % medicines, 
group “С” (5 % of expenses) -  37,5 % medicines, thus low-cost 
drugs were in priority of procurement. VEN-analysis results are: to 
V (vita l ) be l ong 44,3 % of tota l used medicines, to E( essential)- 47,7 
% and to N( non essential )-S,0 %. This data confirm the rational 
a 11 ocation of drug’s budget for e l der ly patients in this hospital.

Клю чові слова : клін іко-економічний аналіз, сукупний 
аналіз витрат, лікарські засоби, похилий та старечий вік.

Ключевые слова: клинико-экономический анализ, сово
купный анализ затрат, лечебн ые средства, пожилой и стар
ческий возраст1

Key w ords: cl inica l-economic analysis, total costs ana lysis, 
medications, ender ly andseni le age 1

ВСТУП Ор ганізація системи медикаментозно до
помоги хворим похилого та старечого віку в лікуваль
них закладах, ефективне функціонування, гаранту
вання доступності та якості ціє допомоги становить 
одну з найважливіших медико-соціальних проблем [3,
4].

До механізмів вирішення ціє проблеми належать 
фармакоекономічні дослідження, спрямовані на вив
чення економічно доцільності лікарських засобів і 
схем медикаментозно терапі в нерозривному зв ’яз
ку з х ефективністю і безпечністю [7, 10, 13] 1

Економічна оцінка медикаментозно терапі дає 
важливу інформацію для оптимізаці лікувального 
процесу1 Pезультати фармакоекономічних досліджень, 
проведених на основі сучасних досягнень науки, доз
воляють здійснювати науково обгрунтований вибір тих 
або інших методів і форм медикаментозно терапі як 
на індивідуальному рівні, так і на рівні управління охо
роною здоров’я і, відповідно, сприяють більш раціо
нальному використанню обмежених матеріальних ре
сурсів [8, 19] 1

У складних економічних умовах в системі охорони 
здоров’я Укра ни проблема раціонального викорис
тання коштів на медикаментозне забезпечення є над
звичайно актуальною1

Серед причин нераціонального використання 
фінансових коштів найбільш складними і тими, що 
потребують спеціально системи медико-економічного 
аналізу, є необгрунтоване призначення медикамен
тозних засобів [6, 17, 18] 1

Проведення медико-економічного аналізу дозво
ляє розробити основні напрямки раціонального вико
ристання грошових коштів за умов збереження ви
соко якості надання медично допомоги [15, 16] 1

З цією метою використовують сукупний аналіз вит
рат, який об’єднує три види аналізу -  АВС, VEN і час
тотний [12, 16] 1

Суть АВС-аналізу полягає в ранжуванні лікарських 
засобів за рівнем витрат -  від найбільших до наймен
ших, що дозволяє швидко і наочно вивчити розподіл 
витрат, виявити найбільш затратні лікарські засоби1 Гру
пи “А” , “ В” , “С”  включають лікарські засоби, витрати на 
які складають 80 %, 15 % і 5 % всіх витрат відповідно1

VEN-аналіз, запропонований ВООЗ, розподіляє ЛЗ 
відповідно до х значимості: V (vita I) -  життєво необхідні, 
E (essentia I ) -  важливі або найбільш ефективні при 
лікуванні певного захворювання, N (non- essential ) -  
не важливі, другорядні для дано патологі , сумнівно 
ефективності, симптоматичні1
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Індекс  V  ЕІЄ для Л З  визначаю ть як за ф орм альним и 
парам етрами -  наявн ість препарату в П ерел іку ж и т т є 
во н еоб х ідних  і важ л ивих л іка рськи х  засобів, затвер 
д ж е н о м у  М О З Укра ни і N -  препарат, яки й  в д о ку 
менті не значиться, а також  за д о п о м о го ю  експе ртн их  
оц інок. Для цього  з урахування в ікови х  особливостей 
пе реб ігу  захворю вань, ф арм акодинам іки  і ф арм ако 
к ін ети ки  л іків , з групи  N вибираю ться препарати, які є 
важ л ивим и  в л ікуванн і хвор их  похилого  і старечого 
в іку  (гер іатри чн і засоби, засоби метаболічно терапі 
тощ о). В они складаю ть групу  Е.

П оєднання АВС- і —ЕЄ-аналізу даю ть уявлення про 
те, які л іка рськ і засоби (ж иттєво  необх ідн і, важливі 
чи д р у го р я д н і)  займ аю ть  найб ільш  значне  м ісц е  в 
структур і витрат на м едикам ентозне  забезпечення.

Ч астотний аналіз передбачає розпод іл  Л З  за час
тотою  пр изначень  -  в ід  найчастіш их д о  найм енш  ча
стих. Такий п ід х ід  д озволяє  в ідразу вичленити  харак
тер исти ку , з в ’язану з частотою  призначення  л ік ів : на
п р и к л а д , в и т р а т и , п о в ’я за н і з п р е п а р а т а м и , я к і 
призначаю ться часто, але є д е ш е ви м и , або в и ко р и с 
товую ться р ідко, але є високо  вартісним и.

Результати АВС-, V  Е Є  і частотного  аналізів  д о з в о 
ляю ть говор ити  про те, наскільки  рац іонально пр о в о 
д ять  м е ди ка м ентозну  терап ію  в л ікувальних закладах, 
сп івставити  витрати  на придбання  сучасних, е ф е кти в 
них і б езпечних л іка рськи х  засоб ів та застарілих, м а
л о е ф е кти в н и х  д е ш е в и х  пр епа ра тів , що м ож е бути 
використано  для упр авл інськи х  р іш ень, які с п р и я ти 
муть еф ективном у використанню  ф інансових ресурсів  
за ум ов н и зь ко го  рівня ф інансування і д озволять  оп- 
тим ізувати  м е ди ка м ентозне  забезпечення.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ О цінку структури витрат на 
м едикам ентозну терапію  хворих похилого і старечого 
в іку в л ікувальном у закладі проведено за допом огою  
сукупного аналізу (А В С /—ЕЄ і частотний аналіз) [16 ].

Для виконання  сукупн о го  аналізу витрат в и ко р и с 
тан о  98 іс т о р ій  х в о р о б  п а ц іє н т ів  т е р а п е в т и ч н о го  
в ід д іл ення  Ки всько м ісько  л ікарн і № 9 в іком  60 років  
і старше. П роанал ізовано всі витрати  на л ікарськ і за 
соби за час перебування хво р и х  у стац іонарі.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Захворю ван ість обстеж ених хво р и х  характеризу
валась в исо ким  р івнем  по л ім орб ідност і ((6 ,94 + 0 ,19 ) 
захворю вань на о д н о го  хворого ).

При аналізі характеру захворю вань виявлено, що 
перш е м ісце серед  них ((38 0 ,0+ 21 ,0 ) вип ад ків  на сто 
хвор их) належало хворобам  о р ган ів  крово об ігу , п е 
реважна б ільш ість я ки х  припадала на атеросклероз, 
іш е м іч н у  х в о р о б у  с е р ц я , х р о н іч н у  с е р ц е в у  н е д о 
статн ість та артеріальну г іпертенз ію .

На д р у го м у  м ісц і за частотою  захворю вань (50 ,4  
випад ки  на 100 хворих) були хвороби ор ган ів  д и х а н 
ня. С еред  них переважали хро н ічн і обструктивн і зах
ворю вання л е ге н ів  (37 ,6  на 100 хворих) та пневм он і 
(11,1 на 100 хворих).

Х вороби ор ган ів  травлення (45 ,8  на 100 хвор их  ) 
були представлен і в основном у хр о н ічн и м и  захворю 
ванням и шлунка, киш ечника , пе ч ін ки  та п ід ш л у н ко 
во залози.

С еред  хвороб к іс тко во -м ’язово  систем и (48 ,2  на 
100 хворих), які реєструвалися, в основном у в якості 
супутн іх  захворю вань переважали остео- і хондропаті

та артрози  та артрити.
Частота інш их захворювань становила 70,1 випадків  

на 100 хворих. Д о ціє категор і входили  пац ієнти  із 
захворю ванням и сечостатево систем и, ор ган ів  зору 
та слуху, кровотворно  систем и та інш і.

Роботу виконували  в ід по в ід н о  д о  існую чих р е ко 
м ендац ій  щ одо провед ення  кл ін іко -екон ом ічн и х  д о с 
л ід ж е н ь  [12, 14].

З гід н о  з результатами АВС-аналізу д о  групи  “ А ” , на 
яку  припадало 80 % в ід  всіх витрат, вв ійш ло 25 п р е 
паратів (28 ,4  % в ід  загально к ількості), група  “ В ” (15 
% витрат) включала 30 препаратів  (34 ,1% ), група “ С ” 
(5 % витрат) -  33 препарати (37 ,5  % ), тобто найбільш а 
к ількість  препаратів  вв ійш ла д о  групи  “ С ” . З л ітерату
ри в ід ом о  [ 10, 9, 19], що при оптим альн ій  структур і 
витрат група “ А ” включає лиш е 10 % в ід  всіє кількості 
препаратів. Зб ільш ення кількості препаратів  в ц ій груп і 
м ожна пояснити  обм еж еним  р івнем  ф інансування на 
л ікарськ і засоби в обстеж еном у л ікувальном у закладі, 
що зум овило закуплення велико к ількості препаратів  
н и зько  вартості.

Результати п р ов ед ен ого  —ЕІМ-аналізу засв ідчили , 
що в груп і “ А ” на препарати катего гі V  було витраче
но 60 ,0  % в ід  всіх кош тів, категор і Е -  40 ,0  %, пр епа
рати категор і N в ц ій груп і були в ідсутн і, тобто всі 
кош ти групи  “ А ” , які включали 80 % в ід  всіх витрат, 
б уло  в и т р а ч е н о  на ж и т т є в о  н е о б х ід н і і в а ж л и в і 
л ікарськ і засоби (рис. 1).

Рис. 1. Структура витрат на лікарські засоби хворих похилого і 
старечого віку терапевтичного відділення.

Категорія  V  була представлена переваж но ан ти б іо 
тика м и  та ка р д іо л о гічн и м и  препаратами р ізни х  фар- 
м а ко -терапевтичних груп (ін г іб іто р и  А П Ф  -  еналап- 
рил, блокатори кальц ієвих каналів -  ам лод ип ін , бета- 
адреноблокаторам и -  б ісопролол, е гілок, метапролол, 
антиагре гантам и  -  асп ірин  та ін.), що зум овлено ха 
рактером  захворю ваності обстеж ених хворих.

Д о  ка те го р і Е в ход ил и  пе р е в а ж н о  пр епа ра ти  м е 
таб ол ічно  д і , так і я к  м іл д р о н а т  (3 3 ,8  % хв о р и х ), ас- 
паркам  (8 5 ,6  % ), т іо тр іо за л ін  6 4 ,2  % ), а та ко ж  д е 
к ілька  пр е па р а т ів  в и со ко  вартості, як і отрим ува л о  
2 -3  % х в о р и х  (а зи тр о м іц и н , р о кси д , ф л уконазол , ак- 
т о в е г ін ) . З начна  частота п р и зн а ч е н ь  пр е па р а т ів  м е 
таб о л ічн о  д і та ка р д іо тр о п н и х  засо б ів  зум о в л е н а  
в и с о ки м  р івн е м  захв о р ю в а н ь  о р га н ів  кр о в о о б ігу  у 
л ю д ей  п о х и л о го  і с та р е чо го  в іку  і д о в е д е н о ю  е ф е к 
ти в н іс тю  м е та б ол ічн и х  засо б ів  в х  ко м п л е кс н ій  т е 
рапі [1 , 2, 5, 11 ].

В груп і “ В ” (15 % в ід  ус іх  кош тів ) витрати  на п р е 
парати категор і V  складали 46 ,7  %, категор і Е -  43 ,3
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%, категорі N -  10,0 %, тобто переважали витрати на 
придбання життєво необхідних та важливих ЛЗ.

Категорія V в цій групі, як і в групі “А” була пред
ставлена в основному кардіологічними препаратами 
та антибіотиками.

До не ввійшли вітчизняні препарати меншо вар
тості, які отримувала значна кількість хворих (ципро- 
флоксацин -  18,1 %, цефазолін -  10,1 %, гентаміцин
-  11,3 %, коринфар -  10,1 %, гіпотіазид -  10,1 %, 
папаверин -  22,5 %, атенолол -  10,1 %).

До категорі Е входили препарати, які використо
вували для лікування органів травлення (омепразол
-  9,0 %), кістково-м’язово ситеми (мідокалм -  7,8 
%), органів дихання (бромгексин -  13,5 %, інстарил -
8,9 %, АЦЦ -  8,1 %). Категорія N включала малоефек
тивні та застарілі препарати (гентаміцин, корвалтаб, 
папаверин).

В групі “ С” витрати розподілялися наступним чи
ном -  категорі V -  21,2 %, Е -  63,6 %, N -  15,2 %.

Препарати групи “С” були представлені лікарськи
ми засобами вітчизняного виробництва, що викорис
товували для лікування органів кровообігу (фуросемід
-  427 %, дигоксин -  7,9 %, аспікард -  21,4 %, сидно- 
фарм -  11,3 %, амілонг -  6,8 %,), захворювань кістко
во-м’язово системи (анальгін -  18,2 %, пірацетам -  
9,0 %, диклофенак -  9,1 %) та іншими ЛЗ різних фар- 
макотерапевтичних груп, кожен з яких отримували не 
більше 5 % хворих.

ВИСНОВКИ Резул ьтати проведеного АВС-аналізу 
засвідчили, що при лікуванні хворих похилого і ста
речого віку в умовах реально клінічно практики вит
рати на медикаментозну терапію розподіляються на
ступним чином: група “А” (80 % від усіх витрат) вклю
чала 28,4 % препаратів, група “ В” (15 % витрат) -  34,1 
% препаратів, група “ С” (5 % витрат) -  37,5 % препа
ратів, тобто переважала закупівля більш дешевих 
лікарських засобів. За результатами VЕN-аналізу, до 
категорі V (життєво важливих) відносили 44,3 % від 
усіє кількості використаних лікарських засобів, 47,7 % 
входили до категорі Е (важливих та ефективних при 
даній патологі ), 8,0 % -  до категорі N (маловажливих 
та симптоматичних ліків), тобто переважну більшість 
складали життєвонеобхідні та важливі лікарські засо
би.

Отримані дані свідчать про раціональний розподіл 
коштів на лікарські засоби для хворих похилого і ста
речого віку в лікувальному закладі.
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ВАРІАБЕЛЬНІСТЬ ЕЛЕКТРО Ф ІЗІО ЛО ГІЧНИХ ПАРАМЕТРІВ СЕРЦЕВОГО РИ ТМ У ПРИ 
ГАСТРОЕЗОФАГЕАЛЬНІЙ РЕФ ЛЮ КСНІЙ ХВОРОБІ Я К  ПО КАЗНИК Ф УНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ

АВТОНОМНО НЕРВОВО СИСТЕМИ

ВАРІАБЕЛЬНІСТЬ ЕЛЕКТРОФІЗІОЛОГІЧНИХ ПАРА
МЕТРІВ СЕРЦЕВОГО РИТМУ ПРИ ГАСТРОЕЗОФАГЕ
АЛЬНІЙ РЕФЛЮКСНІЙ ХВОРОБІ ЯК ПОКАЗНИК ФУНКЦІО
НАЛЬНОГО СТАНУ АВТОНОМНО НЕРВОВО СИСТЕМИ -  
Дослідження варіабельності серцевого ритму дозволяє оціни
ти стан автономно нервово системи у хворих на гастроезофа- 
геальну рефлюксну хворобу (ГЕРХ). Результати дослідження 
свідчать про наявність у хворих на ГЕРХ змін у стані АНС що 
дещо відрізняються залежно від тяжкості рефлюкс-езофагіту. 
Та^ у хворих на ГЕРХ без езофагіту та у хворих на ерозивний 
езофагіт ступеня А спостерігається тенденція до симпатико- 
тоні . У хворих на ерозивний езофагіт ступенів В і c  значною 
мірою наявні також зростання п о ка з н и к  що є індикаторами 
парасимпатикотоні i а також ознаки вегетативного дисбалан
су. Тяжкий перебіг ГЕРХ супроводжується також ознаками ве
гетативно дисф ункці I виснаженням адаптаційних ме
ханізмів на тлі певного парасимпатичного домінування.

ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ ЭЛЕКТРОФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ ПА
РАМЕТРОВ СЕРДЕЧНОГО РИТМА ПРИ ГАСТРОЭЗОФАГЕ
АЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ БОЛЕЗНИ КАК ПОКАЗАТЕЛЬ ФУН
КЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ АВТОНОМНОЙ НЕРВНОЙ 
СИСТЕМЫ -  Исследование вариабельности ритма сердца 
(ВРС) позволяет оценить состояние автономной нервной систе
мы (АНС) у больных гастроэзофагеальной рефлюксной болезни 
(ГЭРБ). Результаты исследования свидетельствуют о нали
чии у больных ГЭРБ изменений в состоянии АНС! которы е 
отличаются в зависимости от тяжести рефлюкс-эзофагита. Так 
у больных ГЭРБ без эзофагита и у больных с эрозивным эзо
фагитом степени А наблюдается тенденция к симпатикотонии. 
У больных с эрозивным эзофагитом степени В и c  отмечаются 
увеличение показателей котрые свидетельствуют о парасим- 
патикотонищ а также более выраженные признаки вегетатив
ного дисбаланса. Тяжелое течение ГЭРБ сопровождается при
знаками значительной вегетативной дисфункции истощени
ем адаптационных механизмов на фоне определенного 
парасимпатического доминирования.

THE VARIABILITY OF ТНЕ ЕLEcTROPHYSIOLOGicAL 
PARAMETERS OF THE HEART RATE AccOMPANIED BY THE 
GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE AS AN INDIcATOR 
OF TH E AUTONOMIc NERVOUS SYSTEM’S FUNCTIONAL 
ST ATE -  The study of the heart rate variability (HRV) allows to 
evaluate the state of the autonomic nervous system (ANS) in patients 
with gastroesophageal reflux disease (GERD). The results indicate 
the presence of GERD with regard to the patients with changes in 
the state of ANSi which is slightly different depending on the severity 
of reflux esophagitis. ThusI the patients with GERD without 
esophagitis and patients with erosive esophagitis A disp5ay a tendency 
towards the prev alence of the sympathetic nervous system. In 
patients with erosive esophagitis degree B and c  growth rates might 
be observedI which showed an increased tone of the parasympathetic 
nervous system. Severe GERD are also accompanied by signs of 
t he autonomic dysfunction i exhaustion of adaptive mechanisms 
on the background of certain parasympathetic dominance.

Ключові слова : автономна нервова система! гастроезофа- 
геальна рефлюксна хвороба! вегетативний дисбаланс варіа
бельність серцевого ритму.

Ключевые слова : автономная нервная система! гастроэ
зофагеальная рефлюксная болезнь вегетативный дисбаланс 
вариабельность сердечного ритма.

Key words: gastrooesophagea l reflux disease, aut onomic nervous 
system, a ut onomic imba lance, heart rat e variabi lit y 1

ВСТУП Автономна (вегетативна) нервова система 
(АНС) в ід іграє важливу роль у забезпеченні гомеоста
тично рівноваги та нормального ф ункціонування органів 
та систем орган ізм у 1 Останнім часом усе більше д осл і
д н и к ів  привертаю ть ува гу  до вивчення ролі АНС в пато
генезі різно соматично п а то л о гі, зокрема захворювань 
серцево-судинно , дихально та травно систем [5, 8 ] 1

Враховую чи а н а то м о ф із іо л о гіч н і особливості в е р 
хн ьо го  в ід д іл у  ш л ун ко во -ки ш ко во го  тракту  та д о в е 
д е н у  роль АНС в регуляц і м оторики  ор ган ів  тра вл ен 
ня, що м оже призвести  д о  в и н и кн ен н я  патологічних 
зм ін  слизово  д іл я нки  ш лунка і д ванадцятипало ки ш 
ки [1, 4, 6 ], набуваю ть актуальності про вплив стану 
АНС на пе реб іг гастроезоф агеально реф лю ксно х в о 
роби (m P X ), а також  з в ’я зо к  кл ін іко -м о р ф о л о гіч ни х  
особливостей захворю вання зі зм інам и  в е гетати в но 
го гом е остазу 1 У гастро ентеро ло гічн ій  практиц і вста
новлено роль ве гетати вно го  гом еостазу у  вин и кн е н н і 
в ир азково  хвор об и , патологі гепатоб іл іарно  зони , 
ф ун кц іо на л ьн и х  розлад ів  ш л ун ко во -ки ш ко во го  тр а к 
ту [3, 5 ] 1 С л ід  особливо зауваж ити, що питання в е ге 
тативних зм ін, які вносять надзвичайно важливий вклад 
у  ф ормування кл ін іки  та переб ігу  m P X , у д ан и й  час 
вивчен і недостатньо [ 2 ] 1

П оодинокі досл ідж ення  стану АНС, що проводили 
переважно серед  д ітей  та осіб молодого віку, хворих 
на m P X , дем онструю ть, що поруш ення АНС при ш лун
к о в о -с т р а в о х ід н о м у  р е ф л ю к с і н о с я т ь  с к л а д н и й , 
р ізноспрям ований  характер 1 О чевидна, на перш ий по 
гляд, парасимпатикотон ія є компенсаторною  реакцією  
вегетативного  гомеостазу на п ідвищ ений  тонус с и м 
патично нервово с и с те м а  Д ані кард іо інтервалограм  
продем онстрували зростання показників , що в ідобра
жаю ть як стан сим патично , так і парасимпатично час
тин  АНС, що св ідчить  про напруження компенсаторно- 
пристосувальних механізм ів у  хворих на m P X  [7] 1

О дним  із н а й пе р спе кти в н іш и х  та кл ін ічно  ц ін н и х  
м етод ів  оц ін ки  стану АНС є д осл ід ж ен н я  вар іабель
ності серц евого  ритм у (В С P )1 Водночас, розроблення 
і впровадж ення  д ан о го  м етоду в кл ін ічну  та наукову 
п р а кти ку  ро зпоча л и ся  в ід н о с н о  н ед авн о , то ж  дан і 
щ одо особливостей ВPС як у зд о р о ви х  осіб, так і у 
хво р и х  на р ізн і ф орм и m P X  є н ечи сл енни м и  та супе 
р е ч л и в и м и  Том у вивчення  особливостей  ВPС у х в о 
рих на р ізн і ф орм и m P X  представляє собою важливе 
наукове і практичне  завдання, вир іш ення  яко го  с п р и 
ятим е розум інню  ф ундам ентальних основ патогенезу 
m P X , а також  суттєво д опо м ож е  в д іа гн ости ц і та оц інц і 
кл ін ічн их  пе рспе кти в  при р ізни х  ф орм ах m P X  [ 1 0 ] 1

В икористовую чи  для о ц інки  ве гетати вно го  го м е о 
стазу ВPС, було визначено, що стан АНС у хвор их  із
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різними формами ГЕРХ дещо відмінний. Виявилено, 
що рівень потужності НЕ діапазону (відображає ак
тивність парасимпатично ланки вегетативного гоме
остазу) був достовірно нижчим у пацієнтів з ерозив
ним рефлюкс-езофагітом порівняно з пацієнтами, 
хворими на неерозивний рефлюкс-езофагіт і здоро
вими. Потужність І_Е (показник впливу симпатично 
нервово системи) та співвідношення _Е/НЕ було знач
но нижчим у пацієнтів з неерозивними змінами стра
воходу, ніж у пацієнтів з ерозивною ГЕРХ і у здоро
вих. Водночас, значущих кореляційних зв ’язків між 
особливостями варіабельності серцевого ритму та 
тяжкістю ГЕРХ встановити не вдалося [9].

Вкрай важливим для встановлення об’єктивного 
характеру вегетативних змін, що супроводжують роз
виток ГЕРХ, є забезпечення адекватно комплексно 
діагностики стану АНС. Вирішення ціє проблеми мож
ливе лише за умови поєднання найбільш досконалих 
методик суб’єктивно та об’єктивно оцінки вегетатив
ного балансу та особливостей АНС.

Метою дослідження стало дослідження особливо
стей ВРС при різних формах ГЕРХ як об’єктивного 
показника функціонального стану АНС і дати комплек
сну оцінку вегетативним змінам, що супроводжують 
розвиток ГЕРХ.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Проведено клінічне, ла
бораторне та інструментальне обстеження 184 хво
рих, серед яких було 96 чоловіків та 88 жінок (відпо
відно 52,2 % та 47,8 % від загально кількості пацієнтів). 
Середній вік обстежених склав 39,8 років; мінімаль
ний -  17 років, максимальний -  70 років.

Діагноз захворювання було верифіковано комп
лексом клінічних, лабораторних та ендоскопічних 
методів обстеження. Для оцінки змін АНС застосову
вали сукупність методів дослідження, що включали 
опитувальник А.М. Вейна, схему дослідження для ви
явлення ознак вегетативно дисфункці за А.М. Вей- 
ном з оцінкою сукупності даних опитування, клінічно
го, лабораторного та інструментального обстеження 
хворих та визначення переваг симпатичного чи пара
симпатичного тонусу в вегетативному гомеостазі, а 
також метод визначення стану АНС за допомогою дос
лідження варіабельності ритму серця (ВРС) з викори
станням системи Саг Сіозресіг.

Методика визначення ВРС полягала в 5-хвилинній 
реєстраці пульсограми пацієнта з наступною комп’ютер
ною обробкою результатів. Вивчення показників сер
цевого ритму проводили згідно з рекомендаціями ESC і 
NASPE (European S ociety of Car dio logy I The N orth American 
S ociety of Pacing and E l ectrophysio l ogy) з використанням 
реєстратора та комп’ютерного програмного забезпечен
ня (“ Кардіоспектр”) виробництва АТ “Сольвейг” (Ки в, 
Укра на). Загальними показниками, які характеризували 
загальну потужність, є S DNN (стандартне відхилення NN 
інтервалу, мс), RMSSD (квадратний корінь суми квад
ратів різниць тривалості сусідніх інтервалів NN, мс), pNN50 
% (% сусідніх NN інтервалів, різниця між якими переви
щує 50 %, %). RMSSD, pNN50 % та HF (потужність в 
діапазоні дуже високих частот (0,15-0,4 Гц), мс2) харак
теризують високочастотні складові і відображують стан 
парасимпатично ланки, LF (потужність в діапазоні низь
ких частот (0,04-0,15) Гц), мс2) визначає стан симпатич
но нервово системи, LF/HF (відношення LF до HF) -  
показник вегетативного балансу.

Міжгруповий та внутрішньогруповий статистичний 
аналіз із метою виявлення розбіжностей для кількісних 
ознак з нормальним або наближеним до нормально
го розподілом проводили за допомогою параметрич
ного t -критерію Стьюдента (включаючи обчислення t- 
критерію Стьюдента з роздільними оцінками дисперсій 
в порівнювальних групах та обчислення критерію Ле
вена для виключення фактора нерівності дисперсій 
розподілу ознак) на персональному комп’ютері за до
помогою офісного пакету Microsoft Exce l та пакету при
кладних програм Statistica (StatSoft Inc., США).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Основні показники ВРС у здорових осіб відобра
жують домінування серед обстежених ейтонічного 
типу АНС і відрізняються відносно невеликим діапа
зоном коливань окремих показників. Зокрема, часто
та серцевих скорочень у здорових обстежених у спо- 
ко коливається у межах (71 ±7) уд./хв, показники S DNN, 
RMSSD, та pNN50 -  відповідно (10S±11,4S) мс, (60±7,57) 
мс та (19±4,57) мс, а показники LF та HF -  відповідно 
(1002±S4,S0) мс2 та (696±122,9S) мс2. Симпатовагаль- 
ний індекс у здорових осіб склав в середньому 
1,51 ±0,41 (табл. 1). Описані характеристики в цілому 
відповідають результатам отриманих при застосуванні

Таблиця 1. Показники ВРС у здорових та у хворих на ГЕРХ

Показники
Здорові
(n=S9)

Хворі на ГЕРХ 
(n=184) р

1 2

SDNN,мс 10S * 
(78; 139)

1 0 1  * 
(46; 149) 0,0049

RMSSD, мс 60 * 
(46; 85)

57 * 
(38; 87) 0,0360

pNN50, мс 19 * 
(10; 33)

18 * 
(9; 36) 0,0483

LF, мс2 1 0 0 2  * 1057 * 0,0013(871; 1199) (775; 1443)

HF, мс2 696 * 622 * 0 , 0 0 2 1(373; 994) (305; 1006)

LF/HF 1,51 * 
(0,90; 2,94)

1,94 * 
(0,81; 4,09) 0 , 0 0 0 0

Примітки: 1.* -  достовірність відмінностей показників по відношенню до показників контрольно групи при р<0,05; 2. р -  дос
товірність відмінностей показників між групами хворих.
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анкети А.М. Вейна та схеми дослідження за Л.М. Вей- 
ном, згідно з яких 68,5 % здорових осіб належать до 
ейтонічного типу.

Натомість у хворих на всі форми ГЕРХ діапазон 
коливань показників є суттєво більшим, ніж у здоро
вих. Так, частота серцевих скорочень у хворих на ГЕРХ

у споко коливається у межах (74±10) уд./хв, показни
ки ЗОІМІМ, ІГМЗЗО, та рІМІМ50 -  відповідно (101 ±22,65) 
мс, (57±10,79) мс та (18±6,83) мс, а показники І_Е та НЕ 
-  відповідно (1057± 147,37) мс2 та (622±206,02) мс2. 
Симпатовагальний індекс у хворих на всі форми ГЕРХ 
склав в середньому 1,94±0,80 (табл. 2).

Таблиця 2. Показники ВРС у хворих на ГЕРХ залежно від форми захворювання

Показники
ГЕРХ без езофагіту 

(п= 1 1 2 )
Ерозивний езофагіт А 

(п=53)
Ерозивні езофагіти В і С 

(п=19) Р1-2 Р1-3 Р 2-3
1 2 3

ЗРІЄМ, мс 1 0 1  * 
(58; 144)

98 *
(46; 149)

103
(46; 143) нд нд нд

РМБвР, мс 58 * 
(38; 87)

57 * 
(39; 83)

59
(42; 85) нд нд нд

рММ50, мс 17 * 
(9; 36)

18
(9; 36)

2 0
(10; 34) нд нд нд

І_Е, мс2 1059 * 
(804; 1443)

1076 * 
(794; 1340)

991
(775; 1299) нд нд 0,0484

НЕ, мс2 629 *
(311; 1004)

601 *
(305; 1006)

644
(354; 961) нд нд нд

_Е/НЕ 1,91 * 
(0,91; 3,97)

2,05 * 
(0,88; 4,09)

1,81 * 
(0,81; 3,21) нд нд нд

Примітки: 1.* -  достовірність відмінностей показників по відношенню до показників контрольно групи при р<0,05; 2. Р1-2 Р3-4 Р1 
3, Р24- -  достовірність відмінностей показників між групами хворих; 3. нд -  відсутність достовірно різниці.

Наведені усереднені статистичні показники відоб
ражують зміщення вегетативного балансу в групі хво
рих на ГЕРХ у бік домінування симпатичного відділу. 
Це підтверджує дані опитування та клінічного обсте
ження щодо збільшення серед хворих питомо ваги 
осіб з симпатикотонією. Однак при аналізі цих зако
номірностей не можна обмежуватися лише дослі
дженням розбіжностей у особливостях вегетативно 
регуляці між здоровими особами та усією популяцією 
хворих на ГЕРХ. Встановлені особливості варіабель
ності серцевого ритму потребують деталізаці з ура
хуванням клінічно форми захворювання, а також особ
ливостей вегетативного тонусу.

Аналіз результатів дослідження продемонстрував, 
що у хворих на ГЕРХ без езофагіту спостерігається 
збільшення симпатичних впливів порівняно зі здоро
вими, при цьому діапазон коливань показників також 
є більшим, ніж у здорових. Слід зауважити, що окрім 
зростання середніх величин ознак, що виявляють сим- 
патикотонію, саме у цій групі хворих ми реєстрували 
найбільші абсолютні значення показників, які є інди
каторами активності симпатично нервово системи. 
Так, максимальне значення _Г склало 1443 мс2, що на
16,9 % більше, ніж у здорових, на 7,1 % більше, ніж у 
хворих на ерозивний езофагіт ступеня А, на 10,0 % 
більше, ніж у хворих на ерозивний езофагіт ступеня 
В, і на 25,7 % більше, ніж у хворих на ерозивний езо- 
фагіт ступеня С. Синхронно із збільшенням показників, 
що є індикаторами активності симпатичного відділу 
АНС, зменшуються значення показників, що характе
ризують парасимпатичну активність. Зокрема, показ
ники ЗОІМІМ, ІТМЗЗО, та рІМІМ50 у хворих на ГЕРХ без 
езофагіту є меншими за аналогічні показники у здо
рових осіб відповідно на 6,5 %, 3,3 % та 10,5 %, а 
показник активності високочастотно складово Т  -  
на 9,7 % (табл. 2). Таким чином, одержані під час дос

лідження варіабельності серцевого ритму дані в цілому 
підтверджують виявлену нами під час опитування та 
клінічного дослідження тенденцію до переважання у 
групі хворих на ГЕРХ без езофагіту проявів симпати- 
котоні .

Показники варіабельності серцевого ритму у хво
рих на ерозивний езофагіт ступеня А певною мірою 
відрізняються від аналогічних у хворих на ГЕРХ без 
езофагіту та у здорових осіб. Насамперед, слід зазна
чити, що тенденція до симпатикотоні у цій клінічній 
групі не лише зберігається, але й середні величини 
індикаторів активності симпатичного відділу АНС є 
більшими, ніж серед хворих на усі інші форми ГЕРХ 
та у здорових. Хоча при цьому максимальні абсолютні 
значення показників симпатикотоні є дещо нижчи
ми, ніж у хворих на ГЕРХ без езофагіту, загальна ви- 
раженість симпатикотонічних тенденцій у варіабель
ності серцевого ритму в цій групі хворих є найвищою. 
Симпатовагальний індекс у хворих на ерозивний езо
фагіт ступеня А є найвищим серед усіх клінічних груп 
хворих і здорових осіб (2,05), що підтверджує опи
сані закономірності. Водночас, слід зауважити, що 
показники, які є індикаторами активності парасимпа
тичного відділу АНС, в середньому серед хворих на 
ерозивний езофагіт А є практично такими ж, як серед 
хворих на неерозивну ГЕРХ.

Наведені дані свідчать, що описане вище зміщен
ня вегетативного балансу у бік симпатикотоні у за
гальній групі хворих на ГЕРХ, відбувається переважно 
за рахунок хворих на ГЕРХ без езофагіту та хворих на 
ерозивний езофагіт ступеня А, тобто при найлегших 
формах езофагітів, без суттєвих морфологічних змін 
слизово оболонки стравоходу.

У хворих на ерозивний езофагіт ступеня В, за да
ними дослідження, варіабельності серцевого ритму 
спостерігається більша вираженість парасимпатично
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активност і, н іж  у хво р и х  на ГЕРХ без езоф агіту  та у 
хворих на ерози вни й  езоф агіт  ступеня А. О сновні ін д и 
катори сим патикотон і у  хвор их  на ер ози вни й  езоф агіт 
В є н и ж чи м и , н іж  у хво р и х  на ГЕРХ без езоф агіту  та у 
хв ор их  на е р о зи в н и й  езоф агіт  А: ЭОММ в ід по в ід н о  на
5 ,9  % та 9,2 %, РМЭЭО -  в ід по в ід н о  на 3 ,4  % та 5 ,3  %, 
рММ50 -  в ід по в ід н о  на 17,6 % та 11,1 %, НЕ -  в ід п о в 
ідно на 2 ,4  % та 7 ,2  %. В одночас спостер ігається п е в 
ний  дисбаланс м іж  активн істю  сим патично  та пара
сим патично  ланок АНС: інд ика то ри  сим патикотон і в 
ц ій  груп і хво р и х  хоча й виявляю ть тен д е н ц ію  д о  зм е н 
ш ення пор івняно  з хвор им и  на ГЕРХ без езоф агіту  та 
хв о р и м и  на е р о зи в н и й  езо ф агіт  ступеня А, але це 
зм енш ення  відбувається асинхронно, з р ізни м  ступе 
нем зм ін  у о кре м и х  ланках АНС. Так, тен д е н ц і д о  з р о 
стання в пл и в у  п а р а си м п а ти чн о го  в ід д іл у  вир аж ен і 
більш суттєво, н іж  ознаки  пр и гн іче н н я  си м па ти чн и х  
вплив ів . З м іщ ення ве гетати вно го  балансу у б ік пара- 
си м патикотон і у  ц ій  груп і хво р и х  відбувається пе р е 
важно за рахунок зростання активност і парасим патич
н и х  в п л и в ів . На наш п о гл я д , о п и с а н і т е н д е н ц і є 
св ід ченням  за гал ьного  дисбалансу АНС та ве ге та ти в 
но дезадаптац і . Щ одо хвор их  на ер ози в ни й  езоф агіт  
ступеня С, то аналіз по ка зн и к ів  варіабельності се р ц е 
вого  ритм у св ід чи ть  про глибоке  виснаж ення  адапта
ц ій н и х  м ехан ізм ів  у  хво р и х  ц іє кл ін ічно  групи , а та 
кож  про суттєві поруш ення норм ал ьного  ве ге та ти в 
н о го  балансу. З о кр е м а , п о ка зн и к и  с п е кт р а л ь н о го  
анал ізу  св ід ча ть  про суттєве  з н и ж е н н я  за га л ьн о го  
ене р гети чн о го  потенціалу, переважно за рахунок н и зь 
кочастотно складово спектра. В одночас к ількість  х в о 
рих на ер ози в ни й  езоф агіт  ступеня С є надто незнач
ною для п о вн о ц ін н о го  статистично го  аналізу, і в и я в 
л е н і з а к о н о м ір н о с т і ,  на  наш  п о гл я д ,  п о в и н н і 
розглядатися як ор ієнтовн і, такі, що в ідображ ую ть за 
гальн і законом ірності зм ін  автоном но регуляц і у  х в о 
рих на терм інальн і ступен і ГЕРХ. Том у ми вважали за 
д оц іл ьн е  об ’єднати дан і по ка зни к ів  хво р и х  на е р о зи в 
ний  езоф агіт  В і хво р и х  на е р о зи в н и й  езоф агіт  С в 
од ну  гр упу  (ер ози вн і езоф агіти  В і С) і надалі анал ізу
вати х в сукупності. Х арактеристики  вар іабельності 
серц евого  ритм у у  ц ій груп і визначаю ться переваж но 
за рахунок хво р и х  на ер ози в ни й  езоф агіт  В і в ід п о в і
даю ть описаним  вищ е.

ВИСНОВКИ О держан і нами дан і при д о сл ід ж ен н і 
варіабельності серцевого  ритм у св ідчать про наявність 
у хвор их  на ГЕРХ зм ін  у стані АНС.

У в е ге та ти в н о м у  балансі хв о р и х  на р ізн і ф орм и 
ГЕРХ спостер ігаю ться певн і розб іж ності.

У хвор их  на ГЕРХ без езоф агіту  та у  хв ор их  на е р о 
зи в н и й  езоф агіт  ступеня А спостер ігається тенденц ія  
д о  си м па ти котон і , що супровод ж ується  зростанням  
по ка зн и к ів  низькочастотно  складово спектра , а та 
ко ж  зм е н ш е н н я м  п о ка зн и к ів , що в ід об ра ж ую ть  а к 
ти в н ість  парасим патичного  в ідд ілу. У хво р и х  на е р о 
зи в н и й  езоф агіт  ступеня В і С в ідм ічається зростання 
показник ів , що є індикаторам и  парасим патикотон і , а

також  ознаки  ве гетати вно го  дисбалансу. Отже, тяж кі 
ступен і ГЕРХ супроводж ую ться  ознакам и ве ге та ти в 
но д и сф ун кц і , виснаж ення  ад апта ц ій них  м ехан ізм ів  
на тлі пе вн о го  парасим патичного  дом інування .

Стан АНС є одним  із над ій ни х  та сталих інд икатор ів  
за гал ьного  пе реб ігу  ГЕРХ, і може бути р е ко м ен д ова 
ний  д о  використання  у ком плекс і д іа гн о с ти ч н и х  за 
ход ів  при ц ій н о з о л о г і. В ідносна простота, доступн ість, 
л е гк іс ть  у  вико ри ста нн і сучасних м етод ів  д іа гн о сти ки  
стану АНС в поєднанн і з х  достатньою  ін ф о р м а ти в н і
стю і над ійн істю  створю ю ть сприятливі умови для впро 
вадж ення х в кл ін ічну  практику  для своєчасно та я к 
існо д іа гн о с ти ки  і пр о гн о зу  при ГЕРХ.

Отримано 131O9HO
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СПИСОК ЛІТПРАТУРИ
І 1 Аб+агамович О 1О 1 Особливості стану вегетативно не- 

+вово системи в осіб з Н+ (+) ви+азковою хво+обою за +езул5 - 
татами дослідження ва+іабел5ності се+цевого +итму та зміни 
під впливом комплексного лікування з вико+истанням флу- 
+енізиду AML j l І /  О 1О 1 Аб+агамович, Я 1 Л 1 Лещук / /  Acta 
Medica Leopoliensia1 -  20071 -  <  1 - 2 1  -  c 1 5 9 -6 З1

2 1  Алексеева ЮЛ Особливості вегетативного гомеостазу у 
дітей із х+онічною патологією гаст+одуоденал5но зони /  
Ю1 І 1 Алексеева / /  Вісник Ук+а нско медично стоматологічно 
академі 1 Актуал5 ні п+облеми сучасно медицина -  20071 -  
Т 1 7, вип 1 4 (2 0 ) 1  -  С1 61-641

З1 Дисфункция вегетативной не+вной системы в фо+ми+о- 
вании синд+ома +азд+аженного кишечника и п+инципы ее 
ко++екции /  Н 1А 1 Жуков, П1А 1 Со+окина, В 1 А 1 Ахмедов [и д+ 1] /  
/  Российский жу+нал гаст+оэнте+ологии, гепатологии и колоп- 
+октологии1 -  20041 -  <51 -  С1 З5-4Л

41 Ка+улина Ю1В 1 Сучасні підходи до ви+ішення п+облеми 
по+ушен5 мото+но функці ве+хн5ого відділу т+авного кана
лу у дітей з вегетативною дисфункцією /  Ю1 В 1 Ка+улина / /  
Педіат+ія, акуше+ство та гінекологія1 -  2 0 0 8 1  -  <  І 1 -  c 1 24
271

51 Косинс5 кий О 1 В 1 Застосування спект+ал5 ного аналізу 
ва+іабел5ності +итму се+ця для оцінки стану вегетативно 
не+вово системи у пацієнтів з ви+азковою хво+обою /  
О1В 1 Косинс5 кий / /  Клінічна хі+у+гія 1 -  2 0 0 6 1  -  <  2 1  -  С1 8 -Ю 1

61 Куз5 минова Н 1В 1 Вегетативные +асст+ойства у пациен
тов с гипе+тонической болезн5ю: диагностика и медикамен
тозная ко++екция (1911) /  Н 1В 1 Куз5 минова, В 1К 1 Се+кова / /  
Ук+а нский те+апевтичний жу+нал 1 -  20091 -  <  2 (70)1 -
c 1 З7-З91

71 Николаева О1В 1 Функционал5 ное состояние вегетативной 
не+вной системы у детей с гаст+оэзофагеал5 ной +ефлюксной 
болезн5 ю /О 1В 1 Николаева, Осама С1А 1 Саламех //В+ачебная 
п+актика1 -  2 0 0 2 1  -  <  2 1  -  c 1 9 5 - 9 8 1

81 Особливості стану вегетативно не+вово системи та адап
тивних можливостей о+ганізму у дітей з х+онічними ві+ус- 
ними гепатитами В і С /  М 1Ф 1 Денисова, М .Б 1 Диба, 
О1П 1 Пе+філов [та іш] / /  Пе+инатология и педиат+ия1 -  2 0 0 8 1
-  <  1 (ЗЗ)1 -  c 1 8 0 - 8 8 1

91 cardiac autonomic regulation di fferentiates reflux disease with 
and without erosi<e esophagitis / c 1 L1 chen, & 1c 1 Orr, c 1c 1 Yang 
[et ah] //Scand 1 J 1 Gastroenterol 1 -  2006(Sep1)1 -  Vol141(9)1 -
P 1 1 0 0 1 - 1 0 0 6 1

101 Oesophageal acid exposure and altered neurocardiac function 
i n patients with GERD and idiopathic cardiac dysrhythmias /  
R 1 cuomo, F1 De Giorgi, L 1 Adinolfi [et ah] / /  Alimentary 
Pharmacology and Therapeutics1 -  2006 (Jul 1 1 5 ) 1  -  VoL 24 (2 ) 1
-  P1 З61-З701



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

ХІРУРГІЯ

УДК 618.3:618.19-006.327+616.34

@Т.О. Лісяна, О .І. Матяшова 
Д У “Інститут педіатрі , акушерства і гінекологі AMH Укра ни” , м. Ки в

ОСОБЛИВОСТІ М ІКРО БІО ЦЕНО ЗУ ВАГІНИ І КИШ ЕЧНИ КУ У  ВАГІТНИХ З Ф ІБРОЗНО - 
КІСТОЗНОЮ  ХВОРОБОЮ  М ОЛОЧНИХ ЗАЛОЗ

ОСОБЛИВОСТІ МІКРОБІО ЦЕНОЗУ ВАГІНИ І КИШЕЧНИ
КУ У ВАГІТНИХ З ФІБРОЗНО-КІСТОЗНОЮ ХВОРОБОЮ 
МОЛОЧНИХ ЗАЛОЗ -  Вивчено рівень інфікування (біоце
ноз піхви та кишечнику) під час вагітності у 93 жінок з добро
якісними захворюваннями молочних залоз. Встановлено по
рушення показників мікроекологі піхви та дисбаланс бакте
ріально флори кишечнику залежно від форми мастопаті .

ОСОБЕННОСТИ МИКРОБИОЦЕНОЗА ВЛАГАЛИЩ А И 
КИШЕЧНИКА У БЕРЕМЕННЫХ С ФИБРОЗНО-КИСТОЗНОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ МОЛОЧНЫХ ЖЕЛЕЗ -  Изучен уровень инфи
цирования (биоценоз влагалища и кишечника) при беремен
ности у 93 женщин с доброкачественными заболеваниями 
молочных желез. Установлены нарушения показателей мик
роэкологии влагалища и дисбаланс бактериальной флоры 
кишечника в зависимости от формы мастопатии.

c h a r a c t e r is t ic s  o f  m ic r o b io c e n o s is  OF VAGINA
AND iNTESTiNES iN PREGNANT PATiENTS WiTH cYSTic 
FiBROSiS BREAST d is e a s e  -  The level of infection (the 
biocenosis in vagine end intestines) during pregnancy in 93 women 
w ith benign mastopatia was studied. The violation microecology of 
vagina end disbalance of intestinal bacterial flora due to different 
variants of mastopatia was carried out.

ним и  г ін е ко л о гіч н и м и  захворю ванням и виявлено па
тол огічн у  перебудову M 3  [6, 7 ].

Частота і вираж ен ість  патологічних  зм ін  M 3 ко р е 
лю є з частотою  і тривал істю  г ін е ко л о гіч н и х  захворю 
вань. П оєднання захворю вань M 3 у  ре про д укти вн и й  
пер іод  з гіперпл азією  ендом етр ія  складає 60 ,5  %, х р о 
н ічним  ад некситом  -  65 ,7  %, д исф ун кц ією  яєчн и к ів  -  
74 ,2  %, м іом ою  матки -  86 ,3  % вип ад ків  [8, 10].

Як в ідом о, на характер та ступ інь  вираж еност і за 
пального процесу  впливає к іл ь к існи й  та як існ и й  склад 
м ікро ор га н ізм ів , що й ого  викликаю ть.

М етою  роботи стало д осл ід ж ен н я  м ікроб іоценозу  
п іхви  та я к існ о го  і к іл ь кісно го  складу м ікроф лори  к и 
ш е чн и ку  у в а г ітн и х  з ф іб розн о -к істо зн о ю  хворобою  
м олочних залоз.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Ч исленні л ітературн і дан і 
св ідчать, що д ж ерел ом  м ікробно контам інац і стате
вих ш ляхів може бути киш ечни к. Транслокац ія у м о в 
н о -па то ген н о  м ікро ф л ор и  з ки ш е ч н и ку  на сл изо ву  
об олонку  п іхви  частіш е в ідбувається за ум ов  д е ф і
циту м ісц е во го  ім ун ітету та естр огензал еж ни х по ру
ш ень в еп ітел іальних кл ітинах п іхви.

Такі зм ін и  гор м онал ьного  гом еостазу та м ісцево 
резистентност і д о  ін ф е кц ій н и х  а гент ів  спо сте р іга ю ть 
ся у ва гітн их  з д о б р о як існ и м и  пухлинам и M 3. е з у 
мовлю є необх ідн ість  вивчати  та провод ити  по р івн ял ь 
ний  аналіз по ка зн и к ів  м ікро екол огі п іхви  та ки ш е ч 
н и ку  з м етою  ро зр о б л е н н я  о б ґр у н то в а н и х  захо д ів  
проф ілактики  та л ікування запальних захворю вань ста
теви х  ш ляхів у  вагітних.

О бстеж ено 93 вагітн і з д о б р о я к іс н и м и  захв ор ю 
ванням и м олочних залоз: 52 ж ін ки , що складали І гр у 
пу, мали к істозно -вузлову  мастопатію  та 41 ж ін ка  -  
д и ф узно -ф іб р озн у  мастопатію , які ув ійш л и  в ІІ групу.

В ивчення  м ікр о б іо ц е н о зу  статевих  ш ляхів в кл ю 
чало в и з н а ч е н н я  в и д о в о го  та к іл ь к іс н о го  с кл а д у  
м ікро ф л ор и .

П р о в е д е н н я  м ік р о б іо л о г іч н и х  а н а л із ів  та о б л ік  
результатів  зд ійсню вали  з г ід н о  з наказом № 535 М О 3 
СРСР в ід  1985 року та наказом № 234 М О 3 Укра ни 
в ід  2007  року.

Для вис іву  слизу використовували  наступні диф е- 
р е н ц ій н о -д іа гн о с ти ч н і серед овищ а : кр о в ’яний  агар, 
ж о вто чно-сол ьови й  агар, “ ш о ко л а д н и й ” агар, се р е д о 
вищ а Ендо, Плоскірєва, Сабуро, т іо гл ікол еве  се р е д о 
вищ е, серед овищ е MRS для лактобактер ій .

П осіви  зд ійсню вали  методом  сектор но го  пос іву  на 
щ ільні середовищ а, що д озволяє  визначити  ступ інь  
м ікро б н ого  обс ім ен іння  та виявити  максим ально м о ж 
л и в и й  спектр  аеробно та ф акультативно-анаеробно 
м ікро ф л ор и .
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Ключові слова : біоценоз, дисбіоз, піхва, киш ечник, 
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ВСТУП За визначенням  ВООЗ (1984), мастопатія 
-  ф іб р о з н о -к іс т о з н а  х в о р о б а  м о л о ч н и х  з а л о з  
(Ф К Х М З ) характеризується пр ол іф еративним и  і р е г 
ре си вн и м и  зм інам и  тка нини  м олочно залози (М З ) зі 
зм ін е н и м  с п івв ід н о ш е н н я м  еп ітел іал ьного  і спо л уч 
н откан и нн о го  ком по нент ів  [9 ].

П роцеси росту, ро зви тку  і ф орм ування молочно 
залози знаходяться п ід  контролем  е н д о кр и н н о  с и с 
тем и  орган ізм у. х  стан зм іню ється залежно в ід  го р 
м о н а л ь н о го  ф о н у  м а кр о о р га н із м у  я к  в результат і 
ф із іо л о гічн и х  процес ів , так і при  поруш еннях р е п р о 
д укти вн о  систем и [4, 5].

В основі захворю вань М З є багато чи н н и к ів : д и с 
го р м о н а л ь н і,  г е н е т и ч н і,  ім у н о л о г іч н і,  е к о л о г іч н і,  
ін ф екц ій н і.

За р ізни м и  статистичним и  д ан и м и , в популяці зах
ворю ван ість на мастопатію  складає 30 -50  %, а серед  
ж ін о к  ре пр о д укти вн о го  в іку з р ізни м и  г ін е ко л о г іч н и 
ми захворю ванням и д осягає  36 -95  % [1 ,3 ] .

В ідом о, що в ід  25 % д о  65 % ж ін о к  страждаю ть 
в ід  таких  д о б р о я к існ и х  захворю ваннь М З як д и с го р 
мональна гіперплазія  [2 ].

У ро зви тку  д и с го р м о н а л ьн и х  г іп е р п л а з ій  М З зн ач 
ну роль в ід во д ять  г ін е ко л о гічн и м  захворю ванням . У  
97,8 % ж ін о к  ре пр о д укти вн о го  в іку  з н е й р о е н д о кр и н 
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Вивчення мікробіоценозу кишечнику включало 
визначення видового та кількісного складу м ікро
флори товсто киш ки 1 Ступінь порушення мікробіо- 
ценозу кишечнику у вагітних оцінювали згідно з ме
тодичними рекомендаціями “Диагностика и лечение 
дисбактериозов кишечника” l Москваl 19911

Для кількісного аналізу мікрофлори кишечнику з 
1 г фекалій доставлених без консервантіBl готували 
робоче розведення (1: 10) i з якого робили ряд серій
них розведень (103 -  1011)1 Кількісні показники мікро
флори кишечнику вивчали шляхом висіву 0 i1 мл з 
кожного розведення на диференційно-діагностичні 
середовища: ЕндOl Плоскірєваl ВСА для виявлення па
тогенних ентеробактерій; жовточно-сольовий агар та 
середовище Сабуро -  для визначення стафілококів 
та грибів; Ендо та цитрат Сіменса -  для визначення 
кишково палички та умовно-патогенних ентеробак
терій; 5 % кров’яний агар -  для визначення гемолі
тичних кишкових паличок та середовище ЕДДС -  для 
визначення ентерококів; 1 мл на середовище Блау- 
рока -  для біфідобактерій та MRS -  для лактобацил1 

Кількісні показники росту мікробних клітин розра
ховували після підрахунку колоній та перерахування 
даних у десяткові логарифми 1 Одержані результати 
підлягали статистичний обробці1

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Одержані дані (табл1 1) свідчать що в цілому ви
довий склад виділено з піхви мікрофлори в окремих 
групах вагітних з дисгормональною мастопатією не 
відрізнявся між собою 1 Але якісні та кількісні показни
ки мікроекологі у вагітних з різними формами мас- 
топаті певною мірою відрізнялись

До складу виділено з піхви вагітних мікрофлори 
з найбільшою частотою входило 16 видів мікроор- 
ганізмів 1 Спектр мікрофлори в цих групах пацієнтів 
переважно був представлений грампозитивною ко
ковою мікрофлорою (стафілокок епідермальний ста
філокок епідермальний з гемолізоMl ентерокок) Ча
стота висіву цих мікроорганізмів знаходилась в ме
жах 20-34 % 1

У обстежуваних вагітних обох груп було виявле
но значну контамінацію піхви ешерихіями (кишковою 
паличкою). У вагітних з кістозно-вузловою мастопа
тією -  17 % та дифузно-фіброзною -  15 %, частота 
висіву грибів роду Сапсіісіа у вагітних І групи складала 
36 %, ІІ групи -  33 %. Підвищеною виявилась конта
мінація піхви вагітних обох груп ентерококом (відпо
відно 20 % -  І група та 16 % -  ІІ група). У ході дослі
дження не виявлено різниці між частотою та характе
ристикою асоціативних форм мікробного обсіменіння 
статевих шляхів у вагітних обох груп.

Частіше мікробні асоціаці були представлені різни
ми видами умовно-патогенних бактерій (стафілококи 
та гриби роду Сапсіісіа, ентерокок та ентеробактері , 
частіше кишкова паличка). Частота асоціацій різних 
мікроорганізмів становила у вагітних з кістозно-вузло
вою мастопатією 62 %, з дифузно-фіброзною -  56 %.

Кількісні показники обсіменіння статевих шляхів 
гр ам по зити в но ю  коковою  ум овно-пато генною  
мікрофлорою у вагітних обох груп перевищували д іаг
ностичний рівень.

Найвищими були показники висіву стафілокока 
епідермального з гемолізом (Ід 4,6 КУО/мл), ентеро
кока (Ід 5,0 КУО/мл), стрептокока зеленящого (Ід 4,8 
КУО/мл) у вагітних 1 групи з кістозно-вузловою мас
топатією.

У вагітних ІІ групи з дифузно-фіброзною мастопа
тією кількісні показники висіву різних видів стафіло
коків наближались до норми. Підвищення концент- 
раці грампозитивних мікроорганізмів можна відміти
ти тільки у ентерокока (Ід 4,4 КУО/мл) та зеленящого 
стрептокока (Ід 4,2 КУО/мл).

Концентрація ентеробактерій, виділених з піхви 
досліджуваних, коливалась у межах -  у вагітних 1 групи 
від Ід 3,2 КУО/мл до Ід 4,4 КУО/мл і у вагітних ІІ групи 
-  від Ід 3,0 КУО/мл до Ід 3,6 КУО/мл. Необхідно 
відмітити, що концентраці виділено мікрофлори у 
вагітних з дифузно-фіброзною мастопатією були ниж
чими, ніж у обстежених вагітних з кістозно-вузловою 
мастопатією.

Таблиця 1. Якісні (% ) та кількісні (КУО /м л) показники мікроекологі статевих шляхів у вагітних жінок  
з кістозно-вузловою (І група) та диф узно-фіброзною (ІІ група) мастопатією

Мікроорганізми
Вагітні з кістозно-вузловою 

мастопатією (І група)
Вагітні з дифузно-фіброзною 

мастопатією (ІІ група)
% lg КУО/мл % lg КУО/мл

Стафілокок епідермальний 2 2 4 i2±0 i03 32 3 i9±0 i06
Стафілокок епідермальний з гемолізом 34 4 i6±0 i05* 24 4 i2±0 i03
Стафілокок золотистий 14 4 i2±0 i02* 8 3 i6±0 i05
Стафілокок гемолітичний 1 2 4 i3±0 i03* 1 0 3 i4±0 i01
Стафілокок сапрофітний 7 3 i8±0 i06 1 2 4 i1±0 i04
Стрептокок гемолітичний 8 3 i2±0 i04 6 3 i3±0 i02
Ентерокок 2 0 5 i0±0 i02 16 4 i4±0 i04
Стрептокок зеленящий 13 4 i8±0 i04 8 4 i2±0 i05
Коринебактері 8 3 i6±0 i06 7 3 i4±0 i07
Кишкова паличка 17 4 i4±0 i05* 15 3 i6±0 i02
Кишкова паличка з гемолізом 8 4 i2±0 i02* 2 3 i0±0 i02
Клебсієла 5 4 i0±0 i03 2 3 i3±0 i04
Ентеробактер 4 3 i2±0 i06 2 3 i0±0 i03
Протей 2 3 i4±0 i04 - -
Гриби роду Сапсіісіа 36 4 i6±0 i02 33 4 i4±0 i04
Лактобактері 3 i5±0 i03 3 i3±0 i02

Примітка/ -  різниця статистично вірогідна між показниками І та ІІ груп (р< ОДБ^
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Нами не виявлено суттєвих відмінностей між 
кількісними показниками висіву грибів роду Сапсіісіа 
у вагітних обох груп.

У завдання роботи входив аналіз стану нормаль
но мікрофлори у вагітних з мастопатіями. Встановле
но суттєве зниження кількісних показників висіву лак- 
тобактерій у вагітних із кістозно-вузловою мастопа
тією І д 3,5 КУО/мл, з дифузно-фіброзною мастопатією 
-  Ід 3,3 КУО/мл.

Підсумовуючи вищенаведені результати досл і
джень піхви, необхідно констатувати те, що у вагітних 
з мастопатіями видовий склад мікрофлори в окремих 
групах не відрізняється між собою. Виявлена висока 
частота асоціативних форм бактеріально контамінаці 
вагіни.

У обстежених вагітних встановлено суттєве зни
ження концентраці індигенно мікрофлори.

Бактеріологічні дослідження кишечнику було про
ведено у 36 вагітних з мастопатією (17 вагітних з кістоз
но-вузловою і 19 -  з дифузно-фіброзною).

У вагітних з кістозно-вузловою мастопатією в ході 
обстеження виявлено порушення мікроекологі ки 
шечнику, що відповідають ІІ-ІІІ ступеню дисбіозу.

Якісний аналіз показників біоценозу свідчить про 
високу частоту висівання з випорожнень у вагітних з 
кістозно-вузловою мастопатією кишково палички з 
гемолітичними властивостями -  14 %, умовно-пато
генно мікрофлори (клебсієли, ентеробактер, протей, 
цитробактер) -  28 %, кишково палички із зміненими 
ферментативними властивостями -  9 %, а також па
тогенного стафілокока -  6 %. Суттєвою була частота 
контамінаці кишечнику грибами роду Сапсіісіа -  22 
% (табл. 2).

Статистично достовірне збільшення показників 
концентраці ентеробактерій і грибів роду Сапсіісіа у 
вагітних з кістозно-вузловою мастопатією відмічено 
на фоні дефіциту нормально мікрофлори. З най
більшою частотою у обстежених вагітних І групи за
реєстровано зниження показників висіву лактобактерій 
і тенденція до зниження біфідумбактерій. Лактобак-

тері виявлялись у 35 % досліджених І групи в кон
центраціях Ід 5,0 КУО/г -  Ід 6,2 КУО/г. Біфідобактері 
виявлялись у 52 % вагітних з кістозно-вузловою мас
топатією, з них у більшості випадків в концентраціях 
Ід 6,5 КУО/г -  Ід 7,0 КУО/г.

Вивчення кількісного рівня умовно-патогенно 
мікрофлори у вагітних з кістозно-вузловою мастопа
тією свідчить про активну контамінацію кишечнику 
насамперед різними видами ентеробактерій: протей
-  Ід (8,0±0,06) КУО/г, клебсієла -  Ід 7,4 КУО/г, енте
робактер -  Ід 7,2 КУО/г, цитробактер -  Ід 6,8 КУО/г.

У вагітних І групи також виявлено підвищення 
кількісних показників обсіменіння кишечнику умов
но-патогенними грампозитивними коками: стафілокок 
золотистий -  Ід 4,6 КУО/г, стафілокок сапрофітний -  
Ід 5,3 КУО/г. Концентрація грибів роду Сапсіісіа скла
дала І д 5,1 КУО/г.

У 68 % вагітних І групи виявлено асоціативні фор
ми бактеріального обсіменіння кишечнику. До складу 
асоціацій найчастіше входили кишкові палички з ге
молітичними властивостями, ентеробактері (клебсі
єла, ентеробактер) та гриби роду Сапсіісіа.

У вагітних ІІ групи в ході обстеження виявлено 
порушення мікроекологі кишечнику, що відповіда
ють І-ІІ ступеню дисбіозу.

Бактеріологічне дослідження випорожнень кишеч
нику вагітних ІІ групи з дифузно-фіброзною мастопа
тією в анамнезі свідчить про більш низьку частоту 
виявлення умовно-патогенних ентеробактерій та ста
філококів. Клебсієла висівалась у 9 % обстежених, 
ентеробактер -  у 5 %, гемолітична кишкова паличка
-  у 8 %, кишкова паличка зі зміненими фермента
тивними властивостями -  у 4 %, епідермальний ста
філокок -  у 9 %. Ентеробактерій роду проте в не ви
являли.

Гриби роду Сапсіісіа контамінували кишечник у ва
гітних ІІ групи в 14 %, що було значно менше ніж у 
вагітних І групи.

Необхідно відмітити, що у вагітних ІІ групи з д и 
фузно-фіброзною мастопатією, як і у вагітних І групи

Таблиця 2. Кількісні (К У О /г) та якісні (% ) показники біоценозу киш ечнику у вагітних ж інок з 
кістозно-вузловою (І група) та диф узно-ф іброзною  (ІІ група) мастопатією

Мікроорганізми
Вагітні з кістозно-вузловою 

мастопатією (І група)
Вагітні з дифузно-фіброзною 

мастопатією (II група)
lg КУО/г % lg КУО/г %

Кишкова паличка 7,8±О,О2 95 7,9±О,О4 96
Кишкова паличка зі зміненими ферментативними 
властивостями

7,2±О,О4 9 6 ,1 ±О ,О2 4

Кишкова паличка лактозонегативна 6,4±О,О6 4 6,2±О,О3 2
Кишкова паличка гемолітична 6,8±О,О3* 14 6,О±О,О7 8
Клебсієла 7,4±О,О4* 1 2 6,4±О,О4 9
Цитробактер 6,8±О,О2* 6 6 ,1 ±О ,О2 4
Протей 8 ,О±О,О6 3 - -
Ентеробактер 7,2±О,О4* 6 6,О±О,О4 5
Стафілокок золотистий 4,6±О,О5 6 4,О±О,О3 2
Стафілокок сапрофітний 5,3±О,О3* 1 0 4,6±О,О2 1 1
Стафілокок епідермальний 4,8±О,О8 T 4,4±О,О1 9
Ентерокок 7,2±О,О4 19 7,4±О,О4 24
Г риби роду Сапсіісіа 5,1 ±0,07 2 2 4,3±О,О3 14
Біфідобактері 6,9±О,О2* 52 6,8±О,О5 T3
Лактобактері 6,О±О,О3 35 6,2±О,О4 46

Примітка. * -  різниця статистично вірогідна між показниками І та II груп (р< 0,05).
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спостерігалась тенденція до зниження індигенно 
мікрофлори. Саме ця мікрофлора відіграє виключно 
важливу роль у процесах травлення і обміну речо
вин. Біфідо- і лактобактері завдяки продукці різно
манітних ферментів беруть участь в обмінних проце
сах, у метаболізмі жовчних кислот, холестерину, підси
люють г ід р о л із  б ілк ів  та інш е. У ва гітн и х  з 
дифузно-фіброзною мастопатією (II група) дефіцит 
лактобактері' було виявлено в 54 %, біфідобактері' 
-  у 27 %. Кількісні показники індигенно мікрофлори 
біоценозу кишечнику у вагітних II групи лише в час
тини досліджуваних досягали діагностично норми. У 
більшості вагітних концентраці лактобактері' були на 
рівні Ід 5,9 КУО/г -  Ід 6,4 КУО/г, біфідобактері' не 
перевищували Ід 7,0 КУО/г.

К ількісни ' рівень обсіменіння кишечнику умовно- 
патогенною мікрофлорою у вагітних з дифузно- 
фіброзною мастопатією знаходився в межах норми.

Гриби роду Candida виявляли в більш низьких кон
центраціях -  Ід 4,3 КУО/г.

Асоціаці різних видів умовно-патогенних бактері' 
(ентеробактері та стафілокок епідермальни', енте- 
робактері та гриби роду Candida) реєстрували у вагі
тних II групи з меншою частотою -  54 %.

Вміст у кишечнику нормально кишково палички 
та ентерокока у вагітних обох досліджуваних груп сут
тєво від норми не відрізнялись.

Співставлення частоти асоціативних порушень 
мікроекологі піхви та кишечнику у вагітних залежно 
від форми мастопаті свідчить, що вона має відмінності 
та становить 55 % у жінок I групи та 41 % у жінок II 
групи.

Таким чином, одержані дані свідчать, що порушен
ня мікроекологі піхви та формування дисбіозу кишеч
нику реєструють у вагітних як I, так і II груп, але більш 
суттєві зміни мікробіологічних показників спостеріга
ються у жінок I групи з кістозно-вузловою мастопа
тією.

ВИСНОВКИ 1. У вагітних жінок з дисгормональ
ними захворюваннями молочно залози встановлено 
порушення показників мікроекологі піхви та дисба
ланс нормально та умовно-патогенно мікрофлори 
кишечнику, які мають відмінності залежно від форми 
мастопаті .

2. Погіршення мікроекологі піхви та кишечнику у 
жінок І групи з кістозно-вузловою мастопатією вияв
лялось з більшою частотою, ніж у вагітних з дифузно- 
фіброзною мастопатією та проявлялось у підвищенні 
кількісних показників висіву грампозитивно коково 
мікрофлори, що має патогенні властивості та кишко
во палички з гемолізом.

3. Формування асоціативних форм бактеріально 
контамінаці кишечнику з більшою частотою реєстру
вали у вагітних І групи (68 %) порівняно з ІІ групою 
жінок (54 %)) та супроводжувалось значним дефіци
том нормально мікрофлори.

4. Результати бактеріальних досліджень свідчать 
про доцільність контролю за показниками біоценозу 
як піхви, так і кишечнику у вагітних із мастопатіями з 
метою своєчасно корекці дисбалансу між показни
ками нормально та умовно-патогенно мікрофлори.
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ПРОГНОЗУВАННЯ ТРО М БО ЕМ БО ЛІЧНИХ УСКЛАДНЕНЬ ТА АЛГОРИТМ  X  ПРОФ ІЛАКТИКИ  
У  ХВО РИХ ПІСЛЯ ЛАПАРОСКОПІЧНО ХО ЛЕЦИСТЕКТО М І

ПРОГНОЗУВАННЯ ТРОМБОЕМБОЛІЧНИХ УСКЛАДНЕНЬ 
ТА АЛГОРИТМ Х ПРОФІЛАКТИКИ У ХВОРИХ ПІСЛЯ ЛАПА
РОСКОПІЧНО ХОЛЕЦИСТЕКТОМІ -  У статті наведено ре
зультати дослідження згортально системи крові та ендотелі- 
ально стінки судин у хворих на хронічний калькульозний 
холецистит із супутньою патологією вен нижніх кінцівок до та 
після проведення лапароскопічно холецистектомі . Запропо
новано методи профілактики виникнення тромбоемболічних 
ускладнень у післяопераційний період та розроблено алгоритм 
дій для таких хворих в до- та післяопераційний періоди.

ПРОГНОЗИРОВАНИЕ ТРОМБОЭМБОЛИЧЕСКИХ УС
ЛОЖНЕНИЙ И АЛГОРИТМ ИХ ПРОФИЛАКТИКИ У БОЛЬНЫХ 
ПОСЛЕ ЛАПАРОСКОПИЧЕСКОЙ ХОЛЕЦИСТЭКТОМИИ -  В 
статье приведено результаты исследования свёртывающей 
системы крови и эндотелиальной стенки сосудов в больных 
хроническим калькулёзным холецеститом с сопутствующей 
патологией вен нижних конечностей до и после проведения 
лапароскопической холецистэктомии. Предложено методы про
филактики возникновения тромбоэмболических усложнений 
в послеоперационный период и разработано алгоритм действий 
для таких больных в до- и послеоперационный периоды.

Т Н Е PR Е D icTION OF Т HROMBOE M BOLic
c o m  p l ic a t io n s  a n d  т н  E a l g o r it h m  OF TH EiR 
p r e v e n t io n  in  p a t ie n t s  a f t e r  т н  E l a p a r o s c o p ic
cHOLEcYSTEcTOMY -  in this artic I e have been showed the 
resu Its of researches of the coagu lation system of blood and the 
endothe lia I wal I s of the vesse I s in patients with the chronic ca Icu I ous 
cholecystitis with concomitant pathoIogic veins of Iower extremities 
before and after laparoscopic chol ecystectomy. The methods of 
prevention have been proposed of the thromboembo ic comp ications 
in the postoperative period and the al gorithm of actions for such 
patients in the pre- and postoperative periods.

Ключові слова: лапароскопічна холецистектомія! хроніч
ний калькульозний холецистит варикозна хвороба! ендотелін 
фактор Віллебранда! ф ібриноген згортальна система.

Ключевые слова: лапароскопическая холецистэктомиЯl 
хронический калькулёзный холецестит варикозная болезнь 
эндотелин фактор Виллебрандаl фибриноген свёртывающая 
система.

Key words: the I aparoscopic cho I ecystect om yI the chronic 
ca Icu I ous cho I ecystitisI a varicose diseaseI a n endothe lin  t he factor 
of Wi 11 ebrandI a fibrinogen coagu lation system.

ВСТУП Поява нових хірургічних технологій удос
коналення техніки оперативних втручань високий 
рівень сучасно анестезіологі та реаніматологі при
водять до зниження операційно летальності та змен
шення кількості специфічних післяопераційних уск
ладнень. На цьому фоні тромбоз глибоких вен нижніх 
кінцівок та його наслідки -  тромбоемболія легенево 
артері та посттромботична хвороба -  стають доміну
ючими загальними післяопераційними ускладнення
ми в різних галузях хірургі [1].

Пошук ефективних профілактичних заходів попе
редження тромбоемболічних ускладнень (ТЕУ) у хво
рих після лапароскопічних оперативних втручань має 
важливе клінічне значення. ВідомOl що виникнення 
таких ускладнень в останні роки зростає [4].

За даними літератури, тривалий пневмоперитоне- 
ум при виконанні лапароскопічних оперативних втру
чань є важливим чинником, який може призвести до 
розвитку тромбозу глибоких вен, а відтак розвитку 
тромбоемболі легенево артері . У кра нах Європи це 
грізне ускладнення займає третє місце серед причин 
смертності [2].

При виконанні лапароскопічних втручань, накладан
ня карбоксиперитонеуму в положенні Фовлера при
зводить до зниження швидкості кровотоку по стегно
вих венах, патологічного розтягнення венозно стінки, 
а відтак -  венодилатаці , що спричиняє пошкодження 
структури ендотелію. При цьому запускається синтез 
ендотелінів, які викликають вазоконстрикцію, та ініцію
ються процеси згортання крові.

Оскільки в післяопераційний період загроза роз
витку тромбозу вен нижніх кінцівок зростає, то це в 
свою чергу доводить доцільність виконання симуль
танних операцій і необхідності застосування фізич
них (еластичне бинтування нижніх кінцівок) або фар
макологічних (антикоагулянтна терапія) методів про
філактики до та після операці [5, 9, 10, 12, 13].

Порушення функці ендотелію пригнічує секрецію 
антиагрегуючих, протизгортальних та судинорозширю
вальних речовин. Ендотелій в цих умовах секретує 
дуже активні агреганти, коагулянти та вазоконстрик
тори. Важлива роль в цьому механізмі належить ен- 
дотеліну, основний механізм ді якого заключається у 
звільненні іонів кальцію [ 6, 7, 8].

Останнім часом одним із важливих маркерів дис- 
функці ендотелію вважають фактор Віллебранда (фВ). 
Він синтезується в ендотелі та мегакаріоцитах; суль- 
фурований гл ікопротед з великою молекулярною 
масою (1000 цД). Фактор Віллебранда стимулює по
чаток тромбоутворення: сприяє прикріпленню рецеп
торів тромбоцитів до колагену та фібронектину су
дин, а також один до одного, тобто підсилює адгезію 
та агрегацію тромбоцитів [3, 11, 14].

Виходячи з цього, метою нашо роботи стало виз
начення вмісту фактора Віллебранда та ендотеліну-1 
в сироватці крові хворих на хронічний калькульозний 
холецистит із патологією вен нижніх кінцівок до про
ведення лапароскопічно холецистектомі та після не , 
що дозволить виявити ступінь пошкодження ендоте
лію у таких пацієнтів. Оцінити в динаміці стан згор
тально системи крові, а відтак, ризик розвитку тром
бозу глибоких вен нижніх кінцівок під час виконання 
лапароскопічних операцій.

Вищесказане дозволяє нам розробити тактичний 
алгоритм профілактичних заходів, зокрема симуль
танних оперативних втручань та обгрунтувати варіант 
вибору методу профілактики тромбоемболічних уск
ладнень з допомогою фізикальних чи фармакологіч
них засобів при виконанні лапароскопічних холецис- 
тектомій.
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МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ На обстеженні знаходи
лись 120 хворих, які були прооперовані лапароскопі- 
чно з приводу жовчнокам’яно хвороби в центрі ма- 
лоінвазивно хірургі КЗ ТОР “ТУЛ” за період 2009 - 
2010 рр. З них 32 чоловіки та 88 осіб жіночо статі. 
Вік хворих коливався від 30 до 60 років. Маса тіла в 
середньому складала 80 кг. Лапароскопічні оперативні 
втручання в положенні Фовлера проведено на орга
нах верхнього відділу черевно порожнини. При ви
конанні лапароскопічних операцій використовували 
карбоксиперитонеум із створенням позитивного внут
рішньочеревного тиску в середньому 14 мм рт.ст. З 
120 хворих у 38 діагностовано супутню варикозну хво
робу вен нижніх кінцівок.

Всіх хворих було поділено на 2 групи:
1 група -  хворі на хронічний калькульозний холе

цистит без супутньо патологі вен нижніх кінцівок.
2 група -  хворі на холецистит із супутньою пато

логією -  варикозна хвороба вен нижніх кінцівок.
Забір крові проводили з ліктьово вени до опе- 

раці та відразу після не , в якій визначали вміст фак
тора Віллебранда та ендотеліну імуноферментним 
методом. Оцінювали стан згортально системи крові 
хворих за активованим частковим тромбопластино- 
вим часом, часом згортання крові, протромбіновим 
часом, концентрацією фібриногену.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Встановлено, що у хворих, які перебували у ста
ціонарі на лікуванні з приводу жовчнокам’яно хворо
би, вміст ендотеліну в середньому становив 0,89 
фмоль/мл. Після проведено лапароскопічно холе- 
цистектомі вміст даного показника зріс на 0,39 фмоль/ 
мл і становив 1,28 фмоль/л. (табл.1). Дані результати

свідчать про те, що вм іст ендотеліну незначно 
відрізняється у таких хворих до та після операці .

У хворих, яких госпіталізовано із загостренням хро
нічного холециститу та супутньою патологією 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 підтверджує необхідність 
активно профілактики ТЕУ, зокрема застосування ан
тикоагулянтів в до- та післяопераційний період, а в ок
ремих випадках -  виконання симультанних операцій.

При визначенні фактора Віллебранда в обох гру
пах хворих до проведення лапароскопічно холецис- 
тектомі у положенні Фовлера ми встановили, що у 
хворих, які перебували на стаціонарному лікуванні з 
приводу загострення хронічного калькульозного хо
лециститу, цей показник становив в середньому 43 
%. У хворих, для яких крім основного діагнозу було 
діагностовано варикозну хворобу вен нижніх кінцівок, 
він був на рівні 68 % (табл.2).

Після операці ми відмітили підвищення ф. Віллеб
ранда у хворих 1 - групи на 60 %, а в 2-й групі він зріс 
на 222 %.

При оцінці показників згортально системи крові ми 
відмічали, що після лапароскопічно холецистектомі у 
хворих на варикозну хворобу, прооперованих в поло
женні Фовлера, показники активованого часткового 
тромбопластинового часу знижувалися з 26 с до 21 с. 
Аналогічна тенденція до зниження спостерігалась щодо 
показників протромбінового часу у цій же групі обсте
жуваних (табл.3). У хворих, які не мали супутньо пато
логі , вищевказані показники достовірно змінювались.

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

Групи хворих До операці Після проведено лапароскопічно 
холецистектомі Різниця у вмісті ендотеліну

Жовчнокам’яна хвороба, п=82 0,89±0,02 1,28±0,04 
Р<0,05

0,39±0,01

Жовчнокам’яна хвороба + патологія 
вен нижніх кінцівок, п = 38

1,58±0,06 2,82±0,08
Р<0,05

1,24±0,05

Таблиця 2. Показники ф актора Віллебранда в сироватці хворих (% ) після лапароскопічно
холецистектом і

Г рупи хворих До операці Після проведено операці 
на жовчному міхурі Різниця у вмісті ф.Віллебранда

Жовчнокам’яна хвороба, п=82 43,0±1,7 103,0±3,5
Р<0,05

60,0

Жовчнокам’яна хвороба + патологія 
вен нижніх кінцівок, п = 38

6 8 ,0 ±2 , 1 290,0±2,7
Р<0,005

2 2 2 , 0

Таблиця 3. Зміни показника протромбінового часу (с) у хворих до і після лапароскопічно
холецистектом і

Г рупи хворих До операці Після операці (положення Фовлера)
Холецистит, чоловіки, 14,8±0,3
п = 2 1 18,2±0,8 Р<0,05
Холецистит + варикоз, чоловіки, 12,3±0,5
п = 1 1 18,2±0,5 Р<0,05
Холецистит, жінки, 13,6±0,5
п =61 18,4±0,7 Р<0,05
Холецистит + варикоз, жінки, 1 2 ,0 ± 0 , 6
п =27 18,2±0,5 Р<0,05
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Дослідження часу згортання крові у різних групах 
хворих до і після операці показало достовірне змен
шення його у тих пацієнтів, оперативні втручання яким 
проводили у положенні Фовлера. Причому, більш

виражено час згортання крові знижувався в групі хво
рих із супутньою варикозною хворобою вен нижніх 
кінцівок (на 2 хв), що посилювало ризик виникнення 
тромбозів у післяопераційний період (табл. 4).

Таблиця 4. Час згортання крові (хв) у хворих до і після лапароскопічно холецистектомі

Г рупи хворих До операці Після операці (положення Фовлера)
Холецистит, чоловіки, 4,80±0,20
п = 2 1 6,00±0,25 Р<0,05
Холецистит + варикоз, чоловіки, 3,80±0,20
п = 1 1 5,80±0,17 Р<0,05
Холецистит, жінки, 5,20±0,15
п =61 5,80±0,21 Р>0,05
Холецистит + варикоз, жінки, 3 ,20±0,16
п =27 5,40±0,12 Р<0,05

Паралельно у всіх групах хворих вивчали концен
трацію фібриногену. Встановлено, що в обстежува
них із супутньою патологією вен нижніх кінцівок по
рівняно з іншою групою хворих в післяопераційний 
період цей показник зростав (до операці він стано
вив 4,0 г/л, а після операці -  4,3 г/л). В той час у 
пацієнтів без супутньо патологі , яким проводили ла- 
пароскопічні втручання в положенні Фовлера, зміна 
концентраці фібриногену була менш вираженою.

Досліджені нами показники ендотеліально дис- 
функці та згортально системи крові вказують на 
схильність розвитку у даних пацієнтів тромботичних 
ускладнень. Тому ми запропонували наступний алго
ритм застосування фізикальних і фармакологічних 
засобів профілактики ТЕУ та термінів виконання си
мультанних оперативних втручань на венах нижніх 
кінцівок:

1. Хворим на жовчнокам ’яну хворобу з метою 
профілактики тромбоемболічних ускладнень у доо- 
пераційний період із продовженням в післяоперацій
ний, протягом T днів вводили низькомолекулярні ге
парини в дозі 0,2 мл та застосовували ранню рухову 
активність прооперованих;

2. Пацієнтам із супутнім варикозним розширенням 
вен віком до 35 років (ХВН 0-І ст.) з переважною лока
лізацією на гомілках в доопераційний із продовжен
ням у післяопераційний періоди, протягом T днів вво
дили низькомолекулярні гепарини в дозі 0,2 мл, вико
ристовували еластичне бинтування нижніх кінцівок та 
ранню рухову активність у післяопераційний період;

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 0,4 мл про
тягом T-10 днів;

4. У пацієнтів із розширенням вен (ХВН ІІІ ст.) з 
високим операційним ризиком, оперованих за урген
тними показаннями, одночасно перед ЛХЕ виконува
ли кроссектомію, або обмежувались операцією Троя- 
нова та вводили низькомолекулярні гепарини 0,4 мл 
протягом 10 днів.

Усім хворим, прооперованим лапароскопічно в 
положені Фовлера, без супутньо патологі , зокрема 
розширених вен нижніх кінцівок, вважаємо за необ
хідне профілактичне введення низькомолекулярних 
гепаринів (0,2 мл на добу не менше 5 днів).

ВИСНОВКИ Розвиток ендотеліально дисфункці 
при виконанні лапароскопічно холецистектомі поси
люється супутньою варикозною хворобою вен нижніх 
кінцівок, що значно підвищує ризик розвитку тром
бозів.

При аналізі результатів гемостазіограми виявлено 
схильність до гіперкоагуляційного синдрому в після
операційний період. Ці зм іни більше виражені у 
пацієнтів із супутньою варикозною хворобою вен 
нижніх кінцівок, тому ведення післяопераційного пе
ріоду потребує адекватно медикаментозно корекці 
системи гемостазу та застосування фізикальних ме
тодів профілактики ТЕУ у всіх хворих, оперованих у 
положенні Фовлера. При наявності варикозно хво
роби рекомендовано виконувати симультанні операці 
залежно від ступеня ХВН та стаді розвитку захворю
вання.

Запропонований нами тактичний алгоритм дій дає 
змогу мінімалізувати вірогідність ускладнень у після
операційний період.
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ВПЛИВ ПОЧАТКОВОГО РІВНЯ МІНЕРАЛЬНО Щ ІЛЬНОСТІ КІСТКОВО ТКАНИНИ НА 
ОСОБЛИВОСТІ РЕПАРАТИВНОГО ОСТЕОГЕНЕЗУ У  ХВОРИХ ІЗ ТРАВМАТИЧНИМИ

ПЕРЕЛО М АМ И НИЖНЬО Щ ЕЛЕПИ

ВПЛИВ ПОЧАТКОВОГО РІВНЯ МІНЕРАЛЬНО ЩІЛЬНОСТІ 
КІСТКОВО ТКАНИНИ НА ОСОБЛИВОСТІ РЕПАРАТИВНОГО 
ОСТЕОГЕНЕЗУ У ХВОРИХ ІЗ ТРАВМАТИЧНИМИ ПЕРЕЛО
МАМИ НИЖНЬО ЩЕЛЕПИ -  Обстежено 56 осіб чоловічо статі 
з травматичними переломами нижньо щелепи. Встановлено 
зниження рівня мінералізаці новостворено кістково мозолі в 
ділянці перелому, а також підвищення частоти виникнення 
гнійних ускладнень у хворих на остеопенію.

ВЛИЯНИЕ НАЧАЛЬНОГО УРОВНЯ МИНЕРАЛЬНОЙ 
ПЛОТНОСТИ КОСТНОЙ ТКАНИ НА ОСОБЕННОСТИ РЕПА
РАТИВНОГО ОСТЕОГЕНЕЗА У БОЛЬНЫХ С ТРАВМАТИ
ЧЕСКИМИ ПЕРЕЛОМАМИ НИЖНЕЙ ЧЕЛЮСТИ -  Обследо
вано 56 лиц мужского пола с травматическими переломами 
нижней челюсти. Установлено снижение уровня минерализа
ции новообразованной костной мозоли в участке перелома, а 
также повышение частоты возникновения гнойных осложне
ний у больных с остеопенией.

!NFLUENc E OF HemAL MUMERAL DENS!TY LEVEL OF THE 
BONE T!SSUE ON REPARAT!VE OSTEOGENES!S FEATURES
a t  p a r e n t s  w t h  m a n d !b l e  t r a u m a t !c f r a c t URES -
56 ma l es w ith mandib l e traumatic f ractures have been surveyed. 
Decrease of the neogenic bone callosity mineral ization level in the 
part fracture and a so increase of puru ent comp ications occurrence 
frequency at patients w ith osteopeniya have been estab lished.

Ключові слова: мінеральна щільність кістково тканини, 
репаративний остеогенез, особливості перебігу.

Ключевы е слова: минеральная плотность костной ткани, 
репаративный остегенез, особенности течения.

Key words: bone tissue minera l density, reparative osteogenesis, 
features of a cu rrent.

ВСТУП С труктурно-ф ункц іонал ьний  стан к істково 
тка н ин и  (С Ф С КТ ) є од ним  із ф акторів , який  значною  
м ірою  д етерм ін ує  характер переб ігу  в ід н о вн и х  п р о 
цесів  у  н ій  при травм атичном у п о ш код ж ен н і [1 ]. П и 
танню  вивчення  впливу  С Ф С КТ  на характер переб ігу  
в ід н о вн и х  процес ів  прид іляється значна увага  д о с л ід 
ників , оск іл ьки  втрата к істково  р е чови н и  зум овлю є 
зн иж ен н я  осно вн и х  ф ункц ій  [2 ].

Л ітературн і дані св ідчать про значний  в ідсоток осіб, 
сер ед  постраж далих із тра вм а ти чн и м и  перелом ам и 
ниж ньо  щ елепи (ТП Н Щ ), у  я ки х  виявлено поруш ення 
С Ф С КТ  [3 -5  ]. О днак д ан и х  про вплив С Ф С КТ  на п е 
реб іг репаративних процес ів  у  хво р и х  з ТП Н Щ  в д о с 
тупн ій  л ітературі ми не знайш ли.

М етою  д осл ід ж ен н я  стало вивчення  особливостей 
м інералізац і новостворено к істково  мозолі в д ілянц і 
перелом у, а також  частоти в и н и кн ен н я  гн ій н и х  у с к 
ладнень  залежно в ід  початкового  рівня М Щ КТ  у х в о 
рих із тра вм а ти чни м и  перелом ам и ниж ньо  щ елепи.

м а т е р іа л и  і м е т о д и  О бстежено 5 6  хво р и х  ч о 
лов ічо  статі з тра вм а ти чни м и  од н остор он н ім и  пе р е 
ломам и ни ж н ьо  щ елепи в іком  в ід  18 д о  46  років . При 
госп італ ізац і хво р и х  обстеж ували за стандартною  схе 
мою: збирали анамнез, оц іню вали загальний  та м іс ц е 

вий  стан, ре н тге но л о гічн е  та лабораторне д о с л ід ж е н 
ня. Л ікування  у всіх хво р и х  провод ил и  ш ляхом накла
д ан н я  назуб н и х  ш ин і м іж щ е л е по в о  гум о в о  тя ги . 
П роводили  тр а д и ц ій н у  м е ди ка м ентозну  терапію , яка 
включала ан ти б іоти к  (переваж но  л ін ко м іц и н ), аналь
гети ки , д есенсиб іл ізую ч і препарати, в ітам іни.

Х вор их под ілено  на 2 групи  залежно в ід  початко 
вого  рівня М Щ КТ: 1-ша група -  контрольна (39 х в о 
рих) із показникам и  М Щ КТ  в межах в іково  норм и, 2 
га група ( 1 7  хворих), у  я ки х  виявлено остеопенію .

В ивчення  С Ф С КТ  пр овод ил и  методом  двоф отон- 
но р е н тге н ів с ь ко  аб со рб ц іо м етр і на д е н си то м е тр і 
D P X A  в ир об н и ц тв а  “ Lunar c o rp o ra tio n s ” , СШ А. Для 
аналізу в ід ібрано такі показники : М Щ КТ в г /с м 2 на р івні 
L 1 -L4 Т - ін д е кс , що в ід об ра ж ає  в ід хи л е н н я  к іс тко во  
маси обстеж уваного  хвор о го  в ід  по ка зн и к ів  ре ф е ре н 
тно бази ком п ’ютера, подається в SD (стандартне в ід хи 
л ення  ц ьо го  п о ка зн и ка ). З г ід н о  з р е ко м е н д а ц ія м и  
ВООЗ [6 ], меж і коливань Т -ін д е ксу  оц іню вали: при Т 
> +1, як  остеосклероз, при  -1 < T < +1, я к  норму, при 
-2,5 < T < -1, я к  остеопенію , при T < -2,5, як  осте опо 
роз. Д осл ід ж ен н я  провод ил и  од норазово  -  при  гос- 
п італізац і хворого .

Д осл ід ж ен н я  ступеня м інералізац і новостворено 
к істково  мозолі в д іл я нц і перелом у провод ил и  за д о 
пом огою  ехоостеом етр і . Застосовували ехоостеометр 
ЕО М -0,1ц. Д осл ідж ували  зд о ро ву  (контроль) і по ш ко 
д ж е н у  сторони  з г ід н о  з м етодикою  Т.Д . Заболотного 
[7 ]. Д осл ід ж ен н я  провод ил и  в д и н а м іц і: на 10-й, 20-й 
д е н ь  л ікування, через 1, 2, 3 і 4  м ісяц і.

О трим ані ц иф ров і дан і п іддавали  статистичном у 
аналізу методом  вар іац ійно статистики . В ираховува
ли середню  ар и ф м е ти чн у  вел ичину (М ) та похибку 
(m ). Д о сто в ір н ість  зм ін , враховую чи малі в ел ичини  
показників  часу розповсю дж ення ультразвуково хвилі, 
оц іню вали за д о по м о го ю  робастного критер ію  Лев і- 
на-Б рауна-Ф орсайта [8 ].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Для вивчення  особливостей  м інерал ізац і н о в о 
ств о р е н о  к іс т ко в о  м озол і п р о в о д и л и  п о р ів н я н н я  
ш в и д ко с т і р о зп о в с ю д ж е н н я  ул ьтр а зв уко во  хв ил і у 
д іл я нц і перелом у в обох групах хворих. Базую чись на 
д ан и х  л ітератури [9 ] про в исо кий  ступ інь  кореляц і по 
казник ів  М Щ КТ  п о пер еков о го  в ід д іл у  хребта, які в и 
явлені д е н си то м етри чн о , і по ка зни к ів  часу ро зповсю 
д ж е н н я  ул ьтразвуку  на н и ж н ій  щ елепі, які вста н ов 
лен і ехоостеом етрично за м етодикою  [7 ], вважали, що 
зм ін и  М Щ КТ  ни ж н ьо  щ елепи відбуваю ться паралель
но із зм інам и  М Щ КТ  хребта. За контрольну величину 
вважали час ро зповсю д ж ення  ультразвуково  хвил і на 
зд о ро в ій  сторон і ни ж н ьо  щ елепи. Результати д о с л і
д ж е н ь  св ідчать  про зал еж н ість  ш ви д кост і м ін е ра л і
зац і н о в о с т в о р е н о  м о зо л і в ід  п о ч а т ко в о го  р івн я
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МЩКТ. У хворих на остеопенію впродовж усього пе
ріоду дослідження рівень мінералізаці мозолі був ниж
чим, про що свідчить збільшення часу проходження 
ультразвуково хвилі (рис. 1).
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Рис. 1. Динаміка ехоостеометричних показників ділянки пере
лому нижньо щелепи залежно від початкового стану кістково тка
нини.

Повне відновлення мінерально структури кістки в 
ділянці перелому відбувається у хворих з нормальни
ми показниками початкового рівня МЩКТ через З 
місяці після травми, а у хворих на остеопенію термін 
відновлення щільності кістково тканини подовжуєть
ся на 4 тижні. Таким чином, початковий рівень МЩКТ 
істотно впливає на процес формування кістково тка
нини в ділянці перелому. Уповільнення темпів міне- 
ралізаці призводить до зниження міцності новоство- 
рено кістково тканини і продовжує термін реабілі- 
таці хворих.

Проведено порівняння частоти виникнення пост
травматичних гнійних ускладнень у вигляді нагноєння 
кістково рани і посттравматичного остеомієліту у хво
рих обох порівнюваних груп. Встановлено, що часто
та виникнення гнійних ускладнень у порівнюваних гру
пах суттєво відрізняється (табл. 1).

Таблиця 1. Частота виникнення гнійних  
ускладнень у хворих із травматичними  

переломами нижньо щелепи залежно  
від початкового рівня мінерально щільності 

кістково тканини

Групи порівняння Нагноєння кіст
ково рани, %

Посттравматич
ний остеомієліт, %

1 (здорові) 1 0 , 2 1 2 , 8

2  (остеопенія) 1 1 , 8 17,6

Як свідчать дані з таблиці, у хворих 2- групи сфор
мована чітка тенденція до підвищення частоти гнійних 
ускладнень як в ранній період -  нагноєння кістково

рани, так і в більш пізній у вигляді посттравматичного 
остеомієліту.

Таким чином, зниження МЩКТ є фактором ризику 
виникнення ускладнень. Перш за все порушуються 
стадійно-часові характеристики формування кістково 
мозолі, що проявляється у продовженні терм іну 
відновлення мінерально щільності новостворено 
кістково тканини в ділянці перелому. З іншого боку 
підвищення частоти гнійних ускладнень як в ранній, 
так і у віддалений період після травми, свідчить про 
зниження опірності тако кістково тканини до інфек
ційних агентів.

ВИСНОВКИ 1. Мінеральна щільність кістково тка
нини є фактором впливу на перебіг репаративного 
остеогенезу у хворих із травматичними переломами 
нижньо щелепи.

2. Зниження мінерально щільності кістково тка
нини призводить до зниження рівня мінералізаці 
кістково мозолі в ділянці перелому і продовжує термін 
відновлення мінерально структури кістково тканини 
у ділянці перелому.

3. Остеопенія є фактором ризику виникнення 
гнійних ускладнень.
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ПОКАЗНИКИ БІОПОТЕНЦІАЛІВ РОТОВО ПОРОЖНИНИ В ОРТОПЕДИЧНИХ ХВО РИХ НА ТЛІ 
ВИРАЗКОВО ХВОРОБИ Ш ЛУНКА І ДВАНАДЦЯТИПАЛО КИШ КИ ПІСЛЯ УСТАНОВКИ

ІМ ПЛАНТАТІВ

ПОКАЗНИКИ БІОПОТЕНЦІАЛІВ РОТОВО ПОРОЖНИНИ 
В ОРТОПЕДИЧНИХ ХВОРИХ НА ТЛІ ВИРАЗКОВО ХВОРО
БИ ШЛУНКА І ДВАНАДЦЯТИПАЛО КИШКИ ПІСЛЯ УСТА
НОВКИ ІМПЛАНТАТІВ -  Вивчено показники біопотенціалів 
ротово порожнини в ортопедичних хворих після установки 
імплантатів на тлі виразково хвороби шлунка і дванадцяти
пало кишки. З ’ясовано виражений протекторний ефект пре
парату “ Ербісол” , який веде до більш ранніх термінів репа- 
раці .

ПОКАЗАТЕЛИ БИОПОТЕНЦИАЛОВ РОТОВОЙ ПОЛОС
ТИ ОРТОПЕДИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ НА ФОНЕ ЯЗВЕННОЙ 
БОЛЕЗНИ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦЯТИПЕРСТНОЙ КИШКИ 
ПОСЛЕ УСТАНОВКИ ИМПЛАНТАТОВ -  Изучены показате
ли биопотенциалов ротовой полости в ортопедических боль
ных после установки имплантатов на фоне язвенной болезни 
желудка и двенадцатиперстной кишки. Выявлен выражен
ный протекторный эффект препарата “Эрбисол” , ведущий к 
более ранним срокам репарации.

!ND!cATORS OF MOUTH ВЮ РО ТЕІМ ТІ^ !N ORTHOPED!c 
PARENTS Ш THE PR ESENcE OF GASTR!c ULcE R A N D 
DUODENAL ULcER AFTER !NSTALLAT!ON OF MMPLANTS -  
We studied parameters of mouth biopotential s in orthopedic patients 
after instal lation of impl ants on the background of gastric ul cer and 
duodena l u lcer. !t was revea led marked protective effect of the drug 
“ Erbisol ” , leading to earlier timing of repair.

Ключові слова: біопотенціали, імплантанти, виразкова 
хвороба шлунка і дванадцятипало кишки.

Ключевые слова: биопотенциалы, имплантат ы , язвен
ная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки.

Key words: e l ectrica l forces, imp lants, gastric u lcer disease and 
duodena u cer.

ВСТУП У д ентальн ій  ім плантологі залиш аю ться 
актуальним и питання, п о в ’язані з проф ілактикою  ро з
витку  запальних ускладнень  у т ка н ин н ом у  ком плекс і 
о п орн и х  зон о р то пе д и н и х  конструкц ій  [1 ]. У сп іх  ор то 
пе д и чн о го  л ікування пац ієнтів  із застосуванням  д е н 
тальних імплантатів  м о ж ливий  при еф ективн ій  реа- 
б іл ітац і навкол иш ніх  тка н и н н и х  структур і залеж ить 
в ід  м орф оф ункц іонального  стану і реактивності о п о р 
них м ’я ки х  тка нин  [2, 3 ]. Усп іх  о р топе д и чн ого  л ікува н 
ня залеж ить в ід  ранньо д іа гн о с ти ки  запальних у с к 
ладнень  у пери ім плантатних  м ’я ки х  тканинах опорн и х  
зон о р то пе д и чн и х  конструкц ій , особливо у пац ієнтів  з 
виразковою  хворобою  ш лунка і д ванадцятипало ки ш 
ки, оск ільки  серед  ураж ень  вн утр іш н іх  ор ган ів  саме 
п а т о л о г ія  ш л у н к о в о -к и ш к о в о го  т р а к т у  в и к л и к а є  
найбільш і зм ін и  в п о рож н ин і рота [4 ].

В иходячи  з вищ еви кл ад ено го , метою наш ого д о с 
л ід ж ен н я  стало вивчення  б іопотенц іал ів  ротово п о 
р о ж н и н и  в о р то пе д и чн и х  хворих, які страж даю ть в ід  
виразково  хвороби  ш лунка і д ванадцятипало киш ки  
після установки  в н утр іш н ьо кісткови х  імплантатів.

M ATEPIA;H і METOflQ Для провед ення  д о с л і
д ж е н н я  було обстеж ено 87 пац ієнт ів  (37 ж ін о к  і 50 
чолов ік ів ) у  в іц і в ід  21 -64  років. П ідбираю чи  пац ієнтів ,

ми враховували загал ьний  стан орган ізм у, перенесен і 
і супутн і захворю вання , а н а то м о -ф із іо л о гічн и й  стан 
п о рож н ин и  рота. П ац ієнтів  було под ілено  на III групи : 
в I групу  вв ійш ли  ор топе д и чн і хвор і без сом атично 
патологі -  20 пац ієнтів ; у  II групу  -  ор топе д и чн і хвор і 
із сом атичною  патологією  (виразкова  хвороба ш лун
ка і д ванадцятипало ки ш ки ) -  27  пац ієнтів ; III групу  
скали 25 пац ієнтів , які потребую ть ор топе д и чн о  д о 
по м оги , з ф оновою  сом атичною  патологією , яким  у п 
р о д о вж  пе рш и х  30 д іб  після імплантаці через д е н ь  
в /м  вводил и  ім уном одулятор “ Е рб ісол” по 1 мл. Кр ім  
того , обстеж ено 15 практично  зд о р о ви х  осіб (норма), 
які не потребую ть о р то п е д и чн о го  л ікування  -  ко н т 
рольна група. О ртопедичне  л ікування провод ил и  за 
двоетапною  м етодикою  імплантаці гви н то в и м и  ендо- 
осальним и імплантатами “У м пл ” .

При провед ен н і д осл ід ж ен н я  ми використали  п р е 
парат “ Е рб ісол” -  ім уном одулятор, репарант, ад апто 
ген. Цей препарат м істить  н и зьком ол екулярн і “ с и г 
н а л ьн і” ф р а гм е н ти  м е м б р а н н и х  гл іко п р о те  н ів , що 
в и ко ную ть  ф ун кц ію  “ м а р ке р ів  ф із іо л о г іч н о го  стану 
кл іти н ” , які при патологічних  поруш еннях гом еостазу 
активую ть ім унну систему. П репарати класу “ Е рб ісол” 
впливаю ть т ільки  на розбалансовані систем и , ураж ені 
ор гани  і тка н ин и  та залиш аю ться практично  ін д и ф е 
ре н тн и м и  для зд о р о в о го  ор ган ізм у, не викл икаю чи  
поб ічних  реакц ій .

Для вивчення  б іопотенц іал ів  ротово по р о ж н и н и  
ми використали  б іопотенц іалом етр  БП М -03, ад апто 
ваний для д осл ід ж ен н я  в стом атологі .

Весь отрим аний  ц и ф р овий  матеріал оброблю ва
ли методом  вар іац ійно  статистики  з виведенням  к р и 
тер ію  С тью дента, д о с то в ір н и м и  вважали по ка зн и ки  
при р< 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Аналіз б іопотенц іал ів  ротово п о рож н ин и  показав, 
що д о  1  м ісяця після установки  імплантатів  с п о сте р і
галось статистично  значне  р < 0 ,0 5  у всіх групах спо с 
тер еж е н ь  зн иж ен н я  б іопотенц іал ів  (табл .1 ).

У наступн і те р м ін и  спо сте р е ж е н ь  (3 м іс .) та кож  
в ідм ічався прогресую чий  ріст б іопотенціал ів, найбільш 
м аніф естно вир аж ен и й  у пац ієнт ів  II групи , які стра ж 
даю ть в ід  виразково  хвороби ш лунка і д ва н а д ц я ти 
пало киш ки , д е  його  показники  зб ільш увались на 29 ,7  
% п о р ів н я н о  з к о н т р о л е м  ( р < 0 ,0 1 ) і с т а н о в и т ь  
(2 0 5 ,0 ± 2 ,5 ) мв. Д о 6  м ісяц ів  спостереж ень  у пац ієнтів  
I групи  (о р то пе д и чн і хвор і без сом атично  п а т о л о г і) і 
пац ієнт ів  III групи  (о р то пе д и чн і хвор і із сом атичною  
патологією  та з використанням  препарату “ Е рб ісол” ) 
е л е кт р о ф із іо л о г іч н і п о ка зн и ки  р о тово  п о р о ж н и н и  
норм ал ізувались, набуваю чи по в ід нош енню  д о  ко н т
ролю н е д о сто в ір н о го  характеру (р > 0 ,0 5 ). О днак д о  
ц ього  тер м ін у  спостереж ень  у ор то пе д и чн и х  хвор их  II 
групи  показники  б іопотенц іал ів  залиш ались на висо-
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Таблиця 1. Показники електропотенціалів ротово порожнини ортопедичних хворих на тлі виразково 
хвороби шлунка і дванадцятипало киш ки після установки ім плантатів  (м в)

Групи спостережень Терміни спостережень (місяці)
1 3 6 1 2

1 група -  ортопедичні хворі без соматично 189,0+2,8 192,0+3,9 168,0+4,0 160,0+2,5
патологі , п= 2 0 р<0,05 р<0,05 р>0,05 р>0,05
2  група -  ортопедичні хворі із соматичною 187,0+3,6 205,0+2,5 201,0+3,0 178,0+2,7
патологією, п=27 р<0,05 р<0 , 0 1 р<0 , 0 1 р>0,05
3 група -  ортопедичні хворі з соматичною па 185,0+3,0 194,0+4,0 173,0+3,5 161,0+2,6
тологією із застосуванням Ербісолу, п=25 р<0,05 р<0,05 р>0,05 р>0,05
Контроль (здорові), п=15 158,0+3,5

Примітка. р -  достовірність по відношенню до контролю.

кому рівні і були на 27,2 % (р<0,0) вище контролю. У 
віддалені терміни спостережень до 12 місяців після 
установки імплантатів електрофізіологічні показники 
ротово порожнини у всіх досліджуваних групах на
ближались до контрольних показників.

ВИСНОВКИ Після установки імплантатів спостері
гається ріст б іопотенціалів ротово порожнини, 
найбільш маніфестно виражений у пацієнтів з вираз
ковою хворобою шлунка і дванадцятипало кишки, ці 
зміни відмічаються аж до 6 місяців після установки 
імплантатів.

Використання імуномодулятора “ Ербісол” у орто
педичних хворих із соматичною патологією скорочує 
терміни нормалізаці біопотенціалів до 3-х місяців, що 
свідчить про процеси репараці , які швидше наста
ють.
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ЧАСТОТА І ФАКТОРИ РИ ЗИ КУ ТЯЖ КО ВЕНТИЛЯЦІ ЧЕРЕЗ ЛИЦ ЬО ВУ М АСКУ ПІД ЧАС 
АНЕСТЕЗІОЛОГІЧНОГО ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ ОПЕРАТИВНИХ ВТРУЧАНЬ НА Щ ИТОПОДІБНІЙ

ЗАЛОЗІ

ЧАСТОТА І ФАКТОРИ РИЗИКУ ТЯЖКО ВЕНТИЛЯЦІ ЧЕ
РЕЗ ЛИЦЬОВУ МАСКУ ПІД ЧАС АНЕСТЕЗІОЛОГІЧНОГО ЗА
БЕЗПЕЧЕННЯ ОПЕРАТИВНИХ ВТРУЧАНЬ НА ЩИТО
ПОДІБНІЙ ЗАЛОЗІ -  Метою роботи було порівняти характери
стику різних факторів щодо прогнозування тяжко вентиляці 
через лицьову маску у хворих в тиреодній хірургі . Обстеже
но 400 хворих, яким проведено оперативне втручання на щи
топодібній залозі. У результаті проведеного дослідження було 
встановлено ефективність шкал “ Індекс тяжко інтубаці ” 
(c2=26,27; р< 0,0001) і cormack -  Lehane (c2=12,46; р<0,001) 
порівняно з іншими прогностичними факторами.

ЧАСТОТА И ФАКТОРЫ РИСКА ТРУДНОЙ ВЕНТИЛЯЦИИ 
ЧЕРЕЗ ЛИЦЕВУЮ МАСКУ ВО ВРЕМЯ АНЕСТЕЗИОЛОГИ
ЧЕСКОГО ОБЕСПЕЧЕНИЯ ОПЕРАЦИЙ НА ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЕ -  Целью нашей работы была оценка эффективности 
различных факторов для прогнозирования трудной вентиля
ции через лицевую маску. Обследовано 400 больных, кото
рым проведено оперативное вмешательство на щитовидной 
железе. В результате проведенного обследования была уста
новлена эффективность шкал “ Индекс трудной интубации” 
(c2=26,27; р<0,0001) и cormack -  Lehane (c2=12,46; р<0,001) 
по сравнению с другими прогностическими факторами.

f r e q u e n c y  a n d  r is k  f a c t o r s  o f  d if f ic u l t
VENTILATION ViA Fac e  MASK iN ANESTHETic MANAGEMENT 
OF THYROiD SURGERY -  The aim of our work was to eval uate 
the effectiveness of various factors for predicting difficu It mask 
ventilation. There were examined 400 patients who were conducted 
surgica I interference on a thyroid g land is surveyed is lead. As a 
resu It of the survey was estab I ished efficacy sca I e “ index of di fficu 11 
i n t ubation” (c 2 = 26,27; p<0,0001) and corm ack -  Lehane 
(c2=12,46; p< 0,001) in comparison with other prognostic factors.

Ключові слова: тяжка вентиляція через маску, прогнос
тичні фактори, тирео дна хірургія.

Ключевые слова: трудная вентиляция через маску, про
гностические факторы, тиреоидная хирургия.

Key words: d ifficu It mask venti Iation, risk factors, t hyroid su rg ery.

ВСТУП Під час проведення загально анестезі тяжка 
інтубація трахе є потенційно небезпечною [1, 2, 3]. 
Хоча термін “тяжка інтубація” вважається загально
прийнятим, але ця проблема є більш широкою і вклю
чає в себе всі елементи контролю за дихальними 
шляхами, оксигенацію та елімінацію вуглекислого газу 
[3 ]. У клінічній анестезіологі з метою більш чіткого 
визначення проблеми підтримання прохідності верхніх 
дихальних шляхів введено термін “тяжкі дихальні шля
хи” (ТДШ) [1,4, 5]. Даний клінічний термін охоплює всі 
клінічні ситуаці , коли анестезіолог має труднощі із за
безпеченням ефективно вентиляці через лицьову 
маску, труднощі при інтубаці трахе або обидві про
блеми одночасно [9, 10]. За даними літератури, час
тота тяжко інтубаці складає до 15,5 %, невдало інту
баці -  0 ,5-2,5  %, тяжко вентиляці -  від 3,1 до 6 % 
[7, 8].

Найбільшу загрозу для безпеки хворого має си
туація, коли в анестезіолога водночас виникають труд
нощі з інтубацією і вентиляцією, що може призвести

до гіпоксичного пошкодження головного мозку або 
летального кінця. Дана клінічна ситуація виникає у 0,1
0,5 % випадків, а від 0,2 до 2,0 % закінчується крико- 
тиреотомією [ 2, 3, 6 ].

Слід зазначити, що респіраторні ускладнення по
сідають перше місце (44 %) серед ускладнень під час 
анестезіологічного забезпечення. Характерно, що в 
подібній ситуаці у анестезіологів відсутній чіткий план 
дій у зв ’язку з тим, що цей стан був непередбачува- 
ним.

Тяжка вентиляція через маску -  клінічна ситуація, 
при якій анестезіолог не може забезпечити адекват
ну вентиляцію через лицьову маску внаслідок різних 
причин. Найчастішими предикторами тяжко вентиляці 
через лицьову маску є: вік >55років, наявність боро
ди, відсутність зубів, індекс маси тіла > 26кг/см2, хро
піння та синдром сонного апное [4, 5, 9, 10]. Але не- 
завжди ці фактори можуть завбачити цей стан, по
одинці вони мають низьку чутливість і мають значну 
кількість хибнопозитивних результатів [9].

У зв ’язку з вищевикладеним, особливо актуаль
ності набуває порівняльна характеристика існуючих 
факторів ризику і пошук нових, що дасть змогу із 
більшою точністю прогнозувати труднощі під час вен- 
тиляці через лицьову маску і завчасно запобігати 
виникненню фатальних ускладнень.

Метою нашо роботи стало порівняння характери
стики різних факторів щодо прогнозування тяжко вен
тиляці через лицьову маску у хворих в тиреодній 
хірургі .

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В основу роботи було 
покладено результати 400 анестезіологічних забезпе
чень оперативних втручань на щитоподібній залозі. 
Серед них -  170 (43 %) хворих на вузловий зоб, 125 
(31 %) хворих на полінодозний зоб та 105 (26 %) хво
рих на рак щитоподібно залози. Жінок було -  369 
(92 %), а чоловіків -  31 (8 %).

Ризик загально анестезі оцінювали за шкалою 
Американсько асоціаці анестезіологів. Прогнозуван
ня тяжко інтубаці трахе проводили за допомогою 
шкал “ Індекс тяжко інтубаці трахе ” і С огта ск- І_еИапе 
[5]. При прогнозуванні тяжко вентиляці через лицьо
ву маску враховували наступні фактори: патологія щи
топодібно залози, ризик загально анестезі , вік і стать 
хворих, ожиріння, коротка шия, хропіння, тяжка інту
бація трахе , тест Маллампаті, тіроментальна дистан
ція, дані шкал “ ІТІ” і С огтаск -  (еИапе.

Всі операці виконували під внутрішньовенним 
наркозом зі штучною вентиляцією легень. Інтраопе- 
раційний моніторинг проводили згідно з Гарвардсь
ким протоколом.

Статистичну обробку проводили за допомогою 
статистично програми “ЭТАТЭОРТ ЭТАНЭТЮА 6.0”. Для 
об’єктивно оцінки реальності та ступеня достовірності
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результатів вимірювань різних показників у хворих, 
програмний комплекс застосовував вичислення кри
терію с2 Пірсона. Для оцінки значущості відмінностей 
використовували Екритерій Стьюдента для двох за
лежних виборок. Дозвіл на проведення дослідження 
отримано Комісією з питань біоетики.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Результати проведених досліджень показали, що 
частота тяжко вентиляці через лицьову маску у хво
рих в тирео дній хірургі становить 7,3 %. Встановле
но, що патологія щитоподібно залози вірогідно не 
впливає на частоту тяжко вентиляці (таблиця 1), хоча 
найбільш часто (4,0 %) цю клінічну ситуацію реєстру
вали у хворих на вузловий зоб. Невірогідний вплив 
також мали ступінь ризику загально анестезі і стать

хворого, хоча у хворих жіночо статі частота тяжко 
вентиляці була вищою (6,8 %) порівняно із чоловіка
ми (0,5 %).

Як видно з таблиці 1, вік хворого, тест Маллампаті 
і тяжка інтубація трахе вірогідно (р<0,05; с2=6,63, 
р<0,05; х2=5,39, р<0,05 відповідно) асоціювались із 
труднощами під час вентиляці через лицьову маску.

Ананалізуючи вплив інших факторів, ми отрима
ли наступні результати. Вірогідний вплив на прогно
зування тяжко вентиляці через маску мали: наявність 
ІІІ-ІV ступенів за шкалами “ ІТІ” і Согтаск-_еИапе, на
явність коротко ши , а також тироментально дистанці 
і хропіння в анамнезі (с2=26,27, р<0,0001; х2= 12,46, 
р<0,001; с 2=27,22, р<0,0001; с 2=11,49, р<0,001; 
Х2=14,02, р<0,001 відповідно) (табл. 1).

Таблиця 1. Порівняльний вплив різних факторів на частоту тяжко вентиляці через лицьову маску

Фактори Вентиляція через маску с2 ртяжка легка c

Вузловий зоб 16 (4,0 %) 154 (38,5 %)
Полінодозний зоб 8  (2 , 1  %) 117 (29,3 %) 0,52 >0,05
Рак щитоподібно залози 5 ( 1 , 2  %) 100 (25,0 %) 1,39 >0,05
ASA: 1 -2 клас 8  (2 , 0  %) 197 (49,4 %) 0,07 >0,05

3-4 клас 21 (5,3 %) 173 (43,3 %)
Вік (роки) 56,89+9,3 44,68+11,6 <0,05
Стать: жіноча 27 (6 , 8  %) 342 (85,5 %) 0,44 >0,05

чоловіча 2 (0,5 %) 29 (7,2)
Ожиріння 22 (5,5 %) 54 (13,5 %) 13,89 < 0 , 0 0 1
Тест Маллампаті: III-IV 5 (1,3 %) 16 (4,0 %) 6,63 <0,05
Шкала Cormack- Lehane: III-IV 1 1  (2 , 8  %) 39 (9,8 %) 12,46 <0 , 0 0 1
Шкала ІТІ (бали): <2 15 (3,8 %) 356 (89,0 %) 26,27 < 0 , 0 0 0 1

>3 14 (3,5 %) 15 (3,8 %)
Тироментальна дистанція: <5см 19 (4,8 %) 50 (12,5 %) 11,49 < 0 , 0 0 1
Тяжка інтубація трахе 9 (2,3 %) 27 (6 , 8  %) 5,39 <0,05
Коротка шия 22 (5,5 %) 31 (7,8 %) 27,22 < 0 , 0 0 0 1
Хропіння в анамнезі 15 (3,8 %) 31 (7,8 %) 14,02 < 0 , 0 0 1

Співставлення отриманих результатів і даних літе
ратури показало, що нові фактори ризику (шкала “ ІТІ” , 
шкала Согтаск-_еИапе і коротка тироментальна дис
танція) більш вірогідно передбачають ризик тяжко 
вентиляці через лицьову маску. Слід відмітити, що 
під час проведеного дослідження, летальних випадків 
і гіпоксичних пошкоджень головного мозку під час 
тяжко вентиляці не було. Дана клінічна ситуація уск
ладнювалась нетяжкою гіпоксемією впродовж корот
кого часу, і потім швидко корегувалась.

Як показав наш клінічний досвід, проблема тяж
ко вентиляці через лицьову маску в тирео дній хірургі 
існує і частота досить висока. Таким чином, завдяки 
появі нових факторів ризику, перспективи прогнозу
вання дано клінічно ситуаці можуть поліпшитись. Ми 
вважаємо, що ключовим моментом для зменшення 
ризику респіраторних ускладнень внаслідок тяжко вен
тиляці є передопераційна оцінка стану дихальних 
шляхів пацієнта та ризику тяжко вентиляці через ли
цьову маску, що дозволяє попередньо планувати сво 
ді і визначати альтернативні підходи щодо забезпе
чення прохідності дихальних шляхів.

ВИСНОВКИ 1. Частота тяжко вентиляці через мас
ку становить 7,3 %.

2. Патологія щитоподібно залози, ризик анестезі 
і стать хворого не мають вірогідного впливу на ризик 
виникнення тяжко вентиляці .

3. Поряд із загальноприйнятими предикторами тяж
ко вентиляці на частоту вірогідно впливають тест 
Маллампаті, тяжка інтубація трахе і наявність коротко 
ши .

4. Вірогідний вплив на прогнозування тяжко вен
тиляці мають: шкали “ Індекс тяжко інтубаці ” і 
Согтаск-_еИапе, коротка тироментальна дистанція.

Перспективи подальших досліджень полягають 
у подальшому вивченні дано проблеми з метою об’єднан
ня факторів ризику для створення шкали щодо про
гнозування тяжко вентиляці .
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ЛІКУВАННЯ СТОМАТОЛОГІЧНИХ ЗАХВОРЮ ВАНЬ У  ВАГІТНИХ В УМ О ВАХ ЕКОЛОГІЧНОГО
НЕБЛАГОПОЛУЧЧЯ

ЛІКУВАННЯ СТОМОТОЛОГІЧНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ У ВА
ГІТНИХ В УМОВАХ ЕКОЛОГІЧНОГО НЕБЛАГОПОЛУЧЧЯ -  
Метою дослідження стало вивчення чинників місцевого іму
нітету ротово порожнини і вплив на них імуно- і біокорегу- 
вального лікування. При включенні в комплекс лікування 
вагітних з патологією пародонта і слизисто оболонки порож
нини рота таблетованого імуномодуліну і лактобактерину спо
стерігається скорочення тривалості запального процесу. 
Клінічний ефект корелював з достовірним збільшенням 
клітинного і гуморального чинників неспецифічно резистен
тності ротово порожнини. Після лікування виявлено знижен
ня показників гігієнічного індексу, пародонтального індексу, 
підвищення стійкості капілярів ясен у вагітних.

ЛЕЧЕНИЕ СТОМОТОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ У 
БЕРЕМЕННЫХ В УСЛОВИЯХ ЭКОЛОГИЧЕСКОГО НЕБЛА
ГОПОЛУЧИЯ -  Целью исследования было изучение факто
ров местного иммунитета ротовой полости и влияние на них 
иммуно- и биокоррегирующего лечения. При включении в 
комплекс лечения беременных с патологией пародонта и сли
зистой оболочки полости рта таблетированного иммуномоду- 
лина и лактобактерина наблюдается сокращение длительнос
ти воспалительного процесса. Клинический эффект коррели
ровало с достоверным увеличением клеточного и гуморального 
факторов неспецифической резистентности ротовой полости. 
После лечения выявлено снижение показателей гигиеничес
кого индекса, пародонтального индекса, повы шение стойкос
ти капилляров десны у беременных.

ТНЕ TREATMENT OF THE STOMATOLOGiC DiSEASE AT THE 
PREGNANT iN ECOLOGiCALLY UNFAVOURABLE CONDiTiONS 
-  The aim of investigation was the study of oral cavity’s local immunity 
factors, immuno and biocorrecting treatment influence on them. in 
including into the complex of treatment of the pregnant with parodonta 
and mucous membrane of oral cavity pathology of the lactobacterin 
tablets the decreasing of duration of infl ammatory process is observed. 
Clinic effect is corre lated with increasing of cel lu lar and humoral factors 
nonspecific resistance of the oral cav ity. After the treatment the deceasing 
of hygienic and parodontal indices and increasing of the pregnants 
gum capi aries steadfastness was revea ed.

Ключові слова: вагітність, пародонтит, патологія слизово 
оболонки порожнини рота, неспецифічна резистентність, іму- 
номодулін, лактобактерин.

Ключевые слова: беременность, пародонтит, патология 
слизистой оболочки полости рта, неспецифическая резистент
ность, иммуномодулин, лактобактерин.

Key words: pre g nancy p arodontitis, m u cous m e m b rane of t he 
ora l cavity’s patho l ogy, unspecific resistance, immunomodu l in, 
laktobact erin.

ВСТУП Під час вагітності з боку щелепно-лицьо
во ділянки може розвиватися запалення і ретракція 
ясен, що призводить до фіброзного переродження 
стінок кровоносних судин пародонта і як результат 
розвитку пародонтиту [1, 2]. Цей стан часто перебігає 
на тлі зниження неспецифічно резистентності орга
нізму і місцевого імунітету ротово порожнини. При 
вагітності зменшення кількості даних чинників сприяє 
посиленню пародонтального конфлікту, що диктує 
необхідність включати в комплексну терапію імуно- 
коригувальні препарати [5].

Для ефективного лікування патологі пародонта 
необхідна дія на патологічний процес, мікрофлору по
рожнини рота і чинники місцевого імунітету. Тому в 
комплекс лікування вагітних з патологією пародонта 
були включені імуномодулятор нового покоління -  
таблетований “ Імуномодулін” і препарат-пробіотик -  
“Лактобактерин” (обидва препарати вироблено в Уз
бекистані).

Терапевтичний ефект таблетованого імуномоду- 
ліну пояснюється його впливом на імунну систему, який 
виражається в підвищенні фагоцитарно активності 
нейтрофілів, в збільшенні вмісту лізоциму в слині і 
кількості імунокомпетентних клітин, а також в зрос
танні титру єІдА [3, 4].

У зв’язку з цим, метою нашого дослідження стало 
вивчення чинників місцевого імунітету ротово порож
нини і вплив на них імуно- і біокорегувального ліку
вання.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Стан порожнини рота дос
ліджували у 63 вагітних жінок 22-35 років, в різних 
термінах вагітності, що проживають в сільських райо
нах Хорезмсько області Узбекистану з діагнозом 
гінгівіт, пародонтит, стоматит. До і після лікування виз
начали гігієнічний індекс Гріна-Вермілліона, пародон- 
тальний індекс, стійкість капілярів за методом Кула- 
женко, кількість імуноглобулінів слини за Манчіні 
(1964), активність лізоциму слини за Ш.К. Аділову, 
А.М-Т. Бектімірову (1989).

Враховуючи різноманіття клінічно картини, що ха
рактеризує і супроводжує інфекційно-запальні зах
ворювання слизових оболонок порожнини рота і па- 
родонта, тяжкість клінічного стану пацієнтки, ми зас
тосовували бальну систему. У перелік були включені 
основні симптоми, що визначають характеристики 
патологічного процесу: пастозність ясен, застійна гіпе
ремія, кровоточивість, пародонтальні кишені, витікання 
гною, під- і над’ясенні камені, рухливість зубів, біль, 
втрата зубів, лімфаденіт, запах з рота. Лікування ва
гітних із захворюваннями слизово оболонки порож
нини рота і патологією пародонта проводили за такою 
схемою: санація порожнини рота; полоскання антисеп
тичними засобами; застосування імуномодулятора 
(імуномодулін) і пробіотиків загально ді (лактобак
терин). Курс місцево імунокорекці таблетованим іму- 
номодуліном -  по 2 таблетки на день протягом 28 
днів. Лактобактерин розчиняли в дистильованій воді 
(1 мл) і отриману суміш наносили на ватних турундах 
на 30 хв безпосередньо в пародонтальні кишені (одна 
доза містить не менше 107 живих лактобактерій), про
цедуру проводили щодня протягом 4 тижнів. Для того, 
щоб слина не змивала і не розріджувала суміш лак- 
тобактерину, заздалегідь ділянки пародонта ізолюва
ли за допомогою ватних валиків і слиновідсмоктува- 
ча. Процедуру проводили кожен робочий день про
тягом чотирьох тижнів.
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Вагітних було поділено на чотири групи. І група -  
пацієнтки, що приймали стандартне лікування і імуно- 
модулін (20 жінок); ІІ група -  пацієнтки, що отримува
ли стандартне лікування і місцево використовували 
суспензію лактобактерину (20 жінок); ІІІ група -  паці
єнтки, які приймали імуномодулін і лактобактерин, а 
також стандартне лікування (23 жінки); IV група -  (кон
трольна) пацієнтки отримували тільки стандартне ліку
вання (15 жінок).

Стандартне лікування включало навчання пацієн
ток правилам гігієни порожнини рота, постійний конт
роль за х дотриманням, видалення над- і п ід ’ясенних 
зубних відкладень, місцеву протизапальну терапію, яка 
полягала в промиванні пародонтальних кишень 0,2 % 
розчином хлоргексидину, введенні в пародонтальні 
кишені гелю “ Метрогіл-дента” . Стандартне лікування 
стоматиту включало місцеву обробку порожнини рота 
протизапальними, антисептичними і кератопластични- 
ми засобами.

Кожну з груп було поділено на 3 підгрупи відпо
відно до тяжкості процесу: легка, середня і тяжка. З 
метою визначення ефективності препаратів, що вив
чаються, попереднє лікування полягало тільки в руч
ному видаленні зубних відкладень без використання 
антимікробних і протизапальних засобів.

Отримані дані піддавалися статистичній обробці з 
визначенням критерію Стьюдента і Фішера. Достовір
ними вважали відмінності, що задовольняють умови 
Р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Оцінювали ефективність кожного з препаратів по
рівняно з контрольною групою. Результати оцінювали 
клінічно і лабораторно через 21-30 днів після закін
чення курсу лікування. Позитивним підсумком вважа
ли перехід тяжчого ступеня патологі пародонта в менш 
тяжчий або нормалізацію стану. Клінічний ефект ви
ражався в зменшенні гострих запальних явищ і хво
робливості в місцях ураження, а також в послабленні 
печіння і дискомфорту. Використання препарату не 
знімає необхідності проводити звичайне пародонто- 
логічне лікування.

При застосуванні імуномодуліну і лактобактерину 
в різних групах пацієнток не відмічено побічних ре
акцій. Вагітні в більшості випадків відзначали по
ліпшення суб’єктивних відчуттів, з боку порожнини 
рота поліпшувалося виділення слини, зникали не
приємні смакові відчуття і запах з рота, зменшувала
ся кількість нальоту і відкладень на язиці і зубах.

У ІІІ групі пацієнтів вже на 3-й день після прийому 
препарату 85 % пацієнток вказали на значне змен
шення хворобливих відчуттів і кровоточивості ясен. 
При огляді: значне зменшення пастозності і набряку, 
обмеження і зменшення зони запальних змін, очи
щення і зменшення виразок, поява свіжо грануляці .

Ретроспективний аналіз результатів через 3 місяці 
показав, що в 96 % випадків пацієнтки відзначили 
добрі і відмінні результати лікування імуномодуліном 
і лактобактерином. Зникли прояви з боку уражених 
ділянок, значно зменшився дискомфорт при спожи
ванні жі, зокрема деяких подразнювальних харчових 
продуктів, 4 % пацієнтів пояснили поліпшення стану 
використанням комплексу лікувальних заходів і відмо
вою від хімічно і фізично подразнювально жі. Крім

того, після курсу лікування імуномодуліном і лакто
бактерином 62 % пацієнтів, що мають супутні захво
рювання з боку органів верхніх дихальних шляхів і 49 
% з боку органів травлення, вказали на поліпшення 
стану.

При об’єктивному дослідженні стану слизисто обо
лонки порожнини рота безпосередньо після закінчен
ня курсу терапі імуномодуліном і лактобактерином 
зафіксована відсутність ознак гострого запального 
процесу і його хронізаці , поліпшення стану слизистих 
оболонок, виражена позитивна динаміка при почат
кових уповільнених і рецидивуючих ураженнях.

Ефективність лікування імуномодуліном і лактобак
терином оцінювали за самооцінкою пацієнток і резуль
татами вивчення об’єктивних критері в.

При аналізі результатів лабораторних і інструмен
тальних методів досліджень клінічно значущих змін з 
боку основних параметрів гомеостазу виявлено не 
було. Викликає інтерес стан слизово порожнини рота 
і його динаміка під впливом терапі імуномодуліном з 
лактобактерином. Ці дані демонструють діагностично 
значущі зміни слизово оболонки порожнини рота і 
пародонта у пацієнток 1 групи. Відмічено також змен
шення кількості пацієнток, у яких спостерігали тенден
цію до ослаблення імунного гуморального контролю 
до можливих причинно значущих патогенів.

Відсоток зниження виявлених інфектів коливався 
від 10 до 50 %, при цьому підвищення неспецифіч
ного імунного контролю, за даними рівня пізніх спе
цифічних антитіл, виявлялося в середньому у 10-15 
% обстежених пацієнток. При визначенні клітинних і 
функціональних характеристик імунного статусу вклю
чених в І групу пацієнток не зафіксовано діагностич
но значущих змін, а ті, що вже є, відображали варіан
ти різноманіття конфігурацій параметрів імунного ста
тусу і не мали кл ін ічно го  значення з погляду 
необхідності корекці . При аналізі ефективності зас
тосування імуномодуліну і лактобактерину в ІІ і ІІІ гру
пах звертав на себе увагу тяжчий стан як місцевих 
проявів ураження слизово оболонки порожнини рота 
і пародонта, так і вираженість загальних або систем
них проявів захворювання. З позицій нозологічного 
діагнозу ця група представлена хронічним пародон
титом середнього і тяжкого ступеня тяжкості. За всіма 
аналізованими характеристиками в 3 групі відмічені 
більш виразніші позитивні результати. Найбільший 
клінічний ефект визначається за симптомами, що 
відбивають місцеві зміни в патологічному осередку. 
При цьому вже протягом перших 3-5 днів від початку 
приймання імуномодуліну і лактобактерину 68 % па
цієнток відзначали значне зменшення набряклості, 
больових відчуттів, підвищено чутливості до подраз
нювальних чинників. Позитивний результат терапі 
відзначили як “хороший” і “ відмінний” 90 % пацієн
ток ІІІ групи і 75 % ІІ групи. На тлі поліпшення місце
вого процесу більшість жінок відзначали поліпшення 
самопочуття, працездатності, настрою.

Клінічний ефект достовірно корельований з ре
зультатами, отриманими при дослідженні слизово 
оболонки порожнини рота і специфічно гуморально 
відповіді на них. Після проведеного лікування вияв
лено достовірне зниження показників гігієн ічного 
індексу, пародонтального індексу, підвищення стійкості
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капілярів ясен. Рівень лізоциму зріс до 14,5 мг/л. У 
спектрі імуноглобулін ів достовірно збільшилася 
кількість IgA (джерела slgA).

Встановлені зміни в системі загального і місцево
го імунітету супроводжувалися помітними клінічними 
ефектами. Аналіз показників клітинних чинників не
специфічно резистентності слини у вагітних з пато
логією пародонта у всіх групах показав, що найпози- 
тивніший ефект відмічено в III групі. Статистично до
стовірно змінилися показники моноцитів і лімфоцитів, 
рівень яких знизився, відповідно, в 1,4-1,6 раза 
(Р<0,05). Спостерігалися деякі зміни величини показ
ника паличкоядерних нейтрофілів особливо в III групі 
(у 1,4 раза). Показники сегментоядерних нейтрофілів 
достовірно не змінилися (Р>0,05). Комплексне при
значення вагітним імуномодуліну і лактобактерину 
приводить до зниження показників клітинних запаль
них реакцій. Слід зазначити, що в контрольній групі ці 
показники знижуються, але статистично незначно 
(Р>0,05).

При вивченні динаміки гуморальних чинників не
специфічно резистентності серед спостережуваного 
контингенту встановлено, що гуморальні чинники у 
всіх групах змінювалися у бік збільшення (позитив
ний ефект). Проте найбільш значущо рівень sIgA і титр 
лізоциму зростав в III групі.

ВИСНОВКИ 1. При включенні в комплекс лікуван
ня вагітних з патологією пародонта і слизово оболон
ки порожнини рота таблетованого імуномодуліну і 
лактобактерину спостерігається скорочення тривалості 
запального процесу, значне зменшення хворобливих

проявів, зниження термінів репаративних процесів, 
зниження потреби застосування антибактеріальних 
препаратів.

2. При прийманні таблетованого імуномодуліну і 
лактобактерину у вагітних всіх груп не спостерігали 
побічних ефектів і небажаних явищ.

3. Клінічний ефект застосування препаратів коре
лював з достовірним збільшенням клітинного і гумо
рального чинників неспецифічно резистентності ро
тово порожнини.

4. Після проведеного комплексного лікування ви
явлено достовірне зниження показників гігієнічного 
індексу, пародонтального індексу, підвищення стійкості 
капілярів ясен у вагітних.
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ВИКОРИСТАННЯ ФІБРИНОВОГО ГЕЛЮ  АУТОКРОВІ ПРИ ОПЕРАТИВНИХ ВТРУЧАННЯХ НА
АЛЬВЕО ЛЯРНИХ ВІДРОСТКАХ

ВИКОРИСТАННЯ ФІБРИНОВОГО ГЕЛЮ АУТОКРОВІ ПРИ 
ОПЕРАТИВНИХ ВТРУЧАННЯХ НА АЛЬВЕОЛЯРНИХ ВІДРО
СТКАХ -  Для відновлення об’єму та структури кістково тка
нини альвеолярних відростків після видалення кіст великих 
розмірів та профілактики післяопераційно атрофі успішно 
використано кістковопластичний матеріал “Остеопласт-К” в 
суміші з компонентами фібринового гелю аутокрові у 1 2  
пацієнтів.

ПРИМЕНЕНИЕ ФИБРИНОВОГО ГЕЛЯ АУТОКРОВИ ПРИ 
ОПЕРАТИВНЫХ ВМЕШАТЕЛЬСТВАХ НА АЛЬВЕОЛЯРНЫХ 
ОТРОСТКАХ -  Для восстановления обьема и структуры кос
тной ткани альвеолярных отростков после удаления кист боль
ших размеров и профилактики послеоперационной атрофии 
успешно использован костнопластический материал “ Осте- 
опласт-К” в смеси с компонентами фибринового геля ауток
рови у 1 2  пациентов.

a p p lic a t io n  OF FIBRIN GEL AT OPERATIONS IN ALVEOLAR 
BRIDG -  To recover alveolar bridge volume and structure after 
extraction of largenesses cysts and for the prophylaxis of bone atrophy 
successfully used osteoplast-k with fibrin gel in 1 2  patients.

Ключові слова : альвеолярна кістка верхньо щелепи, ре- 
паративний остеогенез, кістковопластичний матеріал, фібри- 
новий гель аутокрові.

Ключевьіе слова : альвеолярная кость верхней челюсти, 
репаративный остеогенез, костнопластический материал, фиб
риновый гель аутокрови.

Key words : alveolar bridg e bone, osteoreparation, osteoplast-k, 
fibrin ge5.

ВСТУП С ьогоденне вдосконалення методів в ід но в 
лення альвеолярно к істки  щелеп спрям оване на в и 
користання доступних та високоеф ективних технологій, 
що вливаю ться в пр и р о д н и й  репаративний  о сте о ге 
нез альвеолярно к істково  тка н ин и  щелеп.

К істкова тканина  безперервно  сам овідновлю ється, 
завдяки  взаєм од і кл ітин, волокон, м інералів, х ім ічн и х  
сполук, горм он ів , стим улятор ів , ф актор ів  росту, с и г 
нальних молекул тощ о [2, 3, 5 ]. нормальне ф у н кц і
онування п ідтрим ується  за рахунок ремоделю вання, 
к ількість  д іл ь н и ц ь  яко го  може д осягати  1  млн в одн ій  
кістц і [6 ].

П ри б ли зно  10 % к істко во  маси л ю д и н и  в ід н о в 
лю ється протягом  1 року. Д о  20 -р ічн о го  в іку  процеси  
тв о р е н н я  к іс тко в о  т ка н и н и  п е р е в и щ ую ть  п р о ц е си  
резорбц і , а в пе р іо д  35 -40  років  п ідтрим ується  ба
ланс. Після 40 років  чолов іки  втрачаю ть щ орічно 0, 5 
2 % к істково  маси, а ж ін ки  -  2-3 %, з переваж ним  
пр искор енням  протягом  5-10 років  після м енопаузи. 
П ротягом  всього  ж иття ж ін ки  втрачають д о  35 % ко р 
тикально  к істки  та д о  50 % трабекулярно (для ч о 
л о в ік ів  в ід п о в ід н о  -  25 % і 20  % ). В ікова  атроф ія 
супр овод ж ується  зм ен ш е н н ям  то в щ и н и  і зб іл ьш е н 
ням пористост і кортикально к істки , потонш енням  та 
перф орац ією  трабекул [14 ].

Р егенерац ія  постійна  на трьо х  поверхнях кістки :

пер іостальн ій , ендостальн ій  та в гавер сови х  каналах. 
Вона направлена на оновлення кристал ів  г ід роксиа- 
патиту. Вважається, що руш іям и для структурно п е 
ребудови к істки  є зм ін и  ф ункц і , або навантаження, 
зм ін и  в горм онал ьном у та кальц ійм етабол ічном у стані 
[ 1 1 ].

Альвеолярна кістка має більш ін тенси вну  ф із іол о 
гію , н іж  інш і к істки  л ю д сько го  орган ізм у. Вона ш в и д 
ше ре а гує  на м етаб ол ічн і розлади  і д и с п р о п о р ц ія  
м ехан ічних та м етабол ічних по ка зн и к ів  в н ій  значно 
б ільш  в ираж ена , н іж  в ін ш и х  к іс т ко в и х  структур ах  
ор ган ізм у [17 ]. П ередум овам и погано регенерац і ста
ють складн і структурн і д е ф іц и ти  (маса, як ість  та ро з
под іл ) та субоптим альне навантаження на к істкову т ка 
нину. На к ін ц ев и й  результат опера тивн ого  втручання 
впливаю ть: потенц іал  матеріалу -  імпланта, метабо
л ічн и й  статус ложа -  рецип ієнта , сама х ір ур гічн а  тр а в 
ма, ц и то кін ез  та метаболізм  в зон і ре генерац і [ 8 , 9, 
12 ]. В ід н о в л е н н я  в тр а че н о го  та утв о р е н н я  н о в о го  
об ’єму кістки на верхній  щелепі наш товхується на певні 
труднощ і, у  з в ’язку  з малою кістковою  рецип ієнтною  
базою, на тлі незадов ільно якості к істково  тка н ин и  та 
наявн істю  сл аб о п р о д укти в н о го  окістя (наприкл ад , з 
боку гайм орово  по р о ж н и н и ), часто наявності явищ  
запалення ще д о  втручання.

На сьо го д н і д ом ін ує  дум ка , що не може бути сти- 
муляці репаративного  остеогенезу, оск ільки  він є б іо 
л о г іч н о  д е те р м ін о в а н и м  процесом , м ож лива  т іл ьки  
й ого  оптим ізац ія , ш ляхом створення ум ов, які в ід п о 
в ідаю ть ф із іол о гічн ій  регенерац і [16 ].

В икористання остеопластичних ком по зиц ій , з ауто- 
ге н н и м  тро м б оц и та рни м  концентратом , має ш ироке  
кл ін ічне  застосування в щ е ле пно-л и цьов ій  х ір ур г і і 
дозволяє  значно зн и зи ти  к ількість  ускладнень та с ко 
ротити  тер м ін и  л ікування [1 ,7 ,  13]. В якості н аповню 
вача п ісляоперац ійних к істкових  д еф ект ів  серед  інш их 
використовую ть  нед ем інерал ізований  та збагачений  
гл ікозам іно гл іканам и  матеріал “ О стеопласт-К” , що має 
пр и р о д н у  порист ість  та м ехан ічну м іцн ість , не то кс и ч 
ний, з гар ни м и  б іосум існ істю  та б іо інертн істю . В ін п о 
вн істю  в ід пов ід ає  будові губчасто к істки  і пр ед ста в 
ляє о д н о р ід н у  пористу  структуру, з д іам етром  пор в ід  
100 д о  500  м ікрон, має висо ку  ст ій к ість  д о  пр отео л і
ти ч н и х  ф ерм ентів  і при імплантаці в ор ган ізм  повільно 
д егра дує , ком пл екс  к істко во го  колагену з ГАГ ство 
рю є в и р а ж е н и й  м о д ел ю ю чи й  еф ект  на о сте о ге н н і 
кл ітини -попередниц і. “ О стеопласт-К” може утримувати 
о б ’єм, бо має здатн ість  заповню вати  весь к істковий  
д е ф е кт  за рахунок своє пластичності, м ехан ічних я ко 
стей та арх ітектон іки . За останні роки остеопласт буває 
у  ф орм і блоків, гранул, порош ку, ш ироко  застосову
ють в х ір у р г іч н ій  стом атологі та щ е ле пно-л и цьов ій  
х ір ур гі . В ін чудово зм іш ується з будь -яким и  о р га н іч 
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ним и  р ід и н ам и  та м е д и чн и м и  розчинам и, а й ого  р е 
зорбц ія  починається після 3 -го  м ісяця перебування в 
рані [4, 15].

И.А. Кузьм ины х [10 ] запропонував після вид ал ен 
ня к іст  щ елеп запо вню вати  д е ф е кт  б іо ко м п о зи то м  
“ А л лом атрикс-им плант” (к істко ви й  алоколаген + алог- 
л іко зам іно гл ікан и  у ви гл яд і блоків) і ф ібрином , зба
гаче н им  тро м б о ц и та м и . О станній  готували  ш ляхом 
ц ентриф угування  протягом  1 2  хв  при ш видкост і 2  600 
об ./хв . З нього  виготовляли  мем брани для ро зм еж у
вання к істко во пл астично го  матеріалу з коренем  (це 
д о зво л я л о  в ід м о в л я ти ся  в ід  р е зе кц ій  в е р х ів о к  к о 
р е н ів ), ко р ти ка л ьн о ю  пл астиною  к іс т ки  та о к іс н и м  
ш аром. Ф іб р и н о в и й  гель пропонується я к  з в ’язую чий 
елемент, ізолятор та носій  п ід ви щ ен о  кількості тр о м 
боцитів  (к іл ь кість  останньо не вказується). Н орм ал і
зац ія  п о ка зн и к ів  ехоостеом етр і в ідбувалася на 6 -й 
м ісяць після видалення кіст, а по ка зн и к ів  циф рово 
оптично  д ен си то м етр і -  на 1 2 -й м ісяць.

Таким  чином , од н и м и  з вир іш ал ьних критер і в в и 
бору н апо в ню в а ч ів  к іс т ко в и х  п іс л я о п е р а ц ій н и х  д е 
ф ект ів  альвеолярного  в ідростка  є:

1. Суміш  не повинна  суперечити  пр и р о д н ій  схемі 
репаративно регенерац і к істки , а гар м он ій н о  влива
тися в не .

2. Суміш  повинна  давати 100 % в ід творення  м о р 
ф о л о гічн и х  характеристик та утрим увати  о б ’єм неза
л еж но  в ід  ро зм ір ів  та розташ ування п ісл я о п е р а ц ій 
ного  деф екту.

3. Сум іш  по ви н н а  бути те х н о л о гіч н о  простою  у 
виготовл енн і.

М етою  роботи стало вивчення еф ективност і сум іш і 
“ О стеопласт-К” і р ід и н и  з ф іб ри н ового  гелю аутокрові, 
а також  мембран, що утворю ю ться після м ехан ічного  
стискання ф іб ри н ового  гелю, для в ід творення  о б ’єму 
і арх ітектон іки  к істки  альвеолярного  в ідростка.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ П роведено л ікування та 
обстеж ення 12 пац ієнт ів  в іком  в ід  24 д о  60 років, з

к істами верхньо щ елепи. Після видалення новоутво 
рень, у  всіх пацієнтів утворю валися порож нини  об ’ємом 
в ід  3 ,5  мл д о  9 мл і виникала необх ідн ість  д ом оделю - 
вання ал ьвеолярного  в ід ростка  на п е р с п е кти в у  п о 
дальш о д ентально імплантаці .

П ротокол оп ера тивного  втручання включав:
1. Забір венозно  кров і та негайне  ц е н тр и ф угу 

вання в лабораторн ій  ц ентриф узі “ О П Н -3” протягом  
12 хв  при  3 0 0 0  о б ./х в  без д о д а в а н н я  б у д ь -я ки х  
х ім ічн и х  сполук.

2. Забір ф іб ри н ового  гелю, й ого  механічне сти с 
кання, для отримання р ідко  частини та щ ільних ф ібри- 
нових пластин.

3. З м іш ування остеопласту-К  з р іди ною  ф іб р и н о 
вого  гелю.

4. Д екортикац ію  к істково го  д еф екту  д о  легко  “ кро 
в ’яно р о си ” , при  д отри м ан н і тем пе ра тур ного  ре ж им у 
для к істки  (на зра зо к протокол у дентально  ім п л а н 
таці ).

5. Н аповнення д еф е кту  вказаною  сум іш ш ю , з н е 
вел иким  надлиш ком  та урахуванням  нео б х ід н и х  па
рам етр ів  в ідростка.

О ц інка  е ф ективн ост і за п р о п о н о в а н о го  л ікування  
включала кл ін ічн ий  статус, р а д іов із іо гр аф ічн у  харак
те р и сти ку  к істково  тка нини  та визначення оптично  
щ ільності альвеолярно к істки  в у м о в н и х  о д и н и ц я х  
(використовували апарат T rophy trex  Group, ООХ -  digital 
com p u te r con tro led  Х -r ey tim e r, 2003 , France) д о  опера
ти в н о го  втручання, одразу після нього  та через 6  і 1 2  
м ісяц ів  після л ікування. П оказники  пор івню вали  з ана
л о г іч н и м  об числ енням и  опти чн о  щ ільності сус ід н іх  
зд о р о ви х  д іл я н о к  верхньо щ елепи. П оказники  в и м і
рю валися в серед н ій  частині п ісляоперац ійно го  к іс тко 
вого  д еф е кту  (р и с . 1 ).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ П ісл яоперац ійний  пер іод  у всіх хв ор их  пе р е 
б ігав без ускладнень. Результати вим ірю вання  о п 
тично  щ ільності наведен і в таблиці.

Рис. 1. Радіовізіограма ділянки 21, 22, 23 та 24 зубів до видалення кісти та гістограма оптично щільності. Вказано рівень 
щільності норми та місце вимірювання.

Таблиця. Відсоток оптично щільності альвеолярно кістки в обстежених хворих порівняно з умовною
нормою (ви д іл е н о  к ур си в о м )

До операці Одразу після операці , % Через 6 місяців після операці ,% Через 12 місяців після операці ,%
(1 9 8 .2 2 ± 2 ,1 0 ) ум . од  
(умовна норм а)
- (79 ,1 4± 2 ,09 ) % 2 0 ,1 7 ± 1 ,44 29 ,17±4,11 11,31 ±3,11
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Р ад іов із іо граф ічна  картина альвеолярних кісток у 
всіх хвор их  мала д о си ть  ти п о в у  картину:

1. Д о опера тивн ого  втручання резорбц ія к істково 
тка н ин и  д о си ть  вел ики х  об ’єм ів  з ч ітки м и  межами.

2. О дразу після опера тивн ого  втручання -  з е р н и с 
та структура д іл я нки  к істко во го  деф екту, що в ід п о в і
дає структур і внесен о го  матеріалу.

3. Через 6  м ісяц ів  після втручання -  нер івном ірна  
щ іл ьн ість  та сл аб ови ра ж ен і д іл я н ки  н овоутвор ен о  
к істки  сітчасто структури.

4. Через 12 м ісяц ів  переважала ч ітко  окреслена 
с ітча ст іс ть  ново  к іс тко в о  т ка н и н и , щ іл ьн ість  була 
д е щ о  н е р ів н о м ір н а , ін кол и  простеж увалася  слабка 
д ем ар кац ій н а  л ін ія  м іж  здоровою  та новоутвореною  
тканинами.

Д ин а м іка  по ка зн и к ів  опти чн о  щ ільності св ід чить  
про д о си ть  значн і втрати к істково  тка н ин и  перед  о п е 
ративним  втручанням  (в основном у за рахунок втрати 
губчастого  ком поненту). З ни ж ен н я  щ ільності в п е р і
од  6 -ти м ісяц ів  пор івняно  з ранн ім  п ісляоперац ійним  
пер іодом  відбувається за рахунок резорбц і кістково- 
пластичного  матеріалу. На тлі кл ін ічн о го  по зи ти вн о го  
результату, гарного самопочуття хворих та відновлення 
ра д іов із іо гр аф ічно  арх ітектон іки  к істки , щ ільн ість о с 
танньо не д осягла  рівня зд о р о в и х  д іл я н о к  в ж о д н о м у  
випадку.

Таким  чином , в ико ри ста н н я  сум іш і “ О стеобласт- 
К ” та ф іб ри н ового  гелю аутокров і д озволяє  отрим ати 
п о з и т и в н і к л ін ік о -р е н т ге н о л о г іч н і р е зул ьта ти  при  
в ід новл енн і об ’єму та структури альвеолярно к істки  
в ер хньо  щ е л е пи . Н е п о в н е  в ід н о в л е н н я  щ іл ьн о ст і 
к істково  тка нини , н а й в іро гід н іш е , п о в ’язане з вел и 
ким и  розм ірам и п ісляо пер ац ій ни х  д е ф е кт ів  та особ 
ливостям и  остеорепаративних м ож ливостей  верхньо 
щ елепи .

ВИСНОВКИ Втрати кістково тканини при кістах вер
хньо щ елепи м ожуть бути, великою  м ірою , ко м п е н 
совані за рахунок вдосконалення опера тивн и х  те хн о 
л о г ій , як і направлен і на створення  о п ти м а л ьн и х  та 
ф із іол огічно  ад екватних  ум ов для репаративного  о с 
тео ге н езу . З апр опо н ов ан и й  протокол  о п ера тив н ого  
л ікування д озволяє  отрим ати гарний  результат перед  
провед енням  дентально імплантаці .

Перспектива подальших досліджень. Д о ц іл ь 
ним  вважається вивче н ня  м ож ливост і застосування 
ком по нент ів  аутокров і та стовбурових кл ітин з пр епа 
ратами, що коре гую ть  запальний  ім унний  ком понент 
репаративного  остеогенезу.
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АНАЛІЗ РЕЗУЛЬТАТІВ КОМ ПЛЕКСНОГО ВИВЧЕННЯ М ІКРО Ф ЛО РИ ЗІВА ТА АНТИМІКРОБНОГО
ІМ УНІТЕТУ У  ХВО РИХ НА ХРОНІЧНІ ТОНЗИЛІТИ

АНАЛІЗ РЕЗУЛЬТАТІВ КОМПЛЕКСНОГО ВИВЧЕННЯ 
МІКРОФЛОРИ ЗІВА ТА АНТИМІКРОБНОГО ІМУНІТЕТУ У ХВО
РИХ НА ХРОНІЧНІ ТОНЗИЛІТИ -  Вивчено мікрофлору зіва і 
показники антимікробного імунітету у 60 хворих на хронічні 
тонзиліти і 15 здорових осіб. Найчастіше виділяли представ
ників грампозитивно флори, дисбіоз слизових оболонок вста
новлено у всіх вивчених хворих, чутливість до цефалексину 
була високою у більшості штамів S. pneumonіae, S. pyogenes, S. 
aureus і Нaemophіlus sp. Зниження основних показників систе
ми антимікробного імунітету у хворих дозволяє говорити про 
вираженість патологічного процесу. Підвищені титри проти- 
стрептококових антитіл відмічено у 2/3 обстежених.

АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ КОМПЛЕКСНОГО ИЗУЧЕНИЯ 
МИКРОФЛОР Ы ЗЕВА И АНТИМИКРОБНОГО ИММУНИТЕ
ТА У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМИ ТОНЗИЛЛИТАМИ -  Изу
чена микрофлора зева и показатели антимикробного имму
нитета у 60 больных хроническими тонзиллитами и 15 здо
ровых лиц. Наиболее часто выделялись представители 
грамположительной флоры, дисбиоз слизистых оболочек ус
тановлен у всех изученных больных, чувствительность к це- 
фалексину была высокой у большинства штаммов
S.pneumonіae, S.pyogenes, S.aureus и Нaemophіlus sp. Сниже
ние основных показателей системы антимикробного имму
нитета у больных позволяет судить о выраженности патоло
гического процесса. Повышенные титры противострептокок
ковых антител отмечены у 2/3 обследованных.

THE ANALISE OF THE RESULTS OF cOMPLEX STUDY OF
m ic r o flo r a  of  p h a r y n x  a n d  a n t i -  m ic r o b e  IMMUNITY
IN PATIENTS WITH cHROONic TONSILLITS -  The microflora of 
pharynx and indices of the anti -microbe immunity in 60 patients 
w ith chronic tonsillitis and 15 healthy people were learnt. The 
representatives of grampositive flora were more often isol ated, disbios 
of mucous membrane was determined in all studied patients, the 
perceptibility to tsefalicsin was high in most S.pneumoniae, 
S.pyogenes,S.aureus and Haemophilus sp. Decreasing of the main 
i ndices of the system of anti-m icrobe immunity neutrophils 
phagocytes activity, phagocytic number, index of accomplished 
phagocytes in patients allows to umpire the expressiveness of 
pathological process. Increased titres of the anti- streptococcus 
antibodi es were determined in 2 or 3 examined patients.

Ключові слова: хронічні тонзиліти, мікрофлора зіва, фаго
цитоз, цефалексин, неспецифічні чинники резистентності, р- 
гемолітичні стрептококи групи А.

Ключевьі е слова: хронические тонзиллиты, микрофлора 
зева, фагоцитоз, цефалексин, неспецифические факторы рези
стентности, р-гемолитические стрептококки группы А.

Key words: chronic tonsillitis, microflora of pharynx, phagocytos, 
tsefalicsin, unspecifical factors of resistance, р-hemolytic streptococcus 
of A-group.

ВСТУП Хронічні захворювання ЛО Р-органів можна 
розглядати як прояв імунодеф іциту, зумовлений д еф ек
том системи мононуклеарних ф агоцитів  [1, 5]. П ризна
чення антибіотиків  сприяє п ідтрим ц і або посиленню  іму
нодеф іциту і створює умови для хронізаці захворювань, 
виникнення яких пов ’язане зі зниж енням  противірусно 
і антибактеріально резистентності [3, 4, 6 ].

А н гін и , гостр і і хро н ічн і тонзил іти  є од н и м и  з най 
по ш и ре н іш и х  ін ф е кц ій н и х  хвороб  л ю д ин и  [1, 3, 8 ]. У

д оро сл и х  ти п о в и м  є ураж ення п ід н е б ін н и х  м игдалин , 
у  д ітей  частіш е зустр ічається адено д и т  -  запалення 
глотково  м и гда ли ни .

Б л и зько  70 % то н зи л іт ів  викл икаю ть  в іруси  [4 ]. 
О сновним  бактер ійним  зб уд н и ко м  вважаю ть р-гем о- 
л іти чн и й  стре пто кок  групи  А, наявн ість яко го  п ід тв е р 
дж ується приб л изно  у 31 % хворих. С еред  інш их м о ж 
л и в и х  зб у д н и к ів  з га д ую ть  ге м о л іти ч н і стр е п то ко ки  
ін ш и х  груп , зол оти сти й  стаф ілокок, ентероб актер і , 
гем оф іл ьну  паличку [6 , 8 ]. П роведен і д осл ід ж ен н я  із 
вивчення  н еспе ц и ф ічно  резистентност і у  хво р и х  на 
гостр і і хро н ічн і гн ійно-запальн і захворю вання пока 
зують, що спостер ігається послаблення н е сп е ц и ф іч 
них ч и н н и к ів  захисту о р ган ізм у  [7 ].

У організм і лю дини на введення м ікроорган ізм у із 
зовн іш нього середовищ а перш им реагує імунна систе
ма, зокрема фагоцити, а надалі продукуються антимікробні 
антитіла [ 5]. Стан організму і система імунітету безпосе
редньо пов ’язані з наявністю осередку інфекці в організмі. 
Але аналіз літератури показує, що досл ідж ень в цьому 
напрямі, які особливо стосуються хрон ічних тонзилітів, 
небагато і вимагають подальшого вивчення.

Том у метою  наш ого д осл ід ж ен н я  стало ком пл екс 
не вивчення  стану м ікроф лори  зіва  та ан ти м ікр о б н о 
го  ім ун іте ту  у  х в о р и х  на х р о н іч н и й  т о н з и л іт  в п о 
р івнял ьном у аспекті.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В ивчено  м ікроф лору зіва 
та основн і по ка зн и ки  ан ти м ікр о б но го  ім ун ітету у 60 
хво р и х  на хр о н ічн и й  тон зи л іт  (ХТ), з них 45 ж ін о к  (75 
% ) і 15 чо ло в ік ів  (25 % ) в іком  в ід  16 д о  45  років , 
сер ед н ій  в ік  склав 29 років. Контрольну групу  стано
вили 15 зд о р о ви х  осіб, статево-в іковий  склад я ки х  був 
ре пре зе н та ти вн и й  д о  основно  групи . О бстежували 
хвор их  і вериф ікували  д іа гн о з  за стандартним и м ето 
дам и, п р и й н яти м и  в кл ін іц і захворю вань Л О Р -орган ів  
на базі Х о р е зм сько го  обласного  багато про ф іл ьн о го  
м е д и чн о го  ц ентру  Республіки Узбекистан.

М ікроб ну ф лору зіва  і носо гл отково го  слизу д о с л і
дж увал и  за за га л ьн о п р и й н я ти м и  б актер іол о гічн и м и  
методами: заб ір матеріалу, посів  на ж и в и л ьн і сер е 
довищ а, вид іл ення  чисто культури м ікро о р га н ізм ів  і 
й о го  ід ентиф ікац ія . Ідентиф ікац ію  провод ил и  в ід п о 
в ідно  д о  кер івн и ц тва  і визначника  B ergey, s Manual of 
S ystem atic  B act e rio lo gy  (1997). М ікро б іол о гічн і д о с л і
д ж ен н я  носо гл отки  і з іва  провод ил и  д о  початку л іку 
вання і через 3 д н і після заверш ення прийм ання  а н 
тиб іотика  “ Ц еф алексину” .

Ф агоцитарну активн ість нейтроф ілів (Ф А Н ) периф е
рійно крові визначали згід н о  з загальноприйнятим  м е
тодом за х здатністю  поглинати м ікроорган ізми, з п ідра
хунком відсотка поглинання м ікробів -  ф агоцитарного 
числа (Ф Ч ) і показника заверш еності ф агоцитозу (П ЗФ ). 
Як тест-м ікроби були використані добові культури Е.соІІ, 
S ^u re u s  і в-гемол ітичного стрептокока групи А. Критерій 
П З Ф  було застосовано для оц інки  ф ункц іонально ак
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тивності ф агоцитів. Результати П З Ф  оцінювали залеж
но в ід  величини заверш еності ф агоцитозу на 2 групи: 
П З Ф  < 50 % і П З Ф  > 50 % (критерій  ступеня П ЗФ ). 
Р івень протистрептококових антитіл в сироватці крові 
виявляли в РНГА з ком ерц ійним  еритроцитарним  діаг- 
ностикумом за загальноприйнятою  методикою . Статис
тичну обробку матеріалу проводили за загальноприй
нятими методиками з використанням прикладних про 
грам для медико-б іологічних дисципл ін .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН-

Рис. 1. Виділені мікроорганізми у хворих на XT.

При бактер іологічном у д осл ід ж ен н і носоглоткового  
слизу ви д о в и й  склад м ікроф лори  верхн іх  дихальних 
ш ляхів був д о си ть  р ізном ан ітним и . Аналіз м ікр о б н о 
го пейзаж у при XT д о зво л и в  встановити  бактер ійну 
пол іет іол огічн ість  дано патологі .

О тримані результати показують, що д исб іоз  сл изо 
вих оболонок встановлено у всіх спостереж уваних хв о 
рих: у  86,7 % виявлено комбінацію  2-х і б ільше ум о в 
но-патогенних і патогенних штамів м ікроорган ізм ів , а 
у  78,3 % високих  титр ів  ум овно-патогенних м ікро ор 
ган ізм ів  і в ідсутн ість штам ів нормально м ікроф лори.

Ч утлив ість д о  цеф алексину встановлено у 90,1 % 
ш там ів S. pneum ornae, у  87,2 % ш там ів S. pyogenes, у 
80 ,0  % ш там ів S. aureus, у  19,8 % ш там ів HaemophiNus 
sp. (рис. 2).

О трим ані результати стали основою  для в и ко р и с 
тання цеф ал ексину  при  л ікува нн і за гостре н н я  XT у 
обстеж ених.

Ц еф ал ексин  м о н о г ід р а т  -  це н а п ів с и н те ти ч н и й  
ц е ф а л о с п о р и н о в и й  а н т и б іо т и к  пе рш о  ге н е р а ц і -  
надає б актер иц и д ну  д ію  на чутливі д о  нього  м ікр о о р 
ган ізм и . П ід  час п р овед ен ого  л ікування з в и ко р и ста н 
ням  ц е ф а л е кс и н у  н е б а ж а н и х  п о б іч н и х  е ф е кт ів  не 
виявлено.

При контрол ьном у м ікро б іо л о гічн ом у  д о сл ід ж ен н і 
виявлено в ід сутн ість  пато генно  м ікроф лори  в н о с о г
л отковом у слизі у  78 ,3  % пац ієнтів . П ід  час переходу 
з а х в о р ю в а н н я  в х р о н іч н у  ф о р м у  S. a u r eu s  і S. 
ep id e rm id is  вид ілялися , як  правило, у  ви гл яд і р ізни х  
асоц іац ій  з інш им и  м ікро ор га н ізм ам и . Частота в и я в 
лення м ікро б н их  асоц іац ій  і к ількість  в и д ів  в ній з р о 
стали у  м іру зб ільш ення давност і захворю вання.

Таким  чином , результати м ікр о б іо л о гічн и х  д о с л і
д ж е н ь  д озволили  встановити, що при загостренн і ХТ 
найчастіш е вид іляю ться представники  грам позитивно  
м ікроф лори, д исб іоз слизових оболонок встановлено 
у  всіх спостереж уваних хворих, чутлив ість д о  цефа- 
л ексину  була високою  у б ільш ості штам ів (р< 0 ,00 1 ) S. 
р п е и то п іа е , S. pyogenes, S. aureus і HaemophNus sp.

М и паралельно д о  м ікр о б іо л о г іч н и х  д о с л ід ж е н ь  
в и в чи л и  стан о с н о в н и х  п о ка зн и к ів  а н ти м ікр о б н о го  
ім ун ітету у  хвор их  з ХТ в пор івнял ьном у аспекті.

Р езультати  із о б стеж ен н я  х в о р и х  на ХТ і к о н т 
рольно групи  показали статистично  д остов ір не  по ру
ш ення п р и р о д н и х  ч и н н и к ів  захи сту  з п о н и ж е н н я м  
Ф А Н . Д о сл ід ж ен н ям и  встановлено, що у хвор их  спос-

6 9

НЯ П ри м ік р о б іо л о г іч н о м у  д о с л ід ж е н н і гл и б о к и х  
в ід д іл ів  п ід н е б ін н и х  м и гда ли н  вид іл ено  такі м ікр о о р 
га н ізм и : S. v ir id a n s  (5 ,8  % ), S. au reus (3 9 ,7  % ), S. 
ep iderm id is  (3,3 %), S. pneum om ae (29 ,7  %), S. pyogenes 
(11 ,6  %), S. sap rophyticus (7 ,3  % ), HaemophMus sp. (5,8 
%) і E. coli (10 ,5  %). У 5,0 % вип ад ків  зростання ф ло
ри не виявлено (рис. 1), в 8 ,3 % отрим ано м онокул ь
туру, а в 86 ,7  % в ип ад к ів  асоціаці м ікро ор га н ізм ів .
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тер ігається зм енш ення  ц ього  показника, особливо з 
Е.соІІ (43 ,1 0 ,6  % ± проти  5 9 ,40 ,7  % в контрол і), а та 
кож  і з вив че н и м и  інш им и  тест-м ікробам и  (табл. 1 ).

В ивчення  в ідсотка  погл инання  м ікроб ів  показали, 
що Ф Ч  з Е. соІІ було в серед н ьом у  (6,1 ±1 ,0 ) од. з S. 
аигеиє цей п о ка зн и к  складав (5 ,7±0 ,8 ) од. а Ф Ч  з в- 
ге м о л іти чн и м и  стрептококам и  гр упи  А склало в се 

редньом у (3 ,7± 0 ,4 ) од. що д остов ір но  ни ж че  в ід  в и 
щ е з га д а н и х  п о к а з н и к ів  ко н т р о л ю  й ін ш и х  те с т - 
м ікроб ів  (р < 0 ,0 0 1 ).

О дночасно з Ф А Н  і Ф Ч  виявлено також  зниж ення  
П З Ф  д о  досл ідж уваних м ікроорган ізм ів  (р<0 ,001). Вста
новлено, що П З Ф  для Е. соІІ у  якості тест-м ікроба в и я 
вився ниж че 50 % у (22 ,0±1 ,0 ) % хворих (табл. 2).

O +f35nZ 1 8 @OK+a>5K5 '  + ro n 5 -+ )> 0  +К-5В>ОС-< >& Й -)0 '<3<4 2 Х40)5Х >+ TO

Показники Контроль E. coli S. aureus р-гемолітичні стрептококи групи А
ФАН % 59,4+0,7 43,1+0,6* 45,1+0,9* 49,4+0,7*
ФЧ, од. 8,9+0,2 6 ,1 + 1 ,0 * 5,7+0,8* 3,7+0,4*

Примітка. * -  достовірність відмінностей відносно контролю.

O +f35nz h. @o,+a>5K a+B&)Y&>oc-< 'a ro n 5 -o a y  2 хво) 5 х >+ TO (у } $

Показники E. coli S. aureus р-гемолітичні стрептококи групи А
Контроль < 50 % 1 2 ,0 +2 , 0 8 ,0 +2 , 0 1 2 ,0 +2 , 0

V 50 % 8 8 ,0 +6 , 0 92,0+5,0 8 8 ,0 +6 , 0
Хворі з ХТ < 50 % 2 2 ,0 + 1 , 0 31,0+2,0 6 8 ,0 +2 , 0

V 50 % 78,0+3,0 69,0+4,0 32,0+4,0

Примітка.* -  достовірність відмінностей відносно контролю.

При використанн і в якості тест-м ікроба S. аигеиє 
П З Ф  < 50 % виявлено у (3 1 ,0±2 ,0 ) % хворих. В ід м інн і 
показники  було отрим ано в ід носно  пе рш и х  д во х  тест- 
м и кроб ів  при вивче н н і в -ге м о л іти чн и х  стре пто кок ів  
групи  А -  П З Ф  < 50 % у (68 ,0 ±2 ,0 ) % хво р и х  (р < 0 ,0 1 ). 
Всі отрим ан і по ка зн и ки  за П З Ф  були пор івняно  вищ і 
в ід  цих ж е  д а н и х  у зд о р о ви х  осіб (р < 0 ,0 0 1 ).

В икористання  критер ію  оц інки  н еспец иф ічно  р е 
зистентност і о р ган ізм у  -  П З Ф  і Ф Ч  з р ізни м и  тест- 
м ікробам и у хво р и х  на XT д озволил о  встановити  х 
д остов ір ну  в ід м ін н ість  в ідносно  р -ге м ол ітични х стр е п 
токок ів  групи  А (р < 0 ,0 5 ). В иявлення П З Ф  м енш е 50 
% у (68 ,0 ±2 ,0 ) % хвор их  і зн иж ен н я  Ф Ч  д о  р-гем о- 
л іти чн и х  стре пто кок ів  групи  А в ід но сн о  контролю  (2 ,4  
раза), д о  Е. соІІ (1 ,7  раза) і д о  S. аиг eus (1 ,5  раза) вка 
зує  на н е с п р о м о ж н іс т ь  ф у н кц іо н а л ь н о  а кти в н о с т і 
ф агоц итів  у  дорослих, хво р и х  на XT.

Для виявлення зм ін  в анти м ікро б но м у імунітеті при 
XT, п о в ’язаних з в іком , пр овед ено  аналіз цих п о ка з
н и ків  за в ікови м и  групам и (до 20 років , в ід  20 д о  30 
років, в ід  30 д о  45 років ). М іж  в ікови м и  групам и не 
встановлено д остов ір но  р ізни ц і за р івнем  вивче н их  
парам етр ів  (р > 0 ,0 5 ).

Л а н ку  н е с п е ц и ф іч н и х  ч и н н и к ів  захисту (табл. 2) 
пред ставл ено  д во м а  п о ка зн и кам и : к ількістю  л е й ко 
цитів, в ідсотковим  вм істом  ф агоцитарних нейтроф іл ів.

Частота виявлення протистрептококових антитіл в 
крові хворих на XT склала (62 ,4±3 ,0 ) % в перш і дн і хво 
роби, в (38,9±2,7) % випадків  у  період  стихання си м п 
том ів. П ідвищ ені титри стрептококових антитіл пор івня
но з нормою в ідм ічено у 2 /3  обстежених хворих.

ВИСНОВКИ 1. У хвор их  на XT з б іоматер іалу най 
частіш е  в и д іл я ю ть  п р е д с та в н и к ів  гр а м п о з и т и в н о  , 
у м о в н о -п а то ге н н о  м ікр о ф л о р и ; по руш е н н я  складу 
нормально м ікроф лори  сл изових оболонок встанов
лено у всіх в и вче н их  хворих, чутлив ість д о  цеф алек- 
сину  була високою  у б ільш ості ш там ів S. р п е и то п іа е ,
S. pyogenes, S. аигеиз і Н а етор И іІиз  sp.

2. Зниження основних показників системи антимікроб
ного імунітету (ФАН, Ф Ч  і П ЗФ ) при XT у хворих дозволяє 
говорити про вираженість патологічного процесу.

3. В и ко р и с та н н я  н е с п е ц и ф іч н о  р е зи с те н тн о с т і 
ор ган ізм у  -  П З Ф  з р ізни м и  тест-м ікробам и  у  хвор их  
на XT, як  критер ій  оц інки  дозволил о  встановити його  
д остов ір ну  в ід м ін н ість  в ідносно  р -ге м ол ітични х стр е п 
то ко к ів  групи  А.

4. В иявлено п ід ви щ ен і титр и  проти стр ептоко ко ви х  
антитіл  в сироватц і кров і хво р и х  на XT пор івняно  з 
контролем , у  2 /3  обстеж ених указую ть на напруженість 
в ім унн ій  систем і хворих.
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БІОМЕХАНІЧНІ ОСНОВИ ПРОГНОЗУВАННЯ ВАРІАНТІВ ПОШ КОДЖ ЕНЬ ПРОКСИМАЛЬНОГО  
ЕПІМ ЕТАФ ІЗУ СТЕГНА (ПОВІДОМ ЛЕННЯ ПЕРШ Е)

БІОМЕХАНІЧНІ ОСНОВИ ПРОГНОЗУВАННЯ ВАРІАНТІВ 
ПОШКОДЖЕНЬ ПРОКСИМАЛЬНОГО ЕПІМЕТАФІЗУ СТЕГ
НА (ПОВІДОМЛЕННЯ ПЕРШЕ) -  Методами механічного та 
функціонального моделювання силових навантажень на про
ксимальний епіметафіз стегна автори намагались виявити 
найбільш вірогідні місця та ділянки пошкоджень, об ґрунту
вати напрямки зміщень кісткових уламків, зокрема, 
вірогідність як спонтанного, так і штучного ввігнання уламків 
шийки стегново кістки. Базовою визнано травматичну ситу
ацію, у якій нижня кінцівка перебуваючи під час ходьби у 
випрямленому стані та у різних ступенях відхилення від по
здовжньо осі тіла, оступилась зі сходинки висотою близько 15 
см 1 Розрахунки показують, що в статичному постановленні 
задачі нормальні та дотичні внутрішньокісткові напруження 
сягають відповідно 13,2 МПа та 4,7 МПа і є досить значними 
щодо кістково структури. Наведена таблиця абсолютних ве
личин моменту сили залежно від позиці нижньо кінцівки 
відносно поздовжньо осі тіла. Представлені цифрові дані 
свідчать про те, що згинаючий момент сили і внутрішньокіст- 
кові напруження пропорційно змінюються залежно від позиці 
нижньо кінцівки щодо осі тіла. У випадку одночасно наяв
ності в поперечному перерізі шийки стегново кістки як нор
мальних, так і дотичних напружень потрібно брати до уваги 
не тільки х значення, але й напрямок у кожній точці, що дає 
змогу визначити ступінь відхилення реально площини пе
релому від перерізу, перпендикулярного до поздовжньо осі 
шийки стегна.

БИОМЕХАНИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ 
ВАРИАНТОВ ПОВРЕЖДЕНИЙ ПРОКСИМАЛЬНОГО ЭПИ- 
МЕТАФИЗА БЕДРА (СООБЩЕНИЕ ПЕРВОЕ) -  Методами 
механического и функционального моделирования силовых 
загрузок на проксимальный эпиметафиз бедра авторы наме
ревались в“ іявить найболее вероятные места повреждений, 
обосновать направления смещений костных отломков, в час
тности, вероятность как спонтанного, так и искусственного 
вколочения отломков шейки бедренной кости. Базовой при
знано травматическую ситуацию, в которой нижняя конеч
ность, преб ывая во время ходьбы в выпрямленном состоя
нии и при разных степенях отклонения от продольной оси 
тела, оступилась со ступени высотой около 15 см. Расчеты 
свидетельствуют, что в статической постановке задачи нор
мальне и касательные внутрикостные напряжения достигают 
соответственно 13,2 МПа та 4,7 МПа и являються значитель
ными относительно костной структуры. Приведена таблица 
абсолютных величин момента силы в зависимости от пози
ций нижней конечности относительно продольной оси тела. 
Представленые цифровые данные свидетельствуют о том, что 
сгибательный момент силы и внутрикостные напряжения 
пропорционально изменяются в зависимости от позиции ниж
ний конечности относительно оси тела. В случаях одновре
менного присутствия в поперечном разрезе шейки бедренной 
кости как нормальних, так и касательных напряжений необ
ходимо брать во внимание не только их значения, но и на
правления в каждой точке, что дает возможность определить 
степень отклонения реальной плоскости перелома от перереза, 
перпендикулярного к продольной оси шейки бедра.

ВIOMECHANICAL BASES OF PREDICTION THE WAYS OF 
DAMAGING OF TH E FEMORA PR OXIMAL EPIMETAPHYS 
(FIRST NOTICE) -  By means of the ways of mechanical and 
functional modeling of the power loading at the femora proximal

epimetaphys, the authors attempted to define the most probable 
places and areas of damages, to substantiate the directions of 
ostectopia of the bone fragments, in particular, the probability of 
spontaneous as well as artificial impacting of the fractions of the 
femur neck. The basic traumatological situation is the situation 
when the lower extremity being in the time of walking into the
rectified condition and in different stages of deviation from the 
longitudinal body axis, misplaced from the stair-step in the height 
of about 15 cm. The ca5cu5ations show that the norma5 and tangentia5 
internal osterial tension amount to 13.2 MPa and 4.7 MPa into the 
static position and are rather considerable concerning the bone 
structure. The tab5e is provided specifying the abso5ute va5ues of the 
force moment depending on the position of the leg relative the 
longitudinal axis of the body. The provided digital data evidence 
that bending force moment and internal bone tensions change 
proportionate depending on the position of the leg relative the body 
axis. in case the normal and tangential tensions are simultaneously 
available into the cross-section of the femur neck, it is necessary to 
consider not only their value but direction in each point as well 
providing the possibi5ity to define the degree of deviation of the rea5 
fracture area from the section that is perpendicu5ar to the 5ongitudina5 
axis of the femur.

Ключові слова : пошкодження проксимального епіметафі- 
зу стегна, внутрішньосуглобові переломи шийки стегна, біо
механіка зміщень кісткових уламків, моделювання та про
гнозування ввігнаних переломів шийки стегново кістки.

Ключевые слова : повреждения проксимального эпиме- 
тафиза бедра, внутресуставные переломы шейки бедра, био
механика смещений костных отломков, моделирование и 
прогнозирование вколоченых переломов шейки бедренной 
кости.

Key words : d amage of t he femora proxima l epimetaphys, і n t e rn al 
joint fractures of t he femur neck, biomechanics of t he disp lacem ents 
of t he bone fragments, m ode l ing and prediction of t he impact ed 
fractions of t he femur neck.

К істково -суглобов і по ш код ж ення  верхнього  еп іме- 
таф ізу стегна  з д авн іх-давен  і д о  сьо го д н і є одн ією  з 
н айскладн іш их та найактуальн іш их проблем травма- 
тол огі та ортопед і . О собливо проблем атичним  є л іку 
вання внутр іш ньосугл об ових перелом ів  ш и й ки  с те г
ново кістки , незадов ільн і результати яко го  п р о д о в 
ж ую ть утрим уватись на р івн і 2 0  %, а то й тре ти ни  ус іх  
пац ієнтів  д ан о го  проф ілю  [ 1, 2, 3 ].

Том у ц ій  проблем і, як  ж о д н ій  інш ій , щ ор ічно  п р и 
свячую ть сотні в ітчи зн ян и х  та заруб іж них публ ікац ій , 
проте ще багато важ л ивих стор ін  потребую ть кра 
щ ого висв ітлення. С еред  них особливу увагу  заслу
говує механогенез виникнення  пош код ж ень  верхнього 
еп ім етаф ізу стегна  і кульш ового  суглоба, як  основа 
основ пато ге н ети чн о го  п ідход у д о  л ікування ц іє тр а в 
м атично патологі .

У д ан ій  роботі зд ій сн е н о  спробу м етодам и меха
н ічн о го  і ф ункц іонального  моделю вання си лових на
вантажень на пр оксим ал ьний  еп ім етаф із стегна  р е 
конструю вати найбільш  суттєві елем енти б іом еханіки
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виникнення основних варіантів кістково-суглобових 
пошкоджень, які можуть мати місце у верхній третині 
стегна та в кульшовому суглобі, і на цій підставі:

1) виявити найвірогідніші місця та діапазони цих 
пошкоджень як у момент травми, так і в процесі після
операційно реабілітаці травмованих;

2) обґ рунтувати напрямки зміщень кісткових фраг
ментів, зокрема, вірогідність спонтанного виникнен
ня ввігнаних переломів шийки стегна;

3) визначити можливість штучного ввігнання 
уламків, як одного із найбільш технологічних варіантів 
компресійного остеосинтезу.

На першому етапі дослідження вивчено співвідно
шення дій силових важелів на шийково-діафізарно- 
му відрізку стегново кістки при різних напрямках од- 
номоментних навантажень на нижню кінцівку в мо
мент травм и. При цьому базовою визнано 
травматичну ситуацію, в якій ця кінцівка, перебуваю
чи під час ходьби у випрямленому стані, оступилася 
зі сходинки. Отримані в процесі такого моделювання 
біомеханічні показники служили початковими точка
ми відрахунку при подальшому викладі та аналізі ре
зультатів моделювання інших травматичних ситуацій, 
зокрема тих, які характеризуються різними ступенями 
відхилення нижньо кінцівки від поздовжньо осі тіла.

При аналізі досліджуваних травматичних ситуацій 
вирішено не брати до уваги дію тих м ’язів, які при
кріплюються до проксимально частини стегново кістки, 
оскільки силовий важіль шийки стегна є надто корот
ким для того, щоб скорочення саме цих м’язів під час 
травми могли суттєво вплинути на структурний стан 
даного відрізка кістки, а тим більше, самостійно при
звести до перелому.

Якщо позначити через О -  масу тіла людини, яка 
припадає на ще цілу кінцівку, а через О. -  масу дис
тально частини зламано кінцівки, то О2 дорівнює О - 
О. і є тією частиною маси тіла, яка діє в перерізі пере
лому. При цьому прийняті наступні значення основ
них параметрів:

0  =~ 0,75 кН, О. =~ 0,12 кН, а 0 2 = О - О. = 0,75 -  
0,12 = 0,63 кН.

Детермінуючу (переломну) силу можна вважати 
залежною, головним чином, від величини 0 2 , яка і в 
статичному, і в динамічному режимі під різними кута
ми прикладена до верхнього епіметафізу стегна, зок
рема до його внутрішньосуглобово частини, тобто 
власне до шийки стегна.

Коли людина перебуває у вертикальному положенні 
(фіг. 1), кут у відхилення осі стегново кістки А-А від 
вертикально осі В -В  тіла складає приблизно 9°, що 
визначається індивідуально та з урахуванням статево- 
конституційних особливостей суб’єкта. Зокрема, у чо
ловіків цей кут знаходиться у межах (7,1 ±2,1)°, а у жінок 
-  (10,4±2,4)°. При цьому кут 0 між віссю С-С шийки 
стегново кістки та умовною горизонтальною лінією й -  
й можна визначити за формулою 0 = 90°-а., де а -  кут 
між вертикальною віссю тіла та віссю шийки стегна.

Необхідно зауважити, що при інших рівних умо
вах ця, на перший погляд, незначна відмінність наве
дених величин, під час травми може суттєво вплива
ти на розподіл руйнівних сил у верхньому епіметафізі 
стегна, а особливо в ділянці стегново шийки, і відіграти 
далеко не останню роль у тому, що серед 1614 наших

A
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Фіг. 1. Базова схема моделювання силових навантажень на 
шийково-діафізарний кут стегна та кульшовий суглоб.

пацієнтів переломи шийки стегново кістки у жінок 
відмічалися у 2,4 раза частіше, ніж у чоловіків.

З точки зору механіки, шийку стегново кістки мож
на уявити як балку, у перерізі Е-Е яко (фіг. 1) одно
часно діють і згинаючі, і дислокуючі сили, що виника
ють в результаті раптового переміщення у напрямку 
до землі сили О2 під час травми.

Якби шийка стегна мала протягом всіє своє дов
жини однакові поперечні розміри та однорідну внут
рішню структуру, то при травматичних навантаженнях, 
скерованих зверху вниз, вона повинна б зламатись 
неодмінно на межі переходу в діафіз стегна, тобто 
в ділянці шийково-діафізарного кута ф, адже саме на 
вертлюговому відрізку стегново кістки виникає най
більший згинальний момент.

Однак такі переломи траплялися лише трохи 
більше, ніж у половини потерпілих (54,3 %), оскільки 
стегнова кістка у цьому місці має певні структурні особ
ливості, що збільшують міцність порівняно з власне 
шийкою стегново кістки. Зокрема, тут значно шир
ший (у 2,5-2,7 раза) поперечний переріз, підвище
на кількість і опороздатність спеціальних та особли
вим чином орієнтованих балочних структур у губ
частій речовині, а також набагато товстіший, ніж у 
внутрішньосуглобовому відрізку шийки, кортикальний 
шар. Крім того, в ділянці шийково-діафізарного кута, 
анатомо-гістологічна структура стегново шийки підси
люється кістковим фрагментом у вигляді так звано 
балки рівного опору, тобто балки, у кожному перерізі 
яко виникають однакові напруження.

Завдяки наявності перечислених структурних особ
ливостей, переломи стегново кістки відбуваються 
далеко не у всіх випадках травмування цього відрізку. 
У 45,7 % описаних травматичних ситуацій не витри
мує внутрішньосуглобова частина стегново шийки.
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А дже структура опорних балок не є достатньо міцноЮі 
а кортикал ьний  шарі товщ ина  яко го  в серед ньом у 
становить т ільки  ( 1 іЗ ± 0 іЗ) мм і є значно слабш им.

П ричом уі максим альна товщ ина  ц ього  корти кал ь
ного  ш ару д о р івн ю є  лиш е (З і0  ± 0 і6 ) мм (і то т ільки  в 
д іл я нц і д у ги  Адамса). На реш ті внутр іш ньосуглобово- 
го перим етра  ш и й ки  стегна ця тов щинаї н а в іть  м е н 
ша 1 1 5  мм. Тому збереж ення м іцності на цьом у в ід р ізку  
сте гн ово  ш и й ки  заслуговує особливо ува ги . П опе 
речний  перер із  ц ього  в ід р ізка  представлено на ф іг. 
2. При цьом у для зручності розрахунків  прийнято ї що 
d-d (зовн іш н ій  д іам етр ш ийки  стегна) становить ~ З0 ммі 
d. (м а кс и м а л ь н а  т о в щ и н а  с т ін к и )  = ~ З і а d ,
(м ін ім альна товщ ина ст ін ки ) = ~ ( 1  і5 ± 0 іЗ ) мм.

Р озрахунки показую тьі що в статичном у постанов
лен і задачі внутр іш ньо кістков і напруж ення (норм альн і 
-  а  та д о ти ч н і -  t )  сягаю ть в ід по в ід н о  1З і2 М Па та 4 і7  
МПаї і є д о си ть  значни м и  величинам и щ одо к істково 
структури. Для пор івняння  нагадаємої що д о пусти м и й  
р івень  напруж ення при з ги н а н н і для д ерева  складає 
лиш е 8  М Па при меж і м іцності близько 16 М Па [4  ].

При м оделю ванні р ізних  напрям ків  д і вказаних сил 
та при вивченн і п о ве д інки  проксим ал ьного  кінця с те г
ново к істки  п ід  час цих  д ій  були отрим ан і наступні 
вел ичини  зги н а ю чо го  м ом енту сили М та з ги н а ю чи х  
норм альних напруж ень а  (табл .1 ).

В ищ енаведен і ц иф ров і дан і (табл. 1) св ідчать про 
теї що з ги н а ю чи й  м ом ент сили і внутр іш ньокістков і 
напруж ення п р о по р ц ій н о  зм іню ю ться залежно в ід  п о 
зи ц і н и ж н ьо  к ін ц ів ки  щ одо осі тіла. Зокрем аї при 
м аксим альном у пр ив е д е н н і н о ги  з ги н а ю чи й  м ом ент 
практично  д о р івн ю є  нулюї а далі поступово зростає і 
набуває найви щ ого  значення при в ід ве д е нн і на 49°.

З цього  випливаєї що найбільш  ри зи ко вани м  щ одо 
перелом у ш и й ки  стегна  є навантаження на не саме 
при таком у в ід ве д е нн і ноги ї а найбільш  сприятл ивим  
щ одо запоб ігання перелом уї є максим альне п р и в е 
дення (до 41°).

Дана залеж н ість також  в ід пов ід ає  зм ін і позиц і осі 
ш ийки  стегново кістки. При максимальному в ідведенн і 
н о ги  ш ийка  розташ овується практично  п е р п е н д и ку 
лярно д о  напрям ку д і руйную чо сили. Тод і з ги н а ю 
чий  м ом ент сили набуває м аксим ального  значенняї 
що пр и зв о д и ть  д о  перелом у ш и й ки  і найчастіш еї я к 
раз у сер ед н ій  частині.

Фіг. 2. Модель поперечного перерізу шийки стегново кістки.

У д ан ій  ситуаці сл ід  врахувати й те, що край верт- 
л ю гово  западини  є точкою  опори  для гол ів ки  стегна  і 
для м ед іально частини й ого  ш ийки , а латеральна 
частина, як  і вся стегнова  кістка, є потуж ним  силовим  
важелем . С п ів в ід н о ш е н н я  х д о в ж и н  настільки  а с и 
м етричне, що перевищ ує 1 : 1 0  і м оже призвести  й до 
виви ху  чи навіть пе рел ом овивиху  стегна  як п ід  час 
травм и, так і після операц і остеосинтезу.

При м аксим альном у п р иве д ен н і стегна  напрям  д і 
руйную чо сили і в ісь його  ш и й ки  розм іщ ую ться у п о 
зи ц і близькій  д о  паралельно , що зво д и ть  д о  м ін ім у 
му м о ж л и в ість  перелом у в н утр іш ньо сугл об о во  час
ти н и  ш и й ки  стегна, зате значно п ідвищ ує  в ір о г ід н ість  
перелом у в д іл я нц і ш и й ково-д іаф ізар но го  кута. О крім  
ц ього  м о ж ливий  перелом верхнього  краю вертлю го- 
во западини  і верхн ій  в иви х  стегна, адж е напрям ки 
сил руйнування і реакц і опори  у спр иятл и в ій  для ц ьо 
го ситуаці можуть сягати й кута 40° д осеред ини  в ід нос
но по зд овж н ьо  осі тіла.

Д о  то го  ж  треба  в ід м іт и т и , що ко е ф іц іє н т  д и н а 
м іч н о ст і Кд (в е л и ч и н а , яку  в во д я ть  в м е хан іц і для 
п р и б л и зн о го  с п ів в ід н о ш е н н я  сил у с та ти чн о м у  і д и 
н а м ічн о м у  по ста н о в л е н н і зад ач і та яка за л е ж и ть  в ід  
в и д у  д е ф о р м а ц і та п о д а тл и во ст і ко н с тр у кц і ) р ізко  
зб іл ьш ує  значе ння  д и н а м іч н и х  навантаж ень п о р ів н я 
но зі с та ти ч н и м и . Так, н апр и кл а д , при  оступл е н н і зі 
с х о д и н ки  висотою  біля 15 см Кд ся гає  зн а че н н я  ~ 
11. П ри ц ьо м у  а м о р ти за ц ій н а  п о д а тл и в ість  к ін ц ів ки  
зум о в л е н а  л и ш е  д е ф о р м а ц іє ю  с у гл о б о в и х  п о в е р 
хонь , тоб то  х н іх  хря щ ів , і не п е р е в и щ ує  в е л и ч и н и  
~ 3 мм. Т аким  чи н о м , м и ттєв е  п ід в и щ е н н я  норм аль-

Таблиця 1. Абсолютні величини моменту сили М 
залежно від позиці нижньо кінцівки відносно 

поздовжньо осі тіла

Кут у  (град.) Кут Є (град.) М (кНм) о (МПа)
0 ° 49° 24,8 15ї6

п р и в е д е н н я
5° 54° 2 2 ї2 14
1 0 ° 59° 19ї5 1 2 їЗ
15° 64° 16ї5 10ї4
2 0 ° 69° 1Зї5 8ї5
25° 74° 10ї4 6ї5
З0° 79° 7ї2 4ї5
З5° 84° Зї95 2ї48
40° 89° 0 ї6 6 0ї41
41° 90° 0 0
45° 94° | -2 ї6  | | - 1 . 6  |
50° 99° | -5ї9 | |-З ї7  |

в і д в е д е н н я
5° 44° 27ї 1 17
1 0 ° З9° 29їЗ 18ї4
15° З4° З 1 їЗ 19ї7
2 0 ° 29° ЗЗ 20ї7
25° 24° З4ї5 2 1 17
З0° 19° З5ї7 22ї5
З5° 14° З6 ї6 2З
40° 9° З7їЗ 2Зї45
45° 4° З7ї7 2Зї7
49° 0 ° З8 ї8 2Зї77
50° - 1 ° З7ї79 2Зї76
55° -6 ° З7ї6 2 Зї6
60° - 1 1 ° З7ї1 2 ЗїЗ
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ни х  (о) та д о т и ч н и х  (т) н а п р уж е н ь  м ож е складати  
в ід п о в ід н о :

о = К • о  » 144 МПа; 
тд = Кд • тст » 52 МПа.

Нареш ті сл ід  зауваж ити, що у вип ад ку  одночасно 
наявності в по перечном у перер із і к істки  як норм аль
них, так і д о ти ч н и х  напруж ень, м іц н ість  на окрем ом у 
в ід р ізку  сл ід  оц іню вати, розглядаю чи  ком бінац і най 
б ільш их із них. При цьом у треба брати д о  уваги  не 
т іл ьки  х  значення , але й напрям ок у кож н ій  точц і, що 
дає зм о гу  визначити  ступ інь  в ідхилення  реально пл о
щ ини перелом у в ід  перер ізу, пе рпе н д и кул яр н о го  до 
по зд овж н ьо  осі ш и й ки  стегна. Р ізном ан ітн ість  реаль
но ор ієнтац і площ ин злам ів м оже залежати не т ільки  
в ід  р ізни х  напрям ів  прикладання сил, але й в ід  анізот- 
ропі матеріалу к істки  (насам перед  беручи д о  уваги  й 
в іков і зм ін и  к істково  структури).

В иявлен і особливості б іом ехан іки  перебуваю ть у 
т існ ій  взаєм озалеж ності в ід  напр ям ків  прикладання 
сил, що д ію ть  на ш и й ку  стегна, та в ід  стану ниж ньо  
к ін ц ів ки  у м ом ент травм и. О собливий практичний  ін те 
рес н аса м пер ед  п р ед ста вл яє  те, що у  пе р е в а ж н ій  
б ільш ості тра вм а ти чни х ситуац ій  (оступлення, з іс ко 
ки, пад іння та інш е) ва гово -іне рц ійн і навантаження з

боку таза д ію ть  на ш ий ково -д іаф ізар ни й  в ід р ізо к  с те г
ново к істки  зверху  д о н и зу  та д озовн і, зосе р е д ж ую 
чи сь , го л о в н и м  чи н о м , на в е р х н ь о -зо в н іш н ь о м у  
контурі, д е  відбувається розтя гнення  к істково  т ка н и 
ни у той час, я к  на пр отилеж ном у н и ж н ьо -в н утр іш н ь 
ом у контурі концентрую ться сили, скерован і на сти с 
нення.

Саме про ці та інш і варіанти б іом еханізм у по ш ко 
д ж е н ь  п р о кс и м а л ь н о го  е п ім е та ф ізу  сте гн а  м аєм о 
нам ір розпов істи  у наступном у пов ідом ленн і.

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
1. Гайко Г.В., Калашников А.В., Кукуруза Л.П. и соавт. Опе

ративное лечение ложных суставов шейки бедренной кости /  
/  Материал пленуму асоц. ортопедів-травматологів Укра ни.
-  Кив-Вінниця, 2004. -  С. 28-30.

2. Климовицкий В.Г., Канзюба М.А., Канзюба А.И. Внутри
суставные переломы шейки бедренной кости у пациентов в 
возрасте до 5 0  лет (особенности механогенеза и лечения) / /  
Травма. -  2008. -  Т. 9, № 3. -  С. 304-310.

3. Лирцман В.М., Зоря В.И., Гнетецкий С.Ф. Проблем ы ле
чения переломов шейки бедра на рубеже столетий / /  Вестн. 
травматол. и ортопед. -  1997. -  № 2. -  С. 12-19.

4. Писаренко Г.С., Яковлев А.П., Матвеев В.В. Справочник 
по сопротивлению материалов. -  Киев: Наукова думка, 1988.
-  736 с.

Отримано 23.07.10

7 4



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

УДК 616-006.04:578.245

®Г.І. Максим’як 1, В.Є. Жильчук 1, А.В. Жильчук 1, Ю.Й. Кудрявець 2,
А .Л. Воронцова 2, О .М . Ніколаєнко 3 

Рівненський обласний онкологічний диспансер1 
Інститут експериментально патологі , онкологі і радіобіологі імені Р.Є. Кавецького НАН Укра ни2

Науково-виробничий центр “ЕРБІС”3

ЕФЕКТИВНІСТЬ ЗАСТОСУВАННЯ ІНФ УЗІЙ 5-Ф ТО РУРА Ц И ЛУ В ПОЄДНАННІ ІЗ ПРЕПАРАТАМИ  
КЛАСУ “ЕРБІСОЛ” ТА ІНТЕРФ ЕРО НО М-АЛЬФ А У  ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА ДИСЕМІНОВАНИЙ

РАК ПРЯМО КИШ КИ

ЕФЕКТИВНІСТЬ ЗАСТОСУВАННЯ ІНФУЗІЙ 5-ФТОРУРАЦИ- 
ЛУ В ПОЄДНАННІ ІЗ ПРЕПАРАТАМИ КЛАСУ “ ЕРБІСОЛ” ТА 
ІНТЕРФЕРОН-АЛЬФА У ЛІКУВАННІ ХВОРИХ НА ДИСЕМІНО
ВАНИЙ РАК ПРЯМО КИШКИ -  Роботу присвячено пошуку 
найбільш ефективних схем медикаментозного лікування хво
рих на дисемінований рак прямо кишки (РПК), оскільки за 
останні роки ріст ціє захворюваності значно збільшився прак
тично у всіх кра нах, в тому числі і в Укра ні. Було досліджено 
ефективність та токсичність режиму добових щотижневих інфузій 
5-фторурацилу в поєднанні з препаратами класу “ Ербісол Уль- 
трафарм”, а також досліджено ефективність “ Ербісол Ультрафарм” 
разом з інтерфероном-альфа. Встановлено, що поєднання пре
парату “ Ербісол Ультрафарм” як з щотижневою інфузією 5-фто- 
рурацилу, так і з ІФН-альфа підвищує ефективність лікування, 
збільшує тривалість часткового ефекту, стабілізаціЮ захворЮ
вання та медіану виживаності, при цьому зменшує токсичні 
прояви хіміотерапі і покращує якість життя хворих.

ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ ИНФУЗИЙ 5-ФТОРУ- 
РАЦИЛА В КОМПЛЕКСЕ С ПРЕПАРАТАМИ КЛАССА “ ЭР- 
БИСОЛ” И ИНТЕРФЕРОНОМ-АЛЬФА В ЛЕЧЕНИ БОЛЬНЫХ 
ДИССЕМИНИРОВАННЫМ РАКОМ ПРЯМОЙ КИШКИ -  Ра
бота посвящена поиску более эффективных схем медикамен
тозного лечения больных раком прямой кишки (РПК), по
скольку за последние годы рост заболеваемости РПК суще
ственно увеличился практически во всех странах, в том числе 
и в Украине. Была исследована эффективность и токсичность 
режима суточных еженедельных инфузий 5-фторурацила в 
комплексе с препаратами класса “ Эрбисол Ультрафарм” , а 
также исследована эффективность “Эрбисол Ультрафарм” со
вместно с интерфероном-альфа. Установлено, что об ъедине- 
ние препарата “ Эрбисол Ультрафарм” как с еженедельной 
инфузией 5-фторурацила, так и с ИФН-альфа повышает эф
фективность лечения, увеличивает длительность частичного 
эффекта, стабилизациЮ заболевания и медиану выживаемо
сти, при этом уменьшает токсические проявления химиоте
рапии и улучшает качество жизни больных.

е f f ic a c y  o f  5 -f l u o r o u r a c y l  INFUSION IN
c o m b in a t io n  w it h  d r u g s  OF e r b is o l  c l a s s  a  N D 
in t e r f e r o n -a l p h a  in t h e  t r e a t m e n t  of  p a t ie n t s  w ith  
DiSSE MiNATED c a n c e r  OF t h e  r e c t u m  -  The goal of the 
studies was to examine efficacy and toxicity of the regime of weekly 
diurnal infusions of 5-fluorouracyl in combination with “ Еrbisol® 
Ultraphаrm” . The results have displayed that combination of “ Еrbisol® 
Ultraphаrm” with weekly infusion of 5-fluorouracyl increases the 
treatment efficacy, the duration of partial effect by З,З-4,4 months, 
stabilization of the disease by 5,5-6,4 months, survival median by 
6,З-7,1 months and also decreases the tox ic effects of chemotherapy 
and improves the patients life quality. Joint application of the “ Erbisol 
Ultrafarm ® ” , “ Erbisol ©” and iFN-alpha in the treatment of patients 
with disseminated crc  increases the effectiveness of drug treatment 
schemes for patients with crc  liver metastases.

Ключові слова: рак прямо кишки, ербісол, інтерферон- 
альфа, хіміотерапія.

Ключевые слова: рак прямой кишки, эрбисол, интерфе
рон альфа, химиотерапия.

Key words: rectal cancer, erbisol, interferon alpha, c hemotherapy.

ВСТУП Проблема лікування хворих на рак прямо 
киш ки (РПК) залишається в центрі уваги багатьох про
в ідних в ітчизняних та зарубіжних онкологів [1, 2]. За ос
танні роки ріст захворюваності на РПК значно зб ільш ив
ся практично у всіх кра нах, в тому числі і в Укра ні [3].

Слід зазначити, що 70-80 % вперш е зареєстрова
них хворих на РПК мають пош ирену ІІІ-ІV стадію  захво
рю вання, і в б ільш о частини цих хво р и х  має м ісце 
метастатичне ураження печ інки; т ільки  2 0  % хворих 
мають інші локалізаці в іддалених метастазів, а в 20-40 
% випадків  хвор і мають ще й нерезектабельну ф орму 
пухлини. Все це зумовлю є поняття “ неоперабельності” 
переважно більшості хворих на м ом ент встановлення 
д іа гн о зу . О собливо актуальності набуває проблем а 
метастазування РПК в печінку. На м ом ент встановлен
ня д іа гн озу  РПК у 25-30 % хворих вже мають м ісце 
метастази в печінку, що значно погірш ує прогноз пе 
реб ігу  захворювання: середня тривал ість життя таких 
пацієнтів  становить 6 -9  м ісяц ів  [4, 5, 6 ].

На сьо го д н і єд и н им  м етодом  л ікування в таких  в и 
падках залиш ається паліативна х ім іотерап ія  5-ф тору- 
рацилом , я ки й  часто поєднується із л ей ко во ри н ом . 
С под івання на суттєве покращ ання результатів  л іку 
вання пе рви нн о  нерезектабельного  РПК ш ляхом зас 
тосування препаратів  нового  покол іння таких, як  кам- 
пто, еклоксатин та ін. не виправд илися . В кращ ому 
ви п а д ку  ці препарати д озволяю ть  д о ся гн ути  15-16- 
м ісячно виж иваност і хвор их  [6 ]. Н аведен і результати 
св ідчать про необх ідн ість  подальш ого  пош уку нових 
способ ів  пал іативного  л ікування таки х  хворих.

П ер спективни м  в цьом у в ід нош енн і є препарати 
класу “ ЕРБІСОЛ” : “ Ербісол” та “ Ербісол Ультраф арм” 
(НПЦ “ Ербіс” , Ки в, Укра на). Ці препарати представля
ють собою низьком олекулярний  ком плекс пр ир од них 
орган ічних  сполук негорм онально природ и , вид ілених 
із ем бр іонально тка н и н и  тв а р и н н о го  поход ж ення , і 
м істять гл ікопептиди , пептиди , нуклеотиди, ам ін оки с 
лоти. Ф ар м акол огічн і властивості та активн ість  препа
ратів зумовлені вм істом в них б іологічно активних пе п 
тид ів , зокрема, спец иф ічних  гл ікопептид ів , які а ктиву
ють імунну систем у та сприяю ть л ікв ідац і патологічних 
зм ін  в органах і тканинах. О сновний ім уномодулю ю чий 
еф ект препаратів  проявляється за рахунок активац і 
макроф агів  та в ідновлення ф ункц іонально активності 
ор ган ів  і тканин , а також  ІМК-клітин (О Б 3-/1 6+ 56+ ) і 
Т -кілер ів (О Б 3+ /16+56+ ) [7 ], які володію ть високим  по 
тенціалом протипухлинного  захисту організму.

Осоливістю цих препаратів є те, що “ Ербісол” акти 
вує рівною мірою як макроф аги, так і л імф оцити-кіле- 
ри, а “ Ербісол Ультраф арм” переважно активує кілерні
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кл ітини і деякою  мірою  -  макрофагИі Тому “ Ербісол” 
сприяє захисту та репараці нормальних клітині пош ко
д ж ен и х  в ід  д і х ім іотерапі і що дозволяє краще перене
сти побічні наслідки хім іотерапі і а потім активувати про 
цес регенераці органів і тканині Препарат гальмує про 
ц еси  п е р е к и с н о го  о ки с н е н н я  л іп ід ів  в м е м б ранах 
гепатоцитів  тварин п ід  час інтоксикац і і п ідвищ ує ак
ти в н ість  глутатіонзалежно антиоксидантно  систем и 
крові і не впливаю чи при цьому на активн ість ф ерментів 
м ікр о со м а л ь н о го  о ки сн е н н я  та на в м іст  ци то хро м у  
Р-450і Препарат “ Ербісол” має протизапальні властивостіі 
нормалізує ф ункці гепатоцитів і стабілізує плазматичні 
мембраниі попереджує розвиток дистроф і та цитолізу 
п ід  час ураження п е ч ін ка  Крім то го і імуномодулятор 
“ Ербісол” певною мірою  активує процеси регенераці 
печ ін ки і що сприяє зам іщ енню  загиблих гепатоцитів  
здоровим и і послаблює тяжкість захворювання [7 ]і 

У хвор их  з ім унодепрес ією  Т -кл іти нн о го  імун ітету і 
я ки й  часто спостер ігається  при онкозахворю ваннях і 
“ Ербісол У льтраф арм ” спр ия є  норм ал ізац і к ількості 
Т -л ім ф оцитів  (C D 3 + )і Т -хелпер ів  (CD4+), ц и то то кси ч 
них Т -л ім ф оцитів  (C D s+), зм енш ує к ількість  і а кти ва 
цію  В -л ім ф оцитів  [ s ] і П репарат в ідновлю є баланс ТИ 1- 
та Т И 2-цитокін ів : спр ияє  посиленню  пр од укц і інтер- 
л е й к ін у  (ІЛ )-1 і ІЛ -2і ІЛ -12 і ф актора некрозу пухлини 
(Ф Н П )-а і інтерф ерон ів  ( а Д у )  які в ц ілом у активую ть 
кл іти н н ий  імун ітет; при  цьом у “ Ербісол® У льтраф арм ” 
пр и гн ічує  прод укц ію  ІЛ-4 та ІЛ -10 [9 ] і С л ід  за зн а ч и те  
що пр изн ачен н я  д а н о го  ім уном од улятора  при л ік у 
ванні он ко л о гічн и х  хвор их  пр и зв о д и ть  д о  зм енш ення  
патологічно  висо ко го  р івня ІЛ-1 та Ф Н П -а і

П опе ре дн ім и  д о сл ід ж ен н ям и  показаноі що “ Ерб і
сол У льтраф арм ” є метабол ічним  антим утагеном і я ко 
му притаманна здатність попереджати виникнення  зм ін 
у геном і кл ітин і забезпечувати й ого  стаб ільн ість [ 1 0 ] і 
Застосування препарату “ Ербісол У льтраф арм ” с п р и 
яло зн и ж е н н ю  кількості аберантнихі мультиаберант- 
них та а н е у п л о д н и х  кл іти н і що с в ід чи ть  про з м е н 
ш ення м утагенно д і на ген ети чн и й  апарат л ім ф оцитів  
пери ф е ри чн о  кров і та п ід ви щ ен н я  репаративних с и 
стем клітин [ 1 1  ]і х  д ія спрямована тільки  на патологічні 
процеси  та ін д иф ер ентна  для зд о р о во го  ор ган ізм у  і 
за ум ов  норм ал ізац і парам етр ів  гом еостазу і вплив  
препаратів  на ор ган ізм  стає м ін ім альним  [ 1 2 ] 1

П репарати класу “ ЕРБІСО Л” належать д о  нетоксич- 
них речовин і для них невластив і кум улятивн і власти
востіі вони не викл икаю ть ал ергізую чого і канцероген- 
но го і те р ато ген н о го  та м утагенного  е ф е кт ів 1

При застосуванн і цих препаратів  у  л ікуванн і о н ко 
л о г іч н и х  хвор их  зниж ується частота прояв ів  поб ічних 
еф ект ів  х ім іо - та пр ом е не во  терап і і значно  с ко р о 
чується тривал ість  курсів  л ікування та реабілітаці і ско- 
ро-чую ться тер м ін и  загоєння ран та частота п ісл яо пе 
рац ійних  ускладнень [ 13] і

М етою  д ано  роботи був по ш ук найб ільш  е ф е к 
ти в н и х  схем м е д и ка м ен тозн о го  л ікування хвор их  на 
д и с е м ін о в а н и й  рак прям о ки ш ки : д о с л ід и ти  е ф е к
ти в н ість  та токси чн ість  ре ж и м у  д о б о в и х  щ о тиж невих 
ін ф уз ій  5 -ф то р ур а ц и л у  (схем а  R osw ell Par k) в п о 
єднанн і з препаратами класу “ Ербісол У льтраф арм ” і а 
також  д осл ід и ти  еф ективн ість  препарату “ Ербісол Уль
траф арм ” сум існо із “ Інтерф ероном -альф а” і

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Д осл ід ж ен н я  провод ил и

п ід  час л ікування s1 хвор о го  на РПК з метастазами в 
печ інку і яким  було провед ено  х ір ур г ічн е  л ікування і

П рогресування захворю вання наступило через 4 Д  
10 і3  м ісяц ів  після операц і і За г істол огічно ю  будовою  
пухлини -  ад ен о ка рц и н ом и  р ізно го  ступеня диф ерен - 
ціаці і В сіх хво р и х  було под ілено  на IV групи :

I група (20 хворих) -  контрольна; м було пр овед е
но інф узійну терапію  за схемою: кальцій фолінат (лей- 
коворин) -  500 м г /м 2 в 250 мл розчину 0 і9  % натрію 
хл ориду внутр іш ньовенно (в /в ) і 2 -год  інф узія щ о тиж 
нево протягом  6  тиж н ів ; 5 -ф торурацил -  600  м г /м 2 
в /в  через 1  год  після введення л ейковорину і щ о тиж 
нево протягом  6  тиж н ів і Курс лікування складав 36 д н ів і 
х  повторювали через s ти ж н ів  (схема Roswell Par к)і

II група (1s хворих) -  досл ідж увана; у  цих хворих 
вищ езгадана терапія була д опо вн е на  застосуванням  
препаратів “ Ербісол” та “ Ербісол Ультраф арм” за схе
мою: “ Ербісол” по 1 ампулі (2 мл) 2 рази на добу (вранці 
та ввечер і) ввн утр іш н ьом ’язово (в /м ) протягом  пе р 
ш их 2-х ти ж н ів  л ікування; “ Ербісол Ультраф арм” по 1 
ампулі ( 2  мл) 2  рази на добу (вранці та ввечер і) в /м  
протягом  наступних 20 д н ів і потім  2 д н і “ Ербісол” по 2 
мл на добу (ввечер і) в /м і а далі 2 0  д н ів  призначали 
знову “ Ербісол Ультраф арм” по 2 мл 2 рази на добу 
в /м і Курс л ікування складав 56 д н ів і протягом  яких було 
застосовано s0 ампул по 2 мл препарату “ Ербісол Уль
траф арм ” та 30 ампул по 2 мл “ Ербісол”  Наступні кур 
си л ікування також  повторю вали через s тиж н ів  після 
останього введення 5-ф торурацилуі

III група (20 хворих) -  досл ідж увана; у  цих хвор их  
вищ езгад ану терапію  було д о п о вн е н о  застосуванням  
препаратів  “ Е рб ісол” та “ Ербісол У льтраф арм ” за схе 
мою: “ Е рб ісол ” по 1 ам пул і (2 мл) 2 рази на д об у 
(вранц і та ввечер і) в /м  протягом  пе рш и х  15 д н ів  л іку 
вання; “ Ербісол У льтраф арм ” призначали 4-ма ц и кл а 
ми по 5 д н ів  к о ж е н  щ оденно в /м  по 2 ам пули (4  мл)
2 рази на д об у (вранц і та в ве чер і)і Такі п ’яти д е н н і 
цикли  провод ил ися  з інтервалом  2  д н  і і п ід  час яких  
щ о д е н но  застосовували  “ Е рб ісол ” в /м  в д о з і 2 мл 
(в ве чер і)і Курс л ікування 45 д н ів  протягом  яки х  було 
застосовано s0  ампул по 2 мл препарату  “ Ербісол 
У льтраф арм ” та 40  ампул по 2 мл “ Е рб ісол”  Наступні 
курси л ікування  також  повторю вали  через s ти ж н ів  
після останього введення  5-ф торурацилуі

IV група (23 хворих) -  досл ідж увана; хвор і на РПК
3 метастазами в печ інку і яким  х ім іотерап ію  не прово- 
д и л и і Л ікування  цих хво р и х  провод ил и  ш ляхом п о 
є д н ан о го  застосування препаратів  “ Ербісол Ультра- 
ф а рм ” і “ Е рб ісол” та р е ко м б ін а нтн о го  “ Інтерф ерону- 
альф а” за схемою: “ Е рб ісол” по 2 мл 1 раз на добу 
(в ве че р і) в /м  пр отягом  2 д н ів  л ікування ; “ Ербісол® 
У льтраф арм ” призначали 4-ма циклам и по 5 д н ів  ко 
ж ен  щ оденно в /в  краплинно  по 3 ам пули ( 6  мл) в 
ро зведенн і розчином  0 і9  % натрію  хл ори д у  д о  2 0 0  
млі Такі п ’я ти д е н н і цикли  провод ил и  з інтервалом 2 
д н і і п ід  час я ки х  щ оденно застосовували “ Е рб ісол ” 
в /м  в д оз і 2 мл (в ве чер і)і Курс л ікування 30 д н ів  п р о 
тягом  яки х  було застосовано 60 ампул по 2  мл пр е па 
рату “ Ербісол У льтраф арм ” та 10 ампул по 2 мл “ Ер- 
б ісол ’\  На тлі л ікування препаратами класу “ ЕРБІС О Л” 
вво ди л и  ІФ Н -альф а в д оз і 3 млн од і в /м  щ оденно 
протягом  30 д н ів  (сумарна д оза  ІФ Н  90 млн о д і) На
ступн і курси л ікування повторю вали через s ти ж н ів і
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ П оєднання препарату “ Ербісол® Ультраф арм” з щ о
т и ж н е в о ю  ін ф узією  5 -ф о р ур а ц и л у  п ід в и щ у є  е ф е к 
ти в н іс т ь  л ікува нн я , зб іл ьш ує  тр и в а л ість  ча стково го  
еф екту на 3 ,3 -4 ,4  м ісяц і, стаб іл ізац ію  захворю вання на 
5 ,5 -6 ,4  м ісяц ів, м ед іану виж иваності на 6,3-7,1 м ісяців, 
а також  зм енш ує токси чн і прояви х ім іотерап і і по кр а 

щує як ість  ж иття  хворих. С ум існе застосування пр епа 
ратів “ Ербісол У льтраф арм ” , “ Е рб ісол” та ІФ Н -а  в л іку 
ванн і х в о р и х  на д и с е м ін о в а н и й  РП К зб іл ьш ує т р и 
валість часткового  еф екту на 5 ,3  м ісяц і, стабіл ізацію  
захворю вання на 12,9 м ісяц ів , м ед іану виж иваност і 
на 7,8 м ісяц ів , а також  зм енш ує токси чн і прояви  х ім іо- 
терап і і покращ ує як ість  ж иття хво р и х  (табл. 1, 2).

Таблиця 1. Порівняльна оцінка еф ективності застосування препаратів класу “Ербісол” в комбінаці з 
інш ими лікарським и засобам и при лікування хворих на дисем інований рак прямо киш ки

Результати лікування
К-льк-сть хворих (%)

контроль досл-джувальн- групи
І іі ІІІ IV

n= 2 0 n= 1  8 n= 2 0 п = 2З
Частковий ефект 5 (25 %) 4 (22,2 %) 4 (20,0 %) 5 (21,7 %)
Стабілізація захворювання 8  (40 %) 10 (55,6 %) 1З (65,0 %) 15 (65,2 %)
Прогресування захворювання 7 (З5 %) 4 (22,2 %) З (15,0 %) З (1З,0 %)
Тривалість часткового клінічного ефекту (місяці) 4,2+0,6 7,5+0,9 8 ,6 ± 0 ,8 * 9,5+1,1 *
Тривалість стабілізаці захворювання (місяці) З,8+0,4 9,З±1 1О* 10,2+0,9* 16,7+1 ,З*
Медіана виживаності хворих (місяці) 12,5 18,8 19,6 20,З

Примітка. * -  р<0,05 -  порівняно з відповідним показником у хворих І групи.

Таблиця 2. Побічні еф екти протипухлинно терапі під час лікування хворих на дисемінований рак
прямо киш ки

Результати л-кування
К-льк-сть хворих (%)

контроль досл-джувальн- г рупи
І ІІ ІІІ IV

Нейтропен-я 1-2 ступеня (З) 15 % (2 ) 1 1  % (2 ) 1 0  % (0 ) 0 %
Д-арея 1 -2 ступеня (6 ) ЗО % (З) 16,7 % (2 ) 1 0  % (0 ) 0 %
Нудота (10) 50 % (4) 22,2 % (5) 25,0 % (1) 4,4 %
Стоматит (4) 20 % (1) 5,6 % (1) 5,0 % (1) 4,4 %

ВИСНОВКИ Сум-сне застосування препарат-в “ Е р
б ісол  У л ьтр а ф а р м ” та “ Е рб -сол ” я к  з щ о ти ж н е в о ю  
-нфуз-єю 5-ф торурацилу або з ІФ Н -a п-двищ ує еф ек- 
тивн-сть  схем м е д и ка м ен тозн о го  л -кування хвор их  на 
РПК з метастазами в печ-нку 1
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ной химиотерапии злокачественных опухолей печени / /  
Фарм. Вюник. -  1999. -  №1. -  С. 23-26.

Отримано 1 4 1 О6 1 Ю

7 7



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

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

УДК 576.851.47.078.39

@M.T. Божко, І.О. Map-гіросян, І.Ю . Кучма, Л.А. Юрченко, А.Ю . Волянський, 
С.Г. M аланчук, В.В. Mi3iH, I.M . Балуга, С .Л. Вальчук, В.О. Бондар 
Д У “Інсгигуг мікробіологі га імунологі імені І.І. Mечниковa АMНУ”

METОДИЧНI П ІДХО ДИ Щ ОДО ОЗНАЧЕННЯ ЛЕЦИТИНАЗНО АКТИВНОСТІ У  M IКPО О PГАНIЗM IВ , 
ЗДАТНИХ ДО РО ННЯ (НА ПРИКЛАДІ БАКТЕРІЙ РО ДУ PROTEUS)

МЕТОДИЧНІ ПІДХОДИ ЩОДО ОЗНАЧЕННЯ ЛЕЦИТИНАЗ
НО АКТИВНОСТІ У МІКРООРГАНІЗМІВ, ЗДАТНИХ ДО РО- 
ННЯ ( НА ПРИКЛАДІ БАКТЕРІЙ РОДУ РROTEUS ) -  Метою 

досл-дження було вивчити особливост- патогенезу протейних 
гн-йно-запальних -нфекц-й та роль у ньому збудника леци- 
тинази1 Лецитиназну активн-сть серед штам-в Р1 vulgaris ви
явили у 44,44 %, серед штам-в Р1 mirabilis -  91,66 % 1 Було 
розроблено тверде поживне середовище, високочутливе та 
придатне для використання для одночасного виявлення ле- 
цитиназно активност- та пригн-чення ро ння1 Застосування 
запропонованого середовища в м-кроб-олог-чн-й практиц- доз
волить п-двищити як-сть досл-джень1

МЕТОДИЧЕСКИЕ ПОДХОДЫ К ОПРЕДЕЛЕНИЮ ЛЕЦИТИ- 
НАЗНОЙ АКТИВНОСТИ У МИКРООРГАНИЗМОВ, СПОСОБ
НЫХ К РОЕНИЮ (НАПРИМЕРЕ БАКТЕРИЙ РОДА РROTEUS) 
-  Целью исследования было изучение особенностей патоге
неза протейных гнойно-воспалительных инфекций и роль в 
них возбудителя 1 Лецитиназную активность проявили в 
44,44 % штаммов Р1vulgaris и 91,66 % штаммов Р1mirabilis1 
Была разработана плотная питательная среда, высокочув
ствительная и пригодная для одновременного обнаружения 
лецитиназной активности и подавления роения1 Использова
ние предложенной питательной среды в микробиологической 
практике позволит повысить качество исследований1

METODIcAL AРРROACHES FOR DETERMINATION LEcITHIN 
AS Е AcTIVITY OF SWARMING M 1 cROORGAN 1 SMES ( IN 
IMITATION OF GENOUS РROTEUS) -  The PurPose of research 
was to study Peculiarities of Рroteus Pathogeny festering - 
inflammatory infections and a role in it of lecithinase germ exciter 
Lecithinase activity was shown in 44,44 % cultures of Р ^ ^ ^  
and 91,66 % cultures of Р 1 m irabilis 1 Nutrient medium was 
deve5oPed high5y sensitive and suitab5e for the simu5taneous discovery 
of lecithinase activity and suPPression of swarming1 The aPPlication 
of this nutrient medium in microbiological Practice will allow to 
Promote quality of researches1

Ключові слова : лецитиназа, проте , пригн-чення ро ння 1 
Ключевые слова : лецитиназа, протеи, подавление рое-

ния 1
Key w ords : lecit hinase, Rroteus, in gibition of swarming1

ВСТУП У патогенез- гн -й н о -за па л ьн и х  процес-в  
в ел икого  значення надаю ть позакл -тинним  ф е рм е н т
ним  систем ам  бактер-й, як- суттєво пригн -чую ть  за- 
хисн- сили м акроорган-зму та п-двищ ую ть агресивн-сть 
па то ге н у 1 Д о  таки х  ф ерм ент-в  належать фосфол-па- 
з и 1 Вказан- ф ерм енти  катал-зують г-дрол-тичне ро з
щ еплення  ф осф ол-п-д-в, ф осф ол-паза А д -є б е зп о 
серед ньо  на л ец итин  та в практиц- м-кроб-олог- п о 
значена терм -ном  л ец и ти н а за 1

На сьогодн- ч-тко вид-лено чотири  вид и  лецити- 
наз: А, В, С - D 1 Патогенн- бактер- в б-льшост- пр о д у 
кують л ец и ти н азу  С, яка характеризується ти п о в и м и  
властивостям и бактер-альних токсин-в , проявляє ге 

м ол ітичну д ію  та а н ти ге н н у  активн ість . Розщ еплю ю чи 
л ец и ти н  оболонки  та мембран еукар іотних кл ітин  на 
гл іцерол, ж и р н і кислоти, ф осф орну кислоту та хол ін, 
ц ей  ф ерм ент в ід іграє  роль о д н о го  з п р о в ід н и х  ф ак
тор ів  патогенност і кл ін ічно  значущ их бактер ій  [ 1  ].

В ідносно  повно та всебічно вивчено роль лецити- 
нази в патогенезі патологічних процесів, зумовлених 
грам позитивним и м ікробами (збудники газово анаероб
но гангрени, стаф ілококи, коринебактері та ін.) [ 2, 3, 4, 
5 ]. Значення ж  цього ф ерменту в розвитку хвороб, зу 
мовлених грам негативним и  бактеріями, перш  за все 
родів РэеиСотопаз, РгоУеиэ, ЕЩегоЬаС:ег тощ о висв іт
лена у науковій літературі вельми недостатньо.

М етою д осл ідж ення  стала розробка, по можливості, 
простого , екон о м ічн о го , д о ступн о го  для пр акти чно го  
м ікроб іоло га  м етоду визначення пр од укц і лецитина- 
зи гра м н е га ти вн и м и  бактер іям и, зда тн и м и  д о  ро ння 
на щ ільно м у п о ж и в н о м у  се р е д о в и щ і ( на прикл ад і 
бактер ій  роду РгоУеиэ).

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Д иф еренц ійною  ознакою 
пр о те  в є з д а т н іс т ь  д о  ро ння (Н -ф о р м а ). Ро ння 
зд ійсню ється за рахунок утворення кл ітин - щ вермерів 
д овж иною  20-30 мкм вже через 3-4 год  росту на м ’я- 
со -пептонном у агарі (М ЛА). Кл ітинна стінка ш верм ер ів  
утворю є єдину оболонку без перетинок, по всій д о в 
ж и н і ш верм еру р івном ірно  розташ овані одинарн і або 
парні ядерні структури. Через пів або одну год ин у  з 
м оменту ф ормування ш верм ери  трансф ормую ться в 
звичайні кл ітини, серед яких  знову каскадно утворю 
ються подовж ен і структури так званого  “ ро ння ” .

При д еяки х  умовах, наприклад, п ідвищ енн і концен- 
траці по ж и вн и х  речовин, культивуванн і при У=45 °С, 
д одаванн і д о  ж и в и л ь н о го  серед овищ а поверхнево  - 
а кти вн и х  речовин ) протей  може переходити  з Н- до 
О -ф орми. При цьом у він вже не здатен д о  ро ння, на 
поверхн і агару утво рю є" ізольовані колоні з р івним  
краєм [ 6  ].

В ід о м е  на сьо го д н і тве рд е  по ж и вн е  серед овищ е 
д ля  в и зн а че н н я  л е ц и ти н а з н о  а кти в н о с т і м ік р о о р 
ган ізм ів  -  ж овтково-сольовий  агар (ЖСА ) -се л е кти в н е  
для проте в, пр и гн ічує  х р іст і том у не м оже бути в и 
користано з метою означення х  л ец и ти н азн о  а кти в 
ності. Отже, на перш ом у етапі д осл ід ж ен н я  поставле
но завдання створити нове ж и ви л ьн е  середовищ е для 
од ноча сн о го  вияву  л ец и ти н азн о  активност і та п р и 
гн ічення  ро ння проте в.

Для пр и гн іче н н я  ф еном ену ро ння проте в в и п р о 
бування пр овед ено  на д во х  сконструйованих щ ільних 
по ж и вн и х  середовищ ах; з метою пор івняння  л е ц и ти 
назно активност і проте в у  О- та Н - ф ормах застосо
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вано м етод, за сн ова ни й  на п р осв ітл е н н і ж о втко в о  
сум іш і (лец итину) п ід  д ією  ф осф оліпази  (лецитинази ) 
ц ентриф угатів  бульйонних культур бактерій.

В икористане  по ж и вн е  серед овищ е із г ід рол ізату 
ер и тр оц и тарно  маси, ском поноване  науковцям и ДУ 
“ Інститут м ікроб іоло гі та ім унологі імен і 1.1. М е ч н и ко 
ва АМН Укра н и ” , патент № 23150  ( +А  ) М П К ( 2006): 
С12ІМ 1 /2 0 , д о  яко го  ми додали  20 % ж о втко в о  сум іш і 
(1 ж о вто к  на 150 мл ф із іо л о гічн о го  ро зчи ну  кухонно 
солі ) [ 7 ].

Е ксперим ентал ьне ж и в и л ьн е  серед ови щ е  харак
теризується наступним  складом : глю коза -  4  %; п е п 
тон ф е рм ентативний  -  7 %; агар м ікро б іо л о гічн ий  -  
3 ,5  %; ІМаСІ -  2 ,5  %; ж о вткова  сум іш  -  20 % ( рН 7,2). 
О снову автоклавую ть 20 хв при 1 атм., після д о с я г 
нення У=45 сС д о  не додаю ть вищ евказан і 20 % ж о в 
тково  сум іш і та розливаю ть у стерильн і чаш ки Петрі 
по 20 мл. В исокі концентрац і агару, пептону  та цукру 
сприяю ть накопиченню  п о ж и в н и х  речовин  в се р е д о 
вищ і і, за наш им и д а н и м и , переш ко д ж аю ть  прояву 
ф еном ену ро ння.

Перед посівом підсушували чашки у термостаті, облік 
результатів проводили впродовж  4-х д іб  щоденно.

Для реалізаці о д н о го  з етапів д осл ід ж ен н я , засн о 
ваного на просв ітленн і ж о втково  сум іш і, готову сум іш  
р о зв о д и л и  ф із іо л о г іч н и м  р о зч и н о м  д о  отр и м а н н я  
оптично  щ ільності 1 , 6  ( Ф Е К, ф ільтр -  № 6 , кю вета -  3 
мм). Д о 5 мл розведено  ж о втко в о  сум іш і додавали 
по 1 мл ц ентриф угату  5 -добово бульйонно культури 
протею , яка була по пер ед ньо  в ід ц е н гр и ф уго в а н а  при 
5 тис. обертів  на хв ил и н у  в п р о д о вж  20 хв. Ш татив із 
проб іркам и розм іщ ували у терм остаті при  37 °С. За 
м іру  а кти вн о ст і вважали те р м ін  д о  м ом енту  появи 
по вн о го  просв ітлення  д о сл ід н о го  ро зчи ну  [ 8  ].

Ш тами вважали н еа кти вни м и  щ одо прод укц і л е 
цитинази , якщ о просв ітлення  ж о втково  сум іш і не на
стало в п р о д о вж  од н іс  го д и н и , м алоактивним и були, 
якщ о просв ітлення  спостер ігалось в тер м ін  в ід  2 0  до 
40 хв, активн і -  д о  20 хв та в исо коактивн і - при п р о 
св ітленн і сум іш і менш  н іж  за 5 хв.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Для дослідження лецитиназно активності проте в на 
щ ільних пож ивних середовищ ах використовували 18- 
годинну культуру мікробів. Суспензію готували у стериль
ному ф ізіологічному розчині ( 1 , 0  одиниц і каламутності 
за McFar I and), поступово розводили до 10-> -  10-7 м ікроб
них клітин, на запропоноване середовищ е засівали по 
0,1 мл звісу. До досліду брали Proteus vulgaris АТСС 4636, 
рекомендованого для перевірки контролю якості пож ив
них середовищ, а також  клінічні ізоляти ( 8  Proteus vulgaris 
і 12 Proteus m irabilis), вилучених від хворих на гнійно- 
запальні процеси. В якості контролю на кожну чашку за
сівали бляшку культури S.aur eus АТСС 25923.

Л е ц и т и н а з н у  а к т и в н іс т ь  на з а п р о п о н о в а н о м у  
щ ільному пож ивном у середовищ і проявили 5 кл ін ічних 
ізолятів  P .vulgaris та 10 -  P .m irab ilis  (23,81 % та 47 ,62  
% в ід пов ід н о , всього  71 ,43  % ). На п о ж и вн о м у  сер е 
довищ і із гідрол ізату еритроцитарно маси лецитиназну 
активн ість виявили лиш е 4 (19 ,05 %) штами P .m irabilis, 
що сп івпало на обох по ж и вн и х  середовищ ах (табли
ця 1 ).

В иявлення л ец и ти н азн о  акти вн ост і враховували 
протягом  4-х д іб  включно. На перш у добу лецитиназа 
виявила себе у  4-х штамах Р. m irabilis, висока леци- 
тиназна активн ість яких співпала на обох по ж и вни х се 
редовищ ах. Через 48 год  позитивну  реакцію  дали ще 
6  штамів P .m irabilis та один із кл ін ічних ізолятів P.vulgaris 
(33 ,33 %). Інші 4  ізоляти (19 ,05 % ) P.vulgaris дали пози-

Таблиця 1. Порівняна характеристика прояву лецитиназно активності бактерій роду Proteus на
щ ільних поживних середовищ ах

Вид бактерій 
роду Proteus

<  штаму 
або кл-н-чного 

-золяту

Лецитиназна активн-сть м-кроорган-зм-в
розроблене 

живильне середовище
живильне середовище на основ- г-дрол-зату 

еритроцитарно маси людини
P. vulgaris АТСС 46З6 - -
P. vulgaris 19 + -
P. vulgaris 2 1 + -
P. vulgaris 27 + -
P. vulgaris 4З - -
P .vulgaris 56 - -
P. vulgaris 60 - -
P. vulgaris 70 + -
P. vulgaris 74 + -
P. mirabilis 6 + -
P. mirabilis 18 + -
P. mirabilis 2З + 3
P. mirabilis 24 3 -
P. mirabilis З2 + -
P. mirabilis З5 + +
P. mirabilis 41 + +
P. mirabilis 46 + -
P. mirabilis 54 - -
P. mirabilis 55 3 -
P. mirabilis 61 3 -
P. mirabilis 6 8 3 3

Прим-тки: 1 1  “+” -  наявн-сть ознаки; 21  “- ” -  вщсутнють ознака

7 9



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

тивн у  реакцію  лиш е на 3 та 4  доби випробування. О т
римані дан і вказують не лиш е на придатн ість  ви ко р и с 
тання запропонованого  середовищ а для одночасного 
виявлення лецитиназно  активності та пригн ічення  ро - 
ння, а й на його  достатньо високу чутливість.

З агал ом  л е ц и ти н а з н у  а кт и в н іс т ь  с е р е д  ш там ів  
Р .уиідагіз виявил и  4 4 ,4 4  %, сер ед  ш там ів Р .т іга Ь ІІІз  -  
91 ,66  %, що м ожна пояснити  поход ж енням  штамів:

ф е рм е нт частіш е проявляє себе у протеях, в и д іл е 
них в ід  хвор их  на гн ійно-запальн і процеси  (б ільш ість 
я ки х  склали ізоляти Р .т іга Ь ІІІз ).

П о р ів н я л ьн е  в и в че н н я  л е ц и ти н а зн о  а кти вн о ст і 
ц ентриф угатів  5 -д об о ви х  бульйонних культур штамів, 
що знаход ились  у  Н- та О- ф ормах показало, що а к 
ти в н ість  ф ерм енту була вищ ою  у протеях в О -ф ормі 
д и со ц іа ц і (таблиця 2).

Таблиця 2. Лецитиназна активність протею в О- та Н-ф ормах (дисоціація, хв)

Вид бактерій роду Proteus
№ штаму або Лецитиназна активність Лецитиназна активн-сть

кл-н-чного -золяту проте в в О форм- проте в в H-форм-
P. vulgaris АТСС 46З6 0 0
P. vulgaris 19 17 ЗЗ
P. vulgaris 21 54 0
P. vulgaris 27 4З 0
P. vulgaris 4З 0 0
P .vulgaris 56 0 0
P. vulgaris 60 50 0
P. vulgaris 70 22 41
P. vulgaris 74 47 0
P. mirabilis 6 ЗЗ 48
P. mirabilis 18 2З 55
P. mirabilis 2З 2 14
P. mirabilis 24 45 0
P. mirabilis З2 З8 0
P. mirabilis З5 З 7
P. mirabilis 41 4 7
P. mirabilis 46 22 45
P. mirabilis 54 47 58
P. mirabilis 55 17 ЗЗ
P. mirabilis 61 15 21
P. mirabilis 68 З 8

Контрол ьний  штам З .аигеиз АТСС 25 92 3  дав п о зи 
тивну  реакцію  ф актично у  всіх дослідах, Р .уиідагіз АТСС 
4 6 36  не вияви в  л ец и ти назно  активност і в ж о д н о м у  з 
п р ов ед ен и х  д о сл ід ж ен ь .акти в н ост і в ж о д н о м у  з п р о 
вед ен и х  д осл ідж ень .

ВИСНОВКИ 1. М ікро ор га н ізм и  роду Р го іеиє воло
д ію ть достатньо високою  лецитиназною  активністю , яка 
залеж ить в ід  поход ж ення  ш там ів та р ізко  зростає з 
переходом  із Н- у  О -ф орм у м ікробно д исо ц іац і . О з
начення ц ього  ф еном ену може бути д о д а тко ви м  те с 
том  для оц інки  ступеня в ірулентності проте в.

2. З апр опо н ован е  щ ільне п о ж и вн е  сер ед ови щ е  
високочутливе  та придатне  для використання  з м е 
тою  од ночасного  виявлення л ец и ти назно  активност і 
та пр и гн іче н н я  ро ння.

3. П еревагою  д а н о го  серед ови щ а  є м о ж л и в ість  
визначення л ец и ти н азн о  активност і не лиш е у п р о 
теях, а й серед  інш их в ид ів  м ікро ор га н ізм ів , які зуст
річаються в асоціаціях з ним  при гн ійно-запальних пр о 
цесах. В икористання  запр опо новано го  середовищ а в 
м ікро б іо л о гічн ій  практиц і д озво л и ть  п ід в и щ и ти  як ість  
досл ідж ень.
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МОЖЛИВОСТІ М ЕДИКАМ ЕНТО ЗНО  КО РЕКЦ І ГЕПАТОТОКСИЧНО Д І АНТИРЕТРОВІРУСНИХ
ЗАСОБІВ ЗА ДОПОМ О ГОЮ  ЕНТЕРОСГЕЛЮ

МОЖЛИВОСТІ МЕДИКАМЕНТОЗНО КОРЕКЦІ ГЕПАТО
ТОКСИЧНО ДІ АНТИРЕТРОВІРУСНИХ ПРЕПАРАТІВ ЗА 
ДОПОМОГОЮ ЕНТЕРОСГЕЛЮ -Антиретров-русн- засоби 
(ефав-ренз та ставудин) при х поєднаному введенн- протя
гом 28 дн-в призводять до ураження печ-нки, що п-дтвер- 
джується активац-єю процес-в перекисного окиснення л-п-д-в, 
зменшенням резерв-в антиоксидантно системи, наростанням 
активност- трансам-наз та показник-в синдрому ендогенно 
-нтоксикац- 1 Ентеросгель ефективно зменшує -нтенсивн-сть 
процес-в переокиснення мембранних л-п-д-в, ознаки цитол-- 
зу гепатоцит-в, в-дновлює активн-сть та вм-ст компонент-в 
антиоксидантно системи, знижує р-вень ендогенно -нтокси- 
кац- при ураженн- печ-нки, спричиненому антиретров-рус- 
ними препаратами1

ВОЗМОЖНОСТИ МЕДИКАМЕНТОЗНОЙ КОРРЕКЦИИ 
ГЕПАТОТОКСИЧЕСКОГО ДЕЙСТВИЯ АНТИРЕТРОВИРУС
НЫХ ПРЕПАРАТОВ ПРИ ПОМОЩИ ЭНТЕРОСГЕЛЯ -  Анти
ретровирусные препараты (эфавиренз и ставудин) при их 
комбинированном введении вызывают поражение печени, 
что подтверждается активацией процессов перекисного окис
ления липидов, уменьшением резервов антиоксидантной 
системы, нарастанием активности трансаминаз и развити
ем синдрома эндогенной интоксикации Энтеросгель эффек
тивно уменьшает интенсивность процессов переокисления 
мембранных липидов, признаки цитолиза гепатоцитов, вос
станавливает активность и содержание компонентов антиок
сидантной систем ы, понижает уровень эндогенной интокси
кации при поражении печени, вызванном антиретровирус
ными препаратами

CORRECTION OF A NTIRETROVIRAL DRUGS’
HEРATOTOXICITY WITH ENTEROSGEL -  Antiretroviral agents 
(Efavirenz and Stavudine) cause liver damage with increasing of 
lipoperoxidation, transaminases activities, signs of endogen 
intoxication, decreasing of antioxidant status1 Enterosgel effectively 
attenuates signs of liver damage, endogen intoxication, intensity of 
lipid peroxidation, level of cytolysis of hepatocytes, restores antioxidant
defense1

Ключові слова: гепатотоксична д-я, ентеросгель 1
Ключевые слова: гепатотоксичечкое действие, энтеросгель
Key words: hepat otoxicity, enterosgel 1

ВСТУП Укра на пос-дає перше м-сце в Європ- за 
темпами поширення ВІЛ/СНІДу1 Зг-дно з оф-ц-йними 
даними, в 2009 роц- кожного дня у 54 ос-б встанов
лювали д-агноз ВІЛ--нфекц-я, у 12 ос-б -  д-агноз СНІД, 
а 7 ос-б помирали в-д ускладнень, зумовлених СНІДом1 

Показник захворюваност- станом на 0 1 1 0 1 1 2 0 1 0  року 
становив 220,9 на 100 000 населення [ 8 ] 1  Широке 
впровадження пожиттєвого призначення високоактив
но антиретров-русно терап- (ВААРТ) дозволило знач
но зменшити летальн-сть та частоту опортун-стичних 
-нфекц-й серед ц-є категор- хворих1 Однак виникнення 
негативних поб-чних явищ при застосуванн- антирет- 
ров-русних (АРВ) засоб-в [11] часто перешкоджає 
адекватному л-куванню - стає причиною в-дм-ни най- 
ефективн-ших препарат-в, що призводить до змен
шення пригн-чення репл-кац- в-русу та прогресуван
ня захворювання [19, 20] 1 Розвиток гепатотоксичност-

є типовим п-д час проведення ВААРТ - спостер-гаєть- 
ся при призначенн- практично вс-х препарат-в основ
них клас-в антиретров-русних засоб-в: нуклеозидних 
-нг-б-тор-в зворотно транскриптази (НІЗТ), ненуклео- 
зидних -нг-б-тор-в зворотно транскриптази (ННІЗТ) та 
-нг-б-тор-в протеази ВІЛ (ІП) [1З, 17, 2 2 ] 1  Із даних спо
стережень за б-льш як 9000 пац-єнт-в [18], найвищий 
в-дсоток розвитку ураження печ-нки спостер-гався у 
групах хворих, котр- отримували у склад- ВААРТ ефа
в-ренз (клас ННІЗТ), в тому числ- описан- випадки 
блискавично печ-нково недостатност- на тл- його за
стосування [ 17] 1 Ставудин (d4T) -  аналог тим-дину -з 
класу НІЗТ -  також може спричинити життєво небез
печне ураження печ-нки [ 15] 1

Метою нашо роботи стало з ’ясування можливос
тей зменшення ураження печ-нки, спровокованого 
ефав-рензом та ставудином при х комб-нованому вве
денн-, ентеросорбентом “ Ентеросгель’Г

MAТЕРІAЛИ І MЕТОДИ Досл-дження проводили 
на нел-н-йних б-лих щурах-самцях масою 180-220 г, 
котрих утримували на стандартному рац-он- в-вар-ю1 

Тварин було под-лено на так- групи (по 8  особин у 
кожн-й): І -  контроль; ІІ (контрольна патолог-я, КП) -  
тварини, як- отримували комб-нац-ю ефав-рензу (EFV, 
150 м г/кг) та ставудину (d4T, 5 м г/кг); ІІІ -  КП + енте
росгель (650 м г/кг ) 1  АРВ препарати вводили внутр-ш- 
ньошлунково щоденно протягом 28 дн-в, ентеросгель 
-  з 15 дня в-д початку застосування АРВ засоб-в, що
денно, протягом двох тижн-в 1 Для попередження 
сорбц- антиретров-русних препарат-в ентеросгелем 
пром-жок м-ж х введенням становив п ’ять годин 1 На 
29 добу тварин декап-тували п-д т-опенталовим нар
козом, дотримуючись принцип-в Європейсько кон- 
венц- -з захисту лабораторних тварин Досл-джували 
сироватку кров- та тканину печ-нки 1 Визначали: ак- 
тивн-сть АлАТ, АсАТ, лужно фосфатази (ЛФ), р-вень 
загального б-л-руб-ну, використовуючи стандартн- на
бори ООО НПП “ Филисит диагностика” , Укра на; вм-ст 
г-дроперекис-в л-п-д-в (ГПЛ) [З], ТБК-активних продукт-в 
(ТБП) [1]; активн-сть супероксиддисмутази -  СОД [12], 
каталази [7], вм-ст в-дновленого глутат-ону -  ВГ [16], 
церулоплазм-ну [6 ]; р-вень молекул середньо маси 
[9 ] 1  Отриман- результати п-ддавали статистичн-й об- 
робц- у програм- Excel з використанням t -критер-ю 
Стьюдента при p<0,051

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Встановлено, що АРВ-препарати при х введенн- 
протягом 28 дн-в призводять до активац- перекисно- 
го окиснення л-п-д-в, що узгоджується з л-тературни- 
ми даними [14, 2 З] 1  При цьому у ІІ груп- пор-вняно з 1, 
р-вень ТБП у сироватц- кров- зростав на 2З %, у гомо
генатах печ-нки вм-ст ГПЛ та ТБП зб-льшувався на 21 
та 50 % в-дпов-дно (табл1 1 ) 1  Знижувалась активн-сть 
компонент-в антиоксидантно системи: активн-сть СОД 
та каталази зменшувалась на З1 та З2 % у сироватц-
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Таблиця 1. Показники стану печінки при ураженні антиретровірусними засобами та його корекці
ентеросгелем ( М ± т ,  п=8)

Показники Контроль КП КП + ентеросгель
ГПЛ ( печінка ), ум.од.103/кг 5,1+0,29 6,19+0,12* 5,47+0,28#
ТБП ( печінка ), мкмоль/кг 6,7З+0,27 1 0,08+0,З8* 7,65+0,2З* #
ТБП (кров), мкмоль/кг 0,81+0,04 1,01+0,0З* 0,79+0,0З#
Церулоплазмін, мг/л З29,6+11,0 З8З,5+7,6* З44,2+7,З#
СОД (печінка), ум.од./кг 5,07+0,10 2,76+0,08* З,55+0,05*#
СОД (кров), ум.од./л 4,4З+0,08 З,05+0,12* З,56+0,1 0*#
Каталаза (печінка), кат./кг 7,98+0,22 4,82+0,18 * 5,92+0,20*#
Каталаза (кров), кат./л 8,61+0,27 5,82+0,18* 7,З2+0,41 * #
Відновлений глутатіон, ммоль/кг 2,З7+0,05 1,85+0,09 * 2,11 +0,0З* #
МСМ1, ум.од./л 0,420+0,008 0,49З+0,009* 0,З92+0,015#
МСМ2, ум.од./л 0,224+0,009 0,282+0,007* 0,192+0,008#

Примітки: 1. * -  достовірність відносно контролю, р<0,05; 2. # -  достовірність відносно КП, р<0,05.

кров і, у  гом огенатах  пе ч ін ки  -  на 46  та 40  % в ід п о в і
дно . Р івень в ід но вл ен о го  глутатіону у печ інц і з н и ж у 
вався на 2 2  %, церулоплазм іну в кров і -  зростав на 
16 %. О дночасно  спо сте р іга л о сь  п ід в и щ е н н я  р івня 
по ка зн и к ів  е н д о ге н н о  ін токсикац і -  молекул с е р е д 
ньо маси: М С М 1 -  на 17 %, М С М 2 -  на 26 % (див. табл. 
1). Про наявн ість ц и то л іти чн о го  ком поненту  ураження 
пе ч ін ки  св ід чил о  наростання р івн ів  АлАТ (на 42 %) та 
АсАТ (на 25 %) (рис. 1). З м іни  активност і Л Ф  були 
н ед остов ір н им и , од н ак р іве н ь  за гал ьного  б іл іруб іну 
зростав на 36 %, що св ід чить  про поруш ення процес ів  
й ого  ко н ’ю гаці та вид ілення , що, йм ов ірно , зум овл е
не в п л и в о м  е ф а в ір е н зу , я к и й  п р и гн іч у є  п р о ц е с и  
транспорту  в гепатоцитах [2 0 ].

160%
140%
1 2 0 %
1 0 0 %
80%
60%
40%
2 0 %

0 %

АлАТ АсАТ

■  контроль

АРТ

АРТ +
ентеросгель

Рис. 1. Активність трансаміназ на тлі поєднаного застосування 
антиретровірусних засобів та ентеросгелю.

Примітки: 1. АРТ -  антиретровірусна терапія; 2. * -  дос
товірність відносно контролю; 3. ** -  достовірність відносно кон
трольно патологі.

Ентеросорбція справляла позитивний  вплив на стан 
печ ін ки , що п ідтверд ж увал ось  пр и гн іче н н ям  процес ів  
пе р е ки сн о го  окиснення  л іп ід ів  та активац ією  а н ти о к
сидантно  систем и . Зокрем а, р івн і ТБП у сироватц і 
кров і зм ен ш и л и сь  на 22 %, ГПЛ та ТБП у печ інц і -  12 
та 24 % в ід п о в ід н о  у тварин  III групи  пор івняно  з КП. 
А кти вн ість  СОД та каталази у сироватц і кров і зростала 
на 17 та 26 %, у  гом огенатах  печ ін ки  -  на 29 та 23 % 
в ід пов ід н о , р івень ВГ -  на 14 %. Р івень ЦП знизи вся  
на 10 %, к ількість М С М 1 та М С М 2 -  на 21 та 32 % в ід п о 
в ідно . А кти в н ість  трансам іназ та ко ж  зм ен ш ува л а сь : 
АлАТ -  на 17 %, АсАТ -  на 13 %. Р івень загального  
б іл іруб іну зн и зи в ся  на 6  %.

О дним  з насл ідків  ураж ень печ ін ки , в т. ч. м е д и ка 
м е нто зно го  ґ енезу, є си н д р ом  метаболічно ін то кс и 
каці , описаний  Л. Гром аш евською  [4 ], я ки й  п о гл и б 
лю є по ш код ж ення  органа, створю ю чи д од а тко ве  на
вантаження на його  систем и д етоксикац і . У цих умовах 
ентеросгель, як  ентерособент з виб ірковою  сорбц ій- 
ною акти вн істю , д озво л я є  розва нта ж и ти  п е ч ін ку  та 
зм ен ш и ти  ураж ення . Таким  чином , цей препарат, 
яки й  добре  себе зареком енд ував  при р ізном ан ітн ій  
патологі пе ч ін ки  [ 1 0 ], в ід по в ід н о  д о  отрим аних нами 
результатів, д оц іл ьн о  призначати  для поперед ж ення  
гепатопатій , с п р и ч и н е н и х  АРВ засобам и. О собливо 
важ ливим  є той  факт, що ентеросгел ь  має ни зьку  сор- 
б ц ій н у  акти вн ість  в ід носно  най уж и ван іш и х АРВ п р е 
паратів [ 2 ], що д озволяє  й ого  використовувати  пара
лельно з ВААРТ. Ц інною  властивістю  препарату є та 
к о ж  д о в е д е н а  з д а т н іс т ь  з м е н ш у в а ти  я в и щ а  В ІЛ - 
асоц ійовано д іаре  [5 ].

ВИСНОВКИ 1. А нтиретровірусн і засоби (еф авіренз 
та ставудин) при х поєд наном у введенн і протягом  28 
д н ів  п р и зв о д я ть  д о  ураж ення  пе ч ін ки , що п ід т в е р 
дж ується активац ією  процес ів  пе р е ки сн о го  окиснен- 
ня л іп ід ів , зм енш енням  резерв ів  антиоксидантно  с и 
стеми, наростанням  активност і трансам іназ та п о ка з
н и ків  си н д р о м у  ен д о ге н н о  ін токсикац і .

2. Е нтеросгель при ураж енн і печ ін ки , с п р и ч и н е 
ном у поєднанням  ан ти ре тр ов ір усни х  засобів (еф аві- 
рензу та ставудину) еф ективно  зн иж ує  р івень е н д о 
генно  ін токсикац і та зм енш ує ін тен си вн ість  процес ів  
пе рео кисне ння  м ем бранних л іп ід ів , ознаки  цитол ізу  
гепатоцитів , в ідновлю є активн ість та вм іст ком понентів  
антиоксидантно  системи.

3. В становлення п о зи ти вн о го  впливу ентеросгелю  
на стан пе ч ін ки  при повторном у поєд наном у застосу
ванні еф ав ірензу та ставудину робить д о ц іл ьн и м  п о 
глиблене вивчення  гепатозахисних властивостей п р е 
парату у кл ін ічн их  ум овах на тлі ком б іновано анти- 
ретров ірусно  терапі .
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ОПТИМ ІЗАЦІЯ ВИЗНАЧЕННЯ Ж ИТТЄЗДАТНОСТІ КИШ КОВО СТІНКИ В ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ  
М О ДЕЛІ ГОСТРОГО ПОРУШЕННЯ МЕЗЕНТЕРІАЛЬНОГО КРОВООБІГУ

ОПТИМІЗА ЦІЯ ВИЗНАЧЕННЯ ЖИТТЄЗДАТНОСТІ КИ Ш 
КОВО СТІНКИ В ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ МОДЕЛІ ГОСТРО
ГО ПОРУШЕННЯ МЕЗЕНТЕРІАЛЬНОГО КРОВООБІГУ -  
Значення редокс-потенц-алу репрезентує переб-г окисно- 
в-дновних процес-в у кл-тинах кишково ст-нки В експери
мент- знайдено кореляц-ю некроб-отичних зм-н у ст-нц- киш
ки з р-зницею редокс-потенц-ал-в слизового та серозного шар-в1 
Рекомендовано використання редоксметр- в якост- адекват
ного методу визначення життєздатност- кишково ст-нки 

ОПТИМИЗАЦИЯ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ЖИЗНЕСПОСОБНОСТИ 
СТЕНКИ КИШКИ В ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ МОДЕЛИ ОС
ТРОГО НАРУШЕНИЯ МЕЗЕНТЕРИАЛЬНОГО КРОВООБРА
ЩЕНИЯ -  Величина редокс-потенциала характеризует состо
яние окислительно-восстановительных процессов в клетках 
кишечной стенки 1 Результаты эксперимента свидетельству
ют о корелляции некробиотических изменений стенки кишки 
с разностью редокс-потенциалов её слизистого и серозного сло- 
ёв1 Рекомендовано использование редокс-метрии в качестве 
адекватного метода определения жизнеспособности кишеч
ной стенки1

o p t im iz a t io n  of  d e fin it io n  of  v ia b il it y  of  in t e s t in a l
WALL IN EXPERIMENTAL MODEL OF AcUTE DISORDERS OF 
MESENTERicAL clRcULATION -  The value of the redoks- 
potential characterises a condition of oxidation-reduction processes 
in cells of an intestinal walt The correlation between necrobiotic 
changes in intestinal wall and a difference of redoks-potentials of its 
mucous and serous layers are discovered in experiment Use the 
redoksmetria as an adequate method of definition of viability of an 
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ВСТУП Оц- нка життєздатност- ст-нки киш ки  є од- 
н-єю з н еви р -ш е н их  проблем  абдом -нально х-рург- 
[ 1 ] 1 Найчаст-ш е вико ри сто вую ть  суб ’єктивн- методи 
кл-н-чно оц-нки  стану киш ко во  ст-нки за кольором , 
блиском  очеревини , пульсац-єю суд ин  бриж-, перис- 
тал ьти кою 1 О б ’єктив-зац-я д -а гно стики  за д опо м огою  
д о ппл е р -всь ко  ф лоуметр- , реовазограф - , -мпедан- 
сом етр- , пул ьсоксим етр - , терм ом етр - , вве д е н ня  в 
суд ин н е  русло досл-дж увально д -лянки  р-зних за ме- 
хан-змом д- вазоактивних та контрастую чих речовин 
д озволяє  покращ ити  точн-сть визначення ж и ттєзд а т 
них д -лянок [З - 6 ] 1 Та, незважаю чи на безл-ч р-знома- 
н-тних м етодик, важко вид-лити  ун-версальний  спос-б 
з ’ясування ж иттєздатност- киш ки , оск-льки кожен з них 
в -дображ ає я ки й с ь  о д и н  парам етр  ж иттєд -яльност- 
органа  - не гарантує адекватност- -нш их 1

При гостри х  поруш еннях м езентер-ального крово- 
об-гу (ГП М К) перш о чер говим  є точне  визначення меж- 
ж иттєздатност- тонко  киш ки  з по ш и ре ни м  чи субто- 
тальним  ур а ж е н н я м 1 З метою  зм енш ення  прояв-в 
п-слярезекц-йно ентерально недостатност- (синдром

коротко  ки ш ки ) важ ливо зал иш ити  я ком о га  б ільш у 
площ у ф ункц іоную чо слизово органа.

М етоди , що базуються на вивченн і стану м ікроцир- 
куляці , в ід м ін н о  зареком ендували  себе за наявності 
в ід носно  ч ітко в ізуально меж і м іж  ж иттєздатною  та 
некротизованою  д ілянкам и. Але при ГП М К на стаді 
інф аркту д іл я нки  сум н івно  ж иттєздатності охоплю ю ть 
зн ачн у  площ у ф ун кц іо на л ьн о  по ве рхн і ки ш ки  і г о 
л овним  питанням , що турбує х ірурга , є стан слизово 
оболонки . В д е я ки х  пац ієнтів  серозна оболонка ки ш 
ки здається неуш кодж еною , але слизова оболонка та 
п ід сл изо ва  основа вже н е кр о ти чн о  зм ін е н і. Це п о 
тр іб но  враховувати при визначенн і меж і резекц і [2 ].

О б ’є кти вн у  інф орм ац ію  про зм ін и  о ки с н о -в ід н о в 
них проц ес ів  у  кл ітинах д озволяє  отрим ати од ин  із 
м етод ів  о ц інки  стану б іо л о гічн их  проц ес ів  на м олеку
лярном у р івн і -  редокс-м етр ія . В им ірю вання  зм ін  ре- 
д окс-потенц іалу тонко  киш ки  визнається найточн іш им  
о б ’є кти вн и м  методам, бо репрезентує  стан, перш  за 
все, д и ха л ьн и х  ф е рм е н тн и х  систем , що заб е зп ечу
ють кл ітини  енергією . Аналіз сучасних публ ікац ій  п о 
казує неви р іш ен ість  к ількісно  оц інки  та інтерпретац і 
о тр и м а н и х  ре зультат ів , що зум о в л ю є  актуа л ьн ість  
кл ін іко -експер и м ен тал ьн ого  д осл ідж ення .

М етою  роботи стало п ідвищ ення  точності в изн а 
чення м еж  некрозу  киш ково  ст ін ки  при ГП М К за д о 
пом огою  редоксм етр і .

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ П роведено е кс п е р и м е н 
тальне д осл ід ж ен н я  на 36 б ілих статевозр ілих щурах 
л ін і “ В істар” масою 200-230  г. П ід  час експе ри м ен ту  
лабораторних тварин  утрим ували  в ід пов ід н о  д о  пра 
вил, пр и й н яти х  Є вропейською  конвенц ією  із захисту 
хребетних  тварин , я ки х  використовували  для е кс п е 
рим енту  і наукових завдань (С трасбург, 1986 р.), “ З а 
гал ьних ети чн и х  правил експе ри м ен т ів  над тва ри н а 
м и ” , затверд ж е н их  І Н ац іональним  кон гресо м  з біое- 
т и к и  (К и  в, 2 0 0 1 ) .  Е к с п е р и м е н т  п р о в о д и л и  в 
в е с н я н о -л іт н ій  п е р іо д .  Д л я  д о с л ід ів  в ід б и р а л и  
м ін ім ал ьно  п р и п у с ти м у  для стати сти чн о  об роб ки  і 
одерж ання д о сто в ір н и х  результатів за гал ьноприйняту  
к ількість  тварин  ( 6  у  кож н ій  груп і), що згр упо ва н і у  6  
груп.

Для початкового  знечулення використовували  д і 
етиловий  еф ір, надалі -  кетам ін 50 м г /к г  внутр іш ньо- 
м ’язово. Після лапаротом і м оделю вали ГП М К пе р е 
в ’язкою  артер іальних судин , що ж и вл я ть  тон ку  киш ку. 
С е ре ди нну рану заш ивали. Е кспозиц і д е ко м п е н со в а 
ного  ГП М К в р ізни х  групах складали в ід пов ід н о  2, 3, 4, 
5, та 6  год . У контрольн ій  груп і провод ил и  лапаротом і 
без моделю вання ГП М К. П ісля повтор н ого  введення  у 
наркоз п р о в о д и л и  д о с л ід ж е н н я  р е д о кс -п о те н ц іа л у  
ст ін ки  киш ки .

Для визначення  ре до кс -потенц іа лу  ст ін ки  киш ки  
нам и за п р о п о н о в а н и й  “ С пос іб  визн а че н н я  оки сн о -
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в ід н о вн о го  потенц іалу ст інки  ки ш ки ” (П атент Укра ни 
на кори сн у  м одель U 2010  03515 , М П К G 01 N 3 3 /84 , 
публ. 26. 03. 2010 ). З г ід н о  з способом  в и ко р и сто в у 
ю ть скл я н и й  р е д о кс м е тр и ч н и й  та х л о р с р іб н и й  п о 
р івнял ьний  ел ектроди  та pH -метр з ф ункц ією  по те н 
ц іо м е т р і . Т а ко ж  ми за с т о с о в у в а л и  р о з р о б л е н и й  
“ Спосіб  оц ін ки  ж иттєздатності киш ки  та оптим альних 
м еж  резекц і при  гостри х  поруш еннях мезентеріаль- 
ного  кр о в о о б ігу ” (П атент Укра ни на кори сн у  модель 
U 2010  03566, М П К G 01 N 3 3 /48 , публ. 29. 03. 2010).

М етодика : робочу частину вим ірю вального  ел ект
рода прикладали д о  кож но обрано д іл я нки  киш ки , 
чим  і зд ійсню вали  реєстрац ію  оки сн о -в ід н о в н о го  п о 
тенц іалу ц ього  сегм ента . Р едокс-потенц іал  серозно 
оболонки  визначали прикладанням  робочо частини 
вим ірю вального  електрода д о  пр оти б р и ж ов о го  краю 
киш ки  сум н івно  ж иттєздатності. Час, необ х ідний  для 
стабіл ізаці результату кож н о го  вим ірю вання, складає 
20 с. Надалі в цьом у м ісц і виконували  ентеротом ію  і 
зануреною  в просв іт  киш ки  робочою  частиною  в и м і
рю вального електрода реєстрували редокс-потенц іал  
слизово оболонки . Д од атково  для по пер ед ж ен н я  па- 
сивац і (забруднення кр о в ’ю, ексудатом , вм істом  п р о 
св іту ки ш ки ) після кож н о го  вим ірю вання  робочу п о 
верхню  в и м ір ю в а л ь н о го  ел ектро д а  обробляли  с те 
р и л ьн ою  се р в е тко ю  з 70 % с п и р то м . П ісля ц ьо го  
визначал и  р ізн и ц ю  р е д о кс -п о те н ц іа л ів  сл изо во  та 
серозно  оболонок ц ього  сегм ента  киш ки .

В ід б ір  д іл я н о к  тонко  киш ки  для подальш ого  д о с 
л ід ж е н н я  пр о в о д и л и  за р ізн и ц і р е д о кс -п о те н ц іа л ів  
слизово та серозно  оболонок в 20, 25, 30 та 40  мВ. 
Т варин  в ив о д и л и  з е кс п е р и м е н ту  п е ред озуван н ям  
е ф ір н о го  нар ко зу . П ре пар ати  ф арбували  гем а то к- 
си л ін -е о зи н о м  і вивчали  ор ган  на св ітл о о пти чн о м у  
р івн і. Ц иф ров і зн ім ки  г іс то л о г ічн и х  м ікропрепаратів  
отрим ували за д о п о м о го ю  циф рово систем и виво ду 
зображ ення “ SEO Scan ІСХ 285 AK-F ІЕ Е -1394” . Аналіз 
д ан и х  провод ил и  за д о по м о го ю  м о рф ом етрично п р о 
грам и “ SEO Im age Lab 2 .0 ” .

К ількісн і результати м о рф о м етри чн о го  д о с л ід ж е н 
ня киш ки  обробляли м етодам и вар іац ійно  стати сти 
ки за д опом огою  пакета статистичного аналізу M icr osoft 
Excel.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Після повтор н ого  введення  в наркоз вим ірю вали  
р ізни ц ю  ре д о кс -п отен ц іа л ів  серозно  оболонки  з д о 
рово та некротизовано д іл я н о к  киш ки , що складала 
Eh= 10-13 мВ і практично  не залежали в ід  тривалості 
іш ем і . П од ібн і незначн і коливання редокс-потенц іа - 
лу серозно  оболонки  на значн ій  по д о в ж и н і д ілянц і 
киш ки  н епр и йн я тн і в якості критер ія  оц ін ки  ж и ттє з 
датності киш ки  на моделі ГПМ К.

М акроскоп ічно залежно в ід  часу експозиц і (2-6 год ) 
виявляли набряк тонко  киш ки  р ізно го  ступеня вир а 
ж ення  -  в ід  д р іб н и х  кров о ви л ив ів  на серозн ій  обо 
л онц і в перш і го д и н и  д о  д іл я но к б а гряного  кольору зі 
стонш енням  ст ін ки  киш ки  за тип ом  “ па п ір осного  па
пе ру” в к інц і спостереж ення.

Д іл я нку  тон ко  киш ки  вважали ж иттєздатною , коли 
р ізниц я  редокс-потенц іал ів  слизово  та серозно  обо
л онок тонко киш ки  була 40 мВ. При цьому, що п ід тве р 
д ж е н о  г іс т о л о г іч н о ,  м о р ф о л о г іч н і з м ін и  л и ш е  
м ін ім альн і або в ідсутн і.

М ікроскопічн і зм іни  д ілянок із р ізницею  редокс-по- 
тенциал ів  30 мВ. С постер ігався набряк в ус іх  шарах 
стінки киш ки. За тривалості ішемі 2-3 год  м ікроворсин- 
ки зм іню вали конф ормацію  -  зб ільш увалися за раху
нок набряку у висоту та ш ирину, виявлені х  поодинокі 
розриви, десквамація епітелію, у  інтерстиц ійном у про 
сторі киш кових ворсинок з ’являлася незначна запальна 
нейтроф ільна інф ільтрація. За тривалості ішемі 4-6 год  
частина киш кових ворсинок знаходилась у  стані тяж ко 
го набряку і частково деструкц і із втратою апікально 
частини, у  б ільш ості киш ко ви х  ворсинок виявлялися 
невеликі надриви, осередки злущення призм атичного 
киш кового епітелію. Незалежно в ід  терм іну ішемі в усіх 
шарах стінки тонко киш ки спостерігалися дисциркуля- 
торні зм іни  у вигляд і р ізкого розш ирення та повнокро
в ’я гемокапілярів, артеріол та венул, периваскулярного 
набряку, утворення сладжів у просвіті судин, пом ірна 
кількість крововилив ів . М іж  п ідслизовим  та м ’язовим  
шарами були поод инокі розриви  у вигляд і оптичних 
пустот. Товщ ина м ’язового шару зменш илася, спосте
рігали деяке його  розволокнення із незначною запаль
ною інф ільтрацією нейтроф ілами та л імф оцитами. У се
розній оболонці виявляли повнокровн і судини, крово
виливи, явищ а десквамаці мезотелію.

М ікроскопічн і зм іни  д ілянок із р ізницею  редокс-по- 
тенциалів 25 мВ. Гістологічне досл ідж ення тонко ки ш 
ки показало посилення дистроф ічних зм ін епітелію сли
зово оболонки та п ідслизово основи. Р ізкий  набряк 
інтерстицію  киш кових ворсинок призв ів  до утворення 
х “ б ал онного ” розш ирення з утворенням  внутр іш н іх  
пустот. Збільш илася кількість ф рагм ентованих та по 
вністю зруйнованих киш кових ворсинок, у  збережених 
-  спостерігалося повнокров ’я гемокапілярів, крово ви 
ливи, р ізкий  лімфостаз. Епітеліоцити киш кових крипт з 
д истр о ф ічн и м и  зм інам и, набряком, ст інки  киш ко ви х  
крипт з розривами, незначною запальною інфільтрацією. 
Судини м ікроциркуляторного русла слизово оболонки, 
підслизово основи та м ’язового шару залишалися різко 
повнокровним и. Ендотеліоцити гемокапілярів з д истро 
ф ічними зм інами, х  ядра виступали у  просв іт у  вигляді 
частоколу, ціл існість судин м ікроциркуляторного русла 
була порушена, збільшилася площа крововиливів. В о г
нищ ево спостерігали утворення простор ів  м іж  м ’язо 
вим шаром і п ідслизовою  основою з в ідторгненням  не
життєздатних ф рагментів  останньо . Посилилася нейт- 
р о -л ім ф о ц и та р н а  ін ф іл ь тр а ц ія , з н а й д е н о  в о гн и щ а  
некрозу з повною диском плектац ією  шарів киш ки. Се
розна оболонка містила більше крововилив ів  та деск- 
вамованих мезотеліоцитів. При ішемі 5-6 год  ступінь 
некротичних зм ін більша.

М ікр о ско п ічн і зм ін и  д іл я н о к  із р ізни ц ею  редокс- 
потенц іал ів  20 мВ. При г іс то л о г ічн о м у  д о с л ід ж е н н і 
тонко  киш ки  в ідм ічали  прогресування  д и стр о ф ічн и х  
зм ін и  ус іх  ком по нент ів  органа  з в ин и кн ен н ям  н е кр о 
зу та некроб іозу. Б ільш ість  ки ш ко ви х  в ор син о к зр у й 
новані, інш і з ознакам и тя ж ко го  набряку, ф рагм енто- 
вані, з д ілянкам и  злущ ення пр изм а ти чн о го  ки ш ко в о 
го  еп ітел ію , виразна  запальна л ей ко -л ім ф о ц и та р н а  
інф ільтрац ія  з переваж анням  ней тро ф іл ів . У інтер- 
стиц і ки ш ко ви х  ворсинок, які збереглися , явищ а на
бряку набули значно вираж ен і -  утворил ися  “ балонн і” 
ворсинки , які складаю ться з само оболонки  стовпча
стих ки ш ко ви х  еп ітел іоцит ів . Епітелій ки ш ко ви х  кри пт
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зазнав д е сква м а ти вн и х  зм ін , став ще б ільш  с п р и й 
нятливим  д о  гем атоксил іну; киш ко в і кри пти  за п о в н и 
лися кл іти н н им  д етри том , ге м о р а гічн и м  ексудатом . 
Слизова оболонка д е я ки х  д іл я н о к  некротизована  та 
в ідд ілилася у пр осв іт  киш ки . С удини  п ідсл изово  о с 
нови та м ’язово го  ш ару р ізко  розш ирен і, з явищ ам и 
д е сква м а ц і енд отел ію , п е р и в а скул я р н и й  п р ост ір  з 
активною  ексудацією  еритроцитів , нейтроф іл ів, л ім ф о
цитів  та інш их ф о рм е нни х елем ентів. Ч исленні кр о 
вовиливи  в ус іх  оболонках тонко  ки ш ки  спр ичин и л и  

інф арцю вання, ім б іб іц ію  кр о в ’ю. П ростори м іж  м ’я 
зови м  ш аром і слизовою  оболонкою  значно р о зш и 
рені, великі д ілянки  некротизовано слизово оболонки 
в ід ш а р о в а н і. У м ’я зо в о м у  ш арі в и я в и л и  за па л ь ну  
зм іш а н о кл іти н н у  інф ільтрац ію , явищ а ро зволокнен- 
ня, оптичн і пустоти м іж  ц и ркулярни м  та по зд овж н ім  
ш арами, д исц и р кул ято р н і зм ін и . У серозн ій  оболонці 
спостер ігали  значн і д есква м ати вн і зм ін и  мезотелію .

ВИСНОВКИ 1. з  м іни  редокс-потенц іалу  серозно 
оболонки  не м ожуть бути ад екватним  критер ієм  в и з 
начення ж иттєздатності киш ки .

2. З найдено кореляц ію  м іж  м о рф о ло гічни м и  зм ін а 
ми тонко  киш ки  на моделі ГП М К у щ урів та р ізницею  
р е д о кс -п о те н ц іа л ів  сл и зо в о  та с е р о зн о  о б о л о н о к  
киш ки .

3. М орф ологічн і зм ін и  в д ілянках  киш ки  з р із н и 
цею редокс-потенц іал ів  слизово та серозно  оболо
нок в 40, 30, 25  та 20 мВ под ібн і в р ізни х  групах і не 
залежали в ід  тер м ін у  іш ем і .

4. Р ізниця редокс-потенц іал ів  слизово та с е р о з
но оболонок тон ко  ки ш ки  щ ур ів у  40  мВ св ід чил а  
про ж иттєздатн ість , р ізниц я  у  30 мВ та м енш е -  про 
незворотн і некроб іотичн і зм ін и  в ст інц і киш ки .

ПЕРСПЕКТИВИ ПОДАЛЬШИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. От
римані результати дозволяю ть запропонувати  редокс- 
м етричне визначення межі ж иттєздатності киш ки  у  л ю 
дини.
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ТOПOГPAФOAHAТOMIЧHA ХАРАКТЕРИСТИКА СИГMOPEКТAЛЬHOГO СEГMEHТA В PAHHbO M y
HEOHAТAЛЬHOMУ ПЕРІОДІ

ТОПОГРАФОАНАТОМІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА СИГМО
РЕКТАЛЬНОГО СЕГМЕНТА В РАННЬОМУ НЕОНАТАЛЬНО
МУ ПЕРІОДІ Q Досл-дження проведено на препаратах . 8  но
вонароджених (455,0-500,0 мм ТПД) з використанням ком
плексу метод-в морфолог-чного досл-дження1 Вивчено д-апазон 
анатом-чно м-нливост- сигмопод-бно ободово кишки у но
вонароджених, макроскоп-чн-, г-столог-чн- ознаки сигморек
тального сегмента1 З ’ясован- морфолог-чн- ознаки та струк- 
турн- компоненти сф-нктерного апарату сигморектального сег
мента у новонароджених1

ТОПОГРАФОАНАТОМИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА СИГ
МОРЕКТАЛЬНОГО СЕГМЕНТА В РАННЕМ НЕОНАТАЛЬ
НОМ ПЕРИОДЕ Q Исследование проведено на препаратах . 8  
новорожденных (455,0-500,0 мм ТПД) с использованием 
комплекса методов морфологического исследования1 Изучен 
диапазон анатомической изменчивости сигмовидной киш
ки у новорожденных, макроскопические, гистологические при
знаки сигморектального сегмента1 Установлены морфологи
ческие признаки и структурные компоненты сфинктерного 
аппарата у новорожденных1

t o p o g r a p h o a n a t o m ic a l  c h a r a c t e r is t ic s  OF THE
SIGMOR EcTAL SEGMENT iN THE NEWBORNS -  The study 
has been carried out on 18 specimens of newborns (455,0-500,0 
мм of PcL), using a complex of methods of a morphologic research 1 
The author has studied the range of anatomical variability of the 
sigmoid colon, the macroscopic, m-croscopic signs of the sigmorectal 
segment The morphologic signs and structural components of the 
sphincteric apparatus of the sigmorectal segment have been 
established in the newborns1

Ключові слова: сигморектальний сегмент, перинаталь- 
ний пер-од, анатом-я1

Ключевые слова: сигморектальный сегмент, перинаталь
ный период, анатомия1

Key words: sigmorectal segment, perinatal period, an at omy1

ВСТУП П ош ук нових технолог-й  у х-рург- товсто 
к и ш к и  п о тр е б у є  в и в ч е н н я  м о р ф о л о г-ч н и х  о з н а к  
сф -нктерно го  апарату с и гм о р е кта л ьн о го  се гм е н та  у 
новонарод ж ених, оск-льки дос- трапляю ться п-сляопе- 
рац-йн- ускладнення , п о в ’язан- з поруш енням  за м и 
кального апарату або евакуаторно ф ункц- сф -нктер- 
них структур [ 1 ] 1  Сф -нктери -  це не ст-льки зам икал ь
ний  механ-зм, ск-льки важлива перех-дна д-лянка, яка 
забезпечує д озоване  - ре гульоване скорочення  тр а в 
ного  каналу 1 Вона представлена пе ред сф -нктерним  
ком партм ентом  з накопичувальною  ф ункц-єю , влас
не систем ою  сф -нктера - постсф -нктерним  ком па рт
м ентом  з евакуаторною  ф ункц-єю  [ 2-4 ] 1

М ета д осл-дж ення  -  визначити  морф олог-чн- о з 
наки та структурн- ком поненти  сф -нктерного  апарату 
си гм оре кта л ьн о го  сегм ента  у н ов о н а р о д ж е н и х 1

MAТЕPІAЛИ І ME^ SQ Д осл -дж ення проведено 
на 18 трупах новон а род ж е н их  (4 5 5 ,0 -5 0 0 ,0  мм ТПД) 
м етодам и м орф олог-чно го  досл-д ж ення : сом атоско- 
п-я, антропом етр-я, м акром -кропрепарування , морф о- 
метр-я, -н’єкц-я артер-альних судин , рентгенограф -я, 
г-столог-чний метод, -муног-стох-м-чна реакц-я з мо- 
ноклональним и антит-лами д о  д есм -н у 1 Статуру виз-

начали за коеф -ц-єнтами сом атоти пу 1 Вар-анти ф о р 
ми си гм о п о д -б н о  ободово  ки ш ки  пор-вню вали  за 
л еж но в-д коеф -ц-єнта сом атоти пу 1

Складов- ком поненти  си гм оре кта л ьн о го  сегм ента  
та й ого  анатом-чн- меж- визначали за м акроскоп-чни- 
ми в-дм -нностям и си гм опо д -б н о  ободово та прям о 
к и ш о к  (в и п и н и  об о д о во  ки ш ки , ж и р о в - пр и в -с ки , 
м-сце, д е  починається розш ирення  просв-ту киш ково  
трубки  -  ампула прям о киш ки  [5, 6 ], м-сце переходу 
стр -чок си гм о п о д -б н о  об одово  ки ш ки  у суц -льний  
позд овж н-й  м ’язови й  шар прям о ки ш ки  [7 ] ) 1  Д -аметр 
о ч е р е в и н н о го  в-дд-лу прям о ки ш ки  вим -рю вали на 
1 , 0  см дистальн-ш е си гм оре кта л ьн о го  переходу, д -а
метр си гм оре кта л ьн о го  переходу вим -рю вали на р-вн- 
н а й в уж чо го  се гм е н та , д -ам етр  д и с та л ь н о го  в-дд-лу 
си гм опо д -б н о  ободово киш ки  визначали на 1 , 0  см 
проксим альн-ш е си гм оре кта л ьн о го  пе рехо д у 1 Д о в ж и 
ну си гм опод -б но  ободово киш ки  вим -рю вали взд ов ж  
б р и ж о вооб о д о во ки ш ко во  стр -чки 1 Скелетотоп-ю  в и в 
чали за д о по м о го ю  -н’єкц- артер-ально систем и рен- 
т ге ноконтра сно ю  сум-ш ш ю  на основ- с в и н ц е во го  су 
рика та накладання м еталевих м-ток на си гм о р е кта л ь 
н и й  п е р е х -д  з н а с ту п н о ю  р е н т ге н о гр а ф -є ю 1 Д ля 
виявл ення  д есм -н у  в м ’я зовом у шар- ст-нки с и гм о 
ректального  се гм ента  використовували  -муног-стох-- 
м-чну реакц-ю (En Vision + System , Peroxi dase (DAB) з 
м о н о к л о н а л ь н и м и  а н т и т -л а м и  д о  D e s m in  ф -р м и  
“ DAKO ’\

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВО
РЕННЯ Установлено, що си гм опод -бна  ободова ки ш 
ка в н о в о н а р о д ж е н и х  зд е б -л ьш ого  сп-ралепод-бно  
ф орм и (77,8 %), в о кре м и х випадках (22 ,2  %) -  зи г- 
загопод -бно  1 Част-ше трапляється брах-м орф ний тип  
конституц- (44 ,4  % ) 1  Брах-м орф ном у ти п у  притам анна 
д о в га  си гм опо д -б н а  ободова киш ка  сп-ралепод-бно 
та зи гза го под -б но  ф о р м и 1 Виб-рц- з дол-хом орф ним  
типом  конституц- (22 ,3  %) властива коротка с и гм о п о 
д-бна ободова киш ка сп-ралепод-бно та зи гза гопод -- 
бно ф о р м и 1 У виб-рц- з м е зо м ор ф н и м  ти п о м  ко н 
ституц- (33 ,3  %) не виявлено -ндив-дуальних в-дм-нно- 
стей  у  д о в ж и н - та ф орм - с и гм о п о д -б н о  о б о д о во
к и ш ки 1

У новонароджених д-аметр сигм оректального пере
ходу менш ий за д-аметри прилеглих в-дд-л-в (табл 1 1 ) 1

У вс-х спостереж еннях си гм опод -бна  ободова ки ш 
ка розм-щувалася -нтраперитонеально 1 С переду д о  не 
б езпосеред ньо  пр им икал и  петл- тон ко  киш ки  та в е 
л и ки й  сал ьн и к 1

С и гм о п о д -б н а  о б о д о в а  ки ш ка  с п -р а л е п о д -б н о  
ф орми знаходиться в л-в-й пахвинн-й д -лянц -1 Д исталь
ний  в-дд-л си гм опо д -б н о  ободово ки ш ки  сп-ралепо
д -бно  ф о рм и  визначається  ближ че  д о  с е р е д и н н о  
пл ощ ини  (р и с  1, А )1 Петл- си гм о по д -б н о  ободово 
ки ш ки  сп-ралепод-бно ф орм и пр им икаю ть  одна до 
д р у го  1 В-дм-чаються доб ре  виражен- стр-чки, ви п и н и
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Таблиця 1. О рганометричні показники сигморектального сегм ента киш ечнику у новонароджених
(п = 18)

Довжина сигмопод-бно 
ободово кишки (мм)

Діаметр дистального відділу сиг
моподібно ободово кишки (мм)

Д-аметр сигморектально
го переходу (мм)

Діаметр очеревинно
го відділу прямо киш

ки (мм)
104,88+3,64 (pd0,05) 11,52+0,4 (рИ 0,05) 9,5+0,33 (pd 0,05) 13,9+0,41 (рИ 0,05)

киш ко во  ст інки  та ж и р о в і пр и в іс ки ; п івм ісяц ев і склад 
ки з гл ад ж е н і. П росв іт  ки ш ки  за по в н е н и й  м екон ієм . 
О черевинний  в ідділ  прямо киш ки  визначається справа 
в ід  сер ед и нн о  площ ини.

С и гм ор ектальни й  се гм е н т  с и гм о п о д іб н о  ободово 
киш ки  сп іралепод ібно  ф орм и в и гн ути й  у ф ронтальній  
площ ині. Н ер ід ко  д о  й ого  латерально ст ін ки  п р и м и 
кає че рв опо д іб ни й  в ід росто к та клубово-сл іпокиш ко- 
вий  перех ід . С игм ор ектал ьни й  пе рех ід  вуж чий , н іж  
си гм о по д іб н а  ободова та пряма киш ки . Й ого п р о е к
ція в ід пов ід ає  сер ед и нн ій  площ ині. У н о вон а род ж е
них ж ін о чо  статі зн и зу  д о  нього  пр им икаю ть  яєчники  
та матков і труби. У н о в он а род ж е н их  чоловічо статі 
си гм оре кта л ьн и й  перех ід  стикається зі ст інкою  сечо 
вого  міхура. Латерально в ід  нього  простягаю ться праві 
загальн і клубові судини .

П роксим альний  та дистал ьний  в ідд іли  си гм о п о д іб 
но ободово киш ки  зи гза го п о д іб н о  ф орм и п р и м и ка 
ють одна д о  д р у го  в горизонтальн ій  площ ині, в и зн а 
чаються у л ів ій  пахвинн ій  д іл я нц і (рис. 1, Б). С тр ічки  
с и гм о п о д іб н о  о б о д о в о  к и ш ки  д о б р е  р о з в и н у т і, 
в ідм ічаю ться нер івн ом ір н і ви п и н и  ободово киш ки  та 
ж и р о в і п р и в іс к и ,  п ів м іс я ц е в і с кл а д ки  з гл а д ж е н і.  
П ро св іт  за п о в н е н и й  м екон ієм . О че р е в и н н и й  в ідд іл  
прям о ки ш ки  визначається  справа  в ід  се р е д и н н о

Рис. 1. Спіралеподібна (А) та зигзагоподібна (Б) форми сиг
моподібно ободово кишки у новонароджених.

Рис. 2. Черевна порожнина новонародженого 495,0 мм тім’я
но-п’ятково довжини. Сигмоподібна ободова кишка видалена. Мак
ропрепарат:

1 -  складка слизово оболонки сигморектального переходу;
2  -  пряма кишка;
3 -  брижа сигмоподібно ободово кишки.

площ ини . С переду д о  оч е р е в и н н о го  в ід д іл у  прям о 
киш ки  пр им икає  сечовий  м іхур, матка, латерально -  
яєчники .

С игм оректальний  се гм е н т визначається справа в ід  
сер ед и нно  площ ини, з ігн ути й  у ф ронтальній  площ ині. 
З вуж ення  просв іту  в межах си гм оре кта л ьн о го  пе р е 
ход у добре  вираж ене. Латерально си гм оре кта льни й  
перех ід  стикається з правою  матковою  трубою , у  н о 
в о н ар од ж е ни х  чоловічо статі -  зі ст інкою  сечового  
м іхура.

Отже, у  новонарод ж ених топограф ія  си гм оре кта л ь
ного  сегм ента  зум овлена ф орм ою  с и гм о по д іб н о  обо
д ово  киш ки  та ступенем  наповнення м еконієм .

М акроскоп ічно  на внутр іш н ій  поверхн і с и гм о р е к 
тального  переходу д иф ер енц ію ється  складка сл изо 
во оболонки . На наш у дум ку, це зум овлено н аявн і
стю м ’язов о го  зам икача О ’берна-П ирогова -М утьє  на 
р івн і р е кто сигм о  д н о го  кута. Том у ви п и н  має в и гл яд  
п івк ільця , ро зм іщ е ного  поперечно д о  осі киш ки  (рис. 
2). П івкільце може розташ овуватись на будь-якій  стінці 
си гм оре кта л ьн о го  переходу, залежно в ід  того , в якій  
площ ині ви гн ути й  си гм оре кта л ьн и й  сегм ент.

С келетотоп ічно у б ільш ості новон а род ж е н их  (66 ,7  
%) проекц ія  си гм оре кта л ьн о го  переходу визначаєть
ся м іж  ниж н ім  краєм тіла І кри ж о во го  хребця та верхнім 
краєм ІІ кр и ж о во го  хребця по сер ед и н ій  площ ині.

При гістологічном у досл ідж енн і дистального в ідд ілу 
си гм о п о д іб н о  ободово киш ки  виявлено, що ки ш ко 
ва ст інка  утворена слизовою , п ідслизовою , м’язовою  
та серозною  оболонкам и. Рельєф слизово оболонки 
пред ставл ений  п івм ісяц ев и м и  складкам и та чи сл е н 
ним и , щ ільно і густо розташ ованим и  криптам и , що 
м аю ть ш и р о ки й  пр осв іт . С л изова  об олонка  в кр и та  
однош аровим  призм а ти чн и м  еп ітел ієм , кл ітини  яко го  
лежать на базальній мембрані. С еред  кл ітин е п ітел і
ал ьного пласту ч ітко д иф ер енц ію ю ться  келихопод ібн і 
кл ітини  зі св ітлою  цитоплазм ою  та стовпчасті епітел і- 
оцити  з облям івкою , які розташ овую ться на поверхн і 
слизово  оболонки . Кл ітини р івно м ір но  розташ овую ть
ся по всій  д о в ж и н і крипт. Біля основи ки ш ко ви х  кри пт 
лежать стовпчасті еп ітел іоц ити  без облям івки  та п о 
од иноко  локал ізован і ен д окри н оц и ти . Власна пластин
ка слизово  оболонки  утворена пухкою  волокнистою  
сполучною  тканиною  з чи сл е н н им и  гем окап іл ярам и  
та п о о д и н о ки м и  л ім ф а тичн и м и  вузликам и. М ’язова 
пластинка слизово оболонки  д истал ьн ого  в ід д іл у  с и г 
м о под іб н о  ободово  ки ш ки  д об ре  вираж ена, п р е д 
ставлена д вом а  ш арами гл а д е ньки х  м ’язових  кл ітин. 
В н у тр іш н ій  шар утв о р е н и й  пе р е в а ж н о  ц и р кул я р н о  
розташ ованим и м іоцитам и. У зовн іш н ьо м у  шарі кл іти 
ни ор ієнтован і переваж но позд овж ньо . С лід  зауваж и 
ти, що гладенькі м іоц ити  у  внутр іш ньом у шарі розта
ш овую ться щ ільн іш е, н іж  у зовн іш ньом у. П ідслизова 
основа представлена пухкою  волокнистою  сполучною  
тканиною , яка м істить  велику к ількість  еластичних в о 
локон та незначну к ількість  кров о но сн их  судин.
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При св ітлооптичном у д о сл ід ж ен н і м ’язово оболон
ки д истал ьн ого  в ід д іл у  си гм о п о д іб н о  ободово ки ш 
ки  у  н о в о н а р о д ж е н и х  в ід м іч а є т ь с я  п о с т у п о в е  
зб ільш ення товщ и н и  колового  м ’язово го  ш ару у  на
прям ку сигм оректального  переходу. Серозна оболонка 
представлена пухкою  волокнистою  сполучною  т ка н и 
ною, яка вкрита однош аровим  плоским  еп ітел ієм .

Г іс то л о г іч н и м  д о с л ід ж е н н я м  с и гм о р е кта л ь н о го  
пе реходу виявлено, що й ого  ст інка  утворена с л и зо 
вою, п ідсл изовою , м ’язовою  та серозною  оболонка 
ми. Слизова оболонка д аного  в ід д іл у  випинає у  просвіт 
киш ки .

У складках си гм оректального  переходу звертаю ть 
на себе ува гу  крипти , які оточені л ім ф оцитарним и а г 
регатами та рельєф ним м ’язовим  прош арком  (рис. З).

С л и зо в а  об о л о н ка  с и гм о р е к т а л ь н о го  п е р е х о д у  
вкрита однош аровим  призм а ти чн и м  еп ітел ієм . С еред 
кл іт и н н о го  с кл а д у  кр и п т  в ізуал ізую ться  стовпча ст і 
еп ітел іоц ити  з облям івкою , хоча переваж аю ть кел и 
хопод іб н і кл ітини , к ількість  я ки х  у напрям ку д о  прям о 
ки ш ки  зм е н ш у є ть с я . Х ар актерн о ю  м о р ф о л о гіч н о ю  
ознакою  сто в п ча с ти х  е п іте л іо ц и т ів  з об л ям івкою  є 
стонш ена  щ іточкова  об л ям івка  на х ап іка л ьн ій  п о 
верхн і, утво ре на  великою  к ількістю  м ікр о в о р си н о к.

З наближ енням  д о  устя кри пти  м ікро ворси н ки  ап ікаль
но поверхн і подовж ую ться і стають більш чи сл е н н и 
ми. Ц итоплазма цих кл ітин характеризується базоф і
лією , в н ій  в ізуал ізуються добре  розвинуті органели 
си н те ти чн о го  апарату. На базальном у полю сі кл ітин 
розташ овується ядро овально ф орм и. Власна плас
тин ка  слизово оболонки  утворена пухкою  в о л о кн и с 
тою  с п о л у ч н о ю  т ка н и н о ю , в я к ій  р о зта ш о вую ть ся  
ф ібробласти, м акроф аги, колагенов і та еластичн і в о 
локна. М ’язова пластинка слизово оболонки представ
лена стонш е ним и  коловим  і по зд овж н ім  ш арами, які 
утворен і гл а д е ньки м и  м ’язови м и  кл ітинам и.

П ідслизова  основа си гм оре кта л ьн о го  переходу у т 
в ор ен а  пухкою  в о л о кн и с то ю  с п о л учн о ю  тка н и н о ю  
м істить  велику к ількість  суд и н н и х  сплетень (рис. 4).

М ’язова  оболонка  с и гм о р е кта л ь н о го  п е р е хо д у  у  
н о в о н а р о д ж е н и х  набуває сф ін ктер н о  будови. Вона 
утворена д вом а  шарами гладенько  м ’язово тканини , 
м іж  я ки м и  візуал ізую ться прош арки  пухко в ол окн ис
то сполучно тка н ин и  (рис. 5).

М ’язова оболонка у н овона род ж е них за товщ иною  
пе рева ж ає  над сл изо во ю . Т овщ и н а  кол о в о го  ш ару 
м ’язово оболонки  значно переважає над по зд овж н ім  
(рис. 6 ).

Рис. 3. Слизова оболонка сигморектального переходу доноше
ного плода 455,0 мм тім’яно-п’ятково довжини. Мікропрепарат. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об. 20х, ок. 7х:

1 -  скупчення лімфоцитів;
2  -  крипти;
3 -  пучки гладеньких м’язових волокон.

Рис. 4. Фрагмент стінки сигморектального переходу новона
родженого 500,0 мм тім’яно-п’ятково довжини. Мікропрепарат. 
Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об. 8х, ок. 12х:

1 -  просвіт сигморектального переходу;
2  -  слизова оболонка;
3 -  підслизова основа;
4 -  судинне сплетення;
5 -  коловий шар м’язово оболонки;
6  -  поздовжній шар м’язово оболонки;
7 -  серозна оболонка.

Рис. 5. Фрагмент м’язово оболонки сигморектального переходу 
новонародженого 500,0 мм тім’яно-п’ятково довжини. Мікропре
парат. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Об. 20х, ок. 7х:

1 -  коловий шар;
2  -  поздовжній шар.

С л и з о в а  о б о л о н к а  
П ід с л и з о в а  о б о л о н к а  

•  К о л о в и й  ш а р  м 'я з о в о ї о б о л о н к и  
- х — П о з д о в ж н ій  ш а р  м 'я з о в о ї о б о л о н к и  

С е р о з н а  о б о л о н к а

Рис. 6 . Динаміка зміни товщини оболонок сигморектального 
переходу новонароджених.
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С е р о зн а  об о л о н ка  с и гм о р е к т а л ь н о го  п е р е х о д у  
представлена пухкою  волокнистою  сполучною  т ка н и 
ною із кр о в о н о сн и м и  суд инам и, в крита  мезотел ієм  
(рис. 7).

Рис. 7. Кровоносні судини (1) серозно оболонки сигморекталь
ного переходу новонародженого. Мікропрепарат. Забарвлення ге
матоксиліном і еозином. Об. 20х, ок. 12х.

Таблиця 2. Морфометричні показники

Рельєф слизово  оболонки  о ч ере в ин н ого  в ід д іл у  
прям о киш ки  у новон а род ж е н их  пред ставл ений  н е 
гл и б о ки м и  та н е чи сл е н н и м и  кр и пта м и . У сл изо в ій  
оболонці ч ітко в ізуал ізується власна пластинка, у тво 
рена пухкою  в ол окн истою  сполучною  тка н и н о ю , та 
м ’язова пластинка, в як ій  пучки  гла де ньки х  м іоцитів  
колового  та по зд о в ж н ьо го  ш арів поступово стонш у
ються і зникаю ть  в аборальном у напрямку.

П ідслизова  основа очере в и н н н о го  в ід д іл у  прям о 
киш ки  побудована з пухко волокнисто  сполучно тка 
нини , яка представлена в о сн о вн о м у  кол агеновим и  
та еластичним и волокнам и, а також  кл ітинам и ф іброб- 
л астично го  та л ім ф о гіс т іо ц и та р но го  ряд ів. В н ій  в ізуа
л ізується невелика к ількість  крово но сн их  судин.

У м ’язово  оболонц і о ч е р е в и н н н о го  в ід д іл у  п р я 
мо киш ки  виявляється два  то н ки х  шари гладенько  
м ’язово  тка н и н и . С ерозна  об олонка  пр ед ста вл ен а  
пухкою  волокнистою  сполучною  тканиною .

М орф ом етричн і показники  стінки сигм оректального 
сегм ента  вказую ть на переважання товщ и н и  всіх обо 
лонок у  си гм оре кта л ьн о м у  переход і (табл. 2 ).

стінки сигморектального сегмента у новонароджених (с±  ,
м км , п = 18)

Товщина оболонок сигмо
ректального сегмента

Дистальний відділ сигмоподібно 
ободово кишки (мкм)

Сигморектальний перех-д 
(мкм)

Очеревинний відділ 
прямо кишки (мкм)

Слизова оболонка 244,2+22,9 476,2+27,1 343,2+23,3
Підслизова основа 270,3+20,5 316,4+18,4 310,3+28,9
Коловий шар м ’язово оболонки 274,2+22,2 546,5+24,9 348,2+28,7
Поздовжній шар м ’язово оболонки 82,7+4,7 134,2+4,7 87,9+4,5
Серозна оболонка 50,6+4,1 89+4,8 58,4+4,1

Ім уногістох ім ічна  реакц ія з антитілам и д о  д е см ін у  
виявилась негативною , тобто в м ’язов ій  оболонці ки ш 
ково ст інки  д истал ьн ого  в ід д іл у  с и гм о по д іб н о  обо
д о в о  киш ки , си гм о р е кта л ьн о го  пе реходу та о ч е р е 
в и н н о го  в ід д іл у  прям о киш ки  д есм ін  в ідсутн ій  (рис. 
8 ), що спростовує  тве рд ж е нн я  У. & а 1:апаСе еУ а і. [8 ] та 
N. й и а гіпо  еУ аі. [9 ] про те, що д есм ін  активно  в и я в 
ляється п ід  час м іо генезу.

ВИСНОВКИ 1. У ранньом у неонатальном у пер іод і 
ф орм а с и гм о п о д іб н о  об одово  ки ш ки  зд е б іл ь ш о го  
сп ірал епод іб на . Б р ах ім орф ном у ти п у  н о в о н а р о д ж е 
них (44 ,4  %) притам анна д о в га  с и гм о по д іб н а  ободова 
ки ш ка  с п ір а л е п о д іб н о  та з и гз а го п о д іб н о  ф о рм и . 
В иб ірц і з д ол іхом о рф ни м  тип ом  конституц і (22 ,3  %) 
властива коротка с и гм о по д іб н а  ободова киш ка сп ір а 
л епо д іб н о  та зи гза го п о д іб н о  ф орм и.

2. М акр о ско п іч ни м и  ознакам и си гм оре кта л ьн о го  
сегм ента  у  новон а род ж е н их  варто вважати наявн ість 
зв у ж е н н я  ки ш ко в о  тр у б ки  та в ід с у тн іс ть  ж и р о в и х  
п р и в іс к ів  у  п е р е х ід н ій  д іл я н ц і м іж  с и гм о п о д іб н о ю  
ободовою  киш кою  та прямою ; наявн ість ректо сигм о  - 
д н о го  кута, ф орм ування суц іл ьн о го  м ’я зов о го  шару 
тов сто ки ш ко во  ст ін ки  з трьох  м ’язови х  стр ічок, на
явн ість  м ’язово го  зам икача О ’берна-П ирогова -М утьє  
на рівн і ректосигм о  д н о го  кута та поперечно півкільце- 
во складки  слизово оболонки.

3. С ке л е то то п ічн о  у б іл ьш о ст і н о в о н а р о д ж е н и х  
(66 ,7  %) проекц ія  си гм оре кта л ьн о го  переходу в и зн а 
чається м іж  н иж н ім  краєм тіла І кр и ж о во го  хребця та 
верхн ім  краєм ІІ кр и ж о во го  хребця по сер ед и н ій  пл о 
щ ині.

Рис. 8 . Фрагмент стінки сигморектального переходу новона
родженого. Імуногістохімічна реакція з моноклональними антитіла
ми до десміну. Об. 8х, ок. 12х:

1 -  крипти;
2  -  підслизова основа;
3 -  коловий шар м’язово оболонки;
4 -  поздовжній шар м’язово оболонки.

4. Рельєф слизово оболонки си гм опо д іб н о  обо
дово киш ки  представлений п івм ісяцевим и складки та 
численним и, густо розташ ованими, неглибоким и кр и п 
тами з ш ироким  просв ітом ; крипти  оточені л імф оци- 
тарними агрегатами та рельєф ним м ’язовим  прош ар
ком; рельєф слизово оболонки прямо киш ки  сф ор
мований лиш е неглибокими та нечисленними криптами.

5. У п ід сл изо в ій  основі та сер озн ій  оболонці с и г 
м о р е к т а л ь н о го  п е р е х о д у  в ід м іч а є т ь с я  н а й б іл ьш а  
щ ільн ість крово но сн их  судин. П отовщ ення колового 
ш ару м ’язо об о л о н ки  с и гм о р е кта л ь н о го  п е р е хо д у  
вказує на наявн ість анатом ічно го  сф інктера.
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ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ ВНУТРІШ НЬООРГАННИХ ВЕН М АТКОВИХ ТРУБ

ВІКОВІ ОСОБЛИВОСТІ ВНУТРІШНЬООРГАННИХ ВЕН М ета  д о с л ід ж е н н я  -  в и в ч е н н я  м о р ф о л о г іч н и х
МАТКОВИХ ТРУБ -  Вени мат8ових труб було узято 3  органо- особливостей ро зви тку  і становлення внутр іш ньоор- 
к °мплексів 95 _ труп-в лвдей, які загинули внаслідок випад- ган н и х  вен м аткових труб в постнатальном у онтоге-
кових причин і не мали патологі репродуктивно системи в 
пре- і постнатальному онтогенезе Ми провели комплексні 
планомірні дослідження, наливку судин з подальшим прояс
ненням за А 1 М 1 Малигіним, рентгеновазографію і загально- 
гістологічні методи1 У постнатальному онтогенезі приріст тов
щини оболонок стінки вен маткових труб відбувається в ран
ньому дитячому і юнацькому віці1

Товщина стінки середньо оболонки вен маткових труб 
збільшується до пубертатного періоду, а в наступних періо
дах -  до похилого віку, зростання цих компонентів відбу
вається нерівномірно1 У похилому віці товщина середньо обо
лонки вен маткових труб зменшується, тоді як внутрішня ела
стична мембрана стає товщою1

ВОЗРАСТНЫЕ ОСОБЕННОСТИ ВНУТРИОРГАННЫХ ВЕН 
МАТОЧНЫХ ТРУБ -  Вены маточных труб были взяты из 
органокомплексов 95 трупов людей, погибших от случайных 
причин и не имевших патологии репродуктивной системы в 
пре- и постнатальном онтогенезе1 Нами проведены комплек
сные планомерные исследования, наливка сосудов с после
дующим просветление по А 1 М 1 Малыгину рентгеновазогра- 
фия и общегистологические методы1 В постнатальном онтоге
незе прирост толщины оболочек стенки вен маточных труб 
происходит в раннем детском и юношеском возрасте1 Толщи
на стенки средней оболочки вен маточных труб увеличива
ется до пубертатного периода, а в следующих периодах -  до 
пожилого возраста, рост этих компонентов происходит нерав- 
номерно1 В пожилом возрасте толщина средней оболочки вен 
маточных труб уменьшается, в то время как внутренняя эла
стическая мембрана становится толще1

AGE SPEcIALTIES OF INTERNAL VENOUS VESSELS OF 
UTERINE TUBE -  Uterine vein vessels were taken from 95 corpses, 
who died from not specific reasons and who did not have pathology 
of reproductive system on pre- and postnatal ontogenesis1 & e  have 
carried out complex planned studies; enlightenment of vessels was 
performed according to A .M 1 Malygin, and was used common 
hi stological methods and rentgenovazographics1 On postnatal 
ontogenesis, the growth of thickness of membrane walls of uterine 
tubes takes place in early childhood and at young ages1 The 
thickness of the middle membrane wall of ordinal vein vessels of 
uterine increases up to pubertal age, and during the following period 
increases up to elderly age, the growt h of these components is 
uneven In elderly age, the thickness of the middle shell vein vessels 
of uterine decreases, while the internal elastic membrane becomes
thicker1

Ключові слова: вік, внутрішньоорганні вени, маткова труба1
Ключевые слова: возраст, внутриорганные вены, маточ

ная труба 1
Key words: ag e, in t erorgan vessels, salpingis1

ВСТУП В ивчен н я  м о р ф о л о гіч н и х  особ ливостей  
в н утр іш н ьо ор га н ни х  вен м аткових труб, а також  ха 
рактеру х  ро зви тку  і становлення в постнатальному 
онтогенез і, має велике практичне  зн а че нн я 1

П итання про вн утр іш ньоорганн і суд ини  м аткових 
труб викл икає  безліч с у п е р е ч о к  Аналіз [1, 2, 3, 6 ] д о 
ступно нам л ітератури показав, що робіт з ц іє  п р о 
блеми небагато, а дан і х  вельми суперечлив і, том у 
необхідн і д одатков і д о с л ід ж е н н я 1

незі.
МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В ен и  м аткових труб були 

узяті з ор ган оком п л е кс ів  95 труп ів  лю дей, які з а ги н у 
ли випад ково  і не мали патологі р е про д укти вн о  с и с 
тем и в пре- і постнатальном у онтогенез і.

Ком плексн і д осл ід ж ен н я  полягали в наливц і судин 
з подальш им х просвітленням за А.М. М алигіним , після 
в ід п о в ід н о  обробки х заливали параф іном . О р ієнто 
вані зр ізи  товщ иною  90 -12 0  мкм  депараф ін ізували  і 
вкладали з бальзамом.

Для вивчення стану кровоносних судин маткових 
труб в постнатальному онтогенезі у  л ю д ини  було в и 
користано метод рентгеновазограф і . Для цього пр о 
водили ін ’єкц ію  черевно аорти розчином  с ірчанокис
лого  барію (1 к г  барію розводили  в 5 л води, к и п ’ятили 
півтора години , потім ф ільтрували через 4  шари марлі).

Для гістол огічних  досл ідж ень було узято ф рагменти 
з вени м аткових труб труп ів  лю дей  р ізно го  віку. М ате
ріал ф іксували в 1 1  % розчин і ф орм ал іну і після в ід п о 
в ідно  обробки заливали в параф ін. О рієнтован і зр ізи  
тов щ и н ою  4-5  мкм  забарвлю вали гем а то кси л ін ом  і 
еозином  за В ан -Г ізоном , для виявлення еластичних 
елем ентів  -  за В ей гер том  і орсеном  за Гоморі.

О трим ані результати статистично  обробляли стан
д артн и м и  м етодам и вар іац ійно статистики  із застосу
ванням Е критер ію  Стью дента.

Для о ц інки  д остов ір но ст і в ід м ін н остей  в и ко р и с то 
вували пр ограм у ЕхсеІ-2000. С ередн і вел ичини  п р е д 
ставлено у ви гл яд і (М ± т ) .  Д о сто в ір ни м и  вважалися 
в ід м інност і при Р<0,05 .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х  ОБГОВОРЕН
НЯ Результати наш их д о сл ід ж е н ь  показали, що д о в 
ж и н а  м аткових  труб у н о в он а род ж е н их  складає 2-4 
см, к ількість  стовбур ів  вен м аткових труб вар ію є в ід  
2 д о  3-х, стовб ури  частіш е впадаю ть в яєчн и ко ву , 
р ідш е в маткову вени.

П ор івняльне д осл ід ж ен н я  препаратів , пр и го то в а 
них з р ізни х  частин м аткових труб, виявило локальні 
особливості будови в н утр іш н ьо ор га н ни х  вен д аного  
ш ару. У вс іх  обо л о н ка х  ам пул я р н о  ча сти н и  труб и  
вн утр іш н ьо о р га н ни х  вен б ільш е, н іж  в пе р е ш и й ку  і 
м атков ій  частин і. У сл изов ій  оболонці вен с по сте р іга 
ються лиш е венули, які утворю ю ться в ід  злиття 5-6-ти 
кап іляр ів . У с у д и н н о -м ’язовом у шарі в р ізни х  ча сти 
нах труби напрям ок вен неоднаковий . У пе реш и йку  
вени переваж но позд овж н і, в ам пулярн ій  частин і на
буваю ть косого  і по пер ечн о го  напрямку. Будова спл е 
тень  вен серозно  оболонки  матково труби має л о 
кальні особливості, мабуть, унасл ідок р ізно го  напрямку 
пучків  сполучнотканних волокон очеревини  в р ізни х  
частинах органа.

У серозн ій  оболонці пе реш и йка  і ам пулярно час
ти н и  венозн і сплетення поступово зб ільш ую ться. Суб-
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серозна венозна сітка утворю ється в ід  злиття вен сл и 
зово і м ’язово оболонок. З субсерозно венозно  сітки 
починаю ться позаорганн і вени матково труби.

Д о в ж и н а  поза ор га н н их  вен м аткових труб у н ово 
народ ж ен и х  сягає д о в ж и н и  м аткових труб. З субсе
розно  вен озн о  с ітки  ф орм ується 6 - 1 0  пр ито к, що 
йдуть в ід  перед ньо  і задньо поверхн і ст ін ки  м атко 
вих труб.

У плод ів  в д р у г ій  половин і внутр іш ньоутроб ного  
ж иття ст інка вен м аткових труб складається з 3-х обо 
лонок. В нутр іш ня складається з о д н о го  ш ару ендоте- 
л іальних кл іток, за я ки м и  розташ ований субендотел ій , 
потім  внутр іш ня еластична мембрана у ви гл яд і плос
ко стр іч ки  тов  щ иною  1 ,2 5 -1 ,56  мкм  (в сер ед н ьом у  
1,4 м км ). Товщ ина оболонки  вен І по ряд ку  вар ію є в ід  
8 ,2  д о  9 ,5  м км , в д р у го м у  п о р я д ку  -  в ід  2 1 ,0  д о  
23 ,1м км  і в ІІІ по ряд ку  -  22 ,5 -24 ,3  мкм.

П ер іод  новонарод ж еност і і д и ти н ств а  хар актери 
зується по м ітн им  зростанням  структурних елем ентів  
ст ін ок  вен матково труби.

Зб ільш ується також  товщ ина гл а д ки х  м ’язів  в д е я 
ких  випадках д о  3 ,45  мкм . Внутр іш ня еластична м е м 
брана гладка, товщ ина  коливається в ід  1,22 д о  1,24 
мкм , в серед н ьом у  -  1,23 мкм.

В пер іод  раннього д ити н ства  (1-3 роки) в ідбуваєть
ся ін тенсивн іш а  зм іна  в будов і ст ін ки  вен, товщ ина 
всіх оболонок пом ітно  зб ільш ується. О собливо си л ь 
но розвинуті гладкі м ’язові кл ітини , товщ ина  яки х  ва
рію є м іж  4 ,1 0  і 5,1 мкм . Тов щ ина внутр іш ньо елас
тично  мем брани в серед ньом у д о р івн ю є  1,29 мкм , а 
еластичних мембран -  1,00 мкм . Товщ ина оболонки 
вен ІІІ по ряд ку  коливається в ід  23 ,20  д о  25 ,43  мкм , в 
серед н ьом у  -  24 ,3  мкм.

У перш ом у пер іод і д и ти н ств а  товщ ина  оболонки 
с т ін к и  вен  м а т к о в о  т р у б и  в п е р ш о м у  п о р я д к у  
(18 ,9±0 ,31 *) мкм, д р у го м у  по ряд ку  -  (2 2 ,8 ± 1 2 ,6 *) мкм 
і третьом у по ряд ку  -  (2 5 ,5 ± 1 ,0 ** )  мкм.

У препубертатном у пер іод і парам етри вен, що в и в 
чаються, пр од овж ую ть  зб ільш уватися. Зб ільш ується 
також  товщ и на  гл а д ки х  м ’язів , складаю чи в д е я ки х  
випадках д о  5 ,75 мкм . Внутр іш ня еластична м ем бра
на гладка, товщ ина коливається в ід  1,42 д о  1,49 мкм, 
в серед ньом у -  1,47 мкм.

У ю нацьком у пер іод і ст інка  середньо  оболонки вен 
характеризується  п о м ітн им  потовщ енням  серед ньо  
оболонки  в ід  12,8 д о  15,4 мкм , внутр іш ньо еластич
но мем брани -  в ід  2 ,32  д о  2 ,36  мкм (в серед ньом у -  
2 ,3 4  мкм ), гл а д ки х  м ’язових  кл ітин -  д о  6 ,03  мкм.

У І і II пер іодах зр ілого  в іку  спостер ігається ін те н 
с и вн и й  п р и р іст  і потовщ ення ст ін ки  серед ньо  обо
л онки  вн утр іш н ьо о р га н ни х  вен III по ряд ку  м аткових 
труб в се р е д н ьо м у  у 7 разів . В нутр іш ня еластична 
мембрана зви ви ста  і потов щ ена [3, 4 ].

Для л ітньо го  в іку  характерне незначне, стати сти ч
но д остов ір не  зм енш ення  парам етр ів  серед ньо  обо
л онки  вен, що вивчаю ться.

На п ідстав і отрим аних д ан и х  м ожна зазначити, що 
р івн о м ір не  зб ільш ення парам етр ів  ст ін ки  середньою  
оболонкою  вен в ідбувається д о  пубертатного п е р іо 
ду. У наступних пер іодах аж  д о  л ітньо го  в іку  ці пара
метри зб ільш ую ться нер івном ірно . У л ітньом у віц і т о в 
щ ина се р е д н ьо  об олонки  о с н о в н о го  стовбура  вен 
м а ткови х  труб  зм енш ується  за ра хунок зм е н ш е н н я  
товщ и н и  гл а д ки х  м ’язових  кл ітин, тод і як  внутр іш ня 
еластична мембрана стає товст іш ою  [4, 5].

ВИСНОВКИ 1. В н утр іш ньоорганн і вени м аткових 
труб мають 5 по ряд ків  вен, що знаходяться в субсе- 
розн ій  основі, утворю ю ться з вен МУ по ряд ку  в сл и 
зов ій  і м ’язов ій  оболонках.

2. Товщ ина ст ін ки  серед ньо  оболонки  вен м атко 
вих труб зб ільш ується д о  пубертатного пер іоду, а в 
наступних пер іодах і д о  л ітньо го  в іку  зростання цих 
ком по нент ів  в ідбувається нер івном ірно .

3. У л ітньом у в іц і товщ ина  серед ньо  оболонки  вен 
м аткових труб зм енш ується, а внутр іш ня еластична 
мембрана стає товстіш ою .

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
1. Кох Л.И. К вопросу о кровоснабжении маточных труб /  

Л.И. Кох / /  Морфология нервной системы в норме и патоло
гии. -  Томск, 1980. -  С. 41-43.

2. Крюков Ю.А. Структурно-стереометрические параметры 
гемомикроциркуляторно-стромальных взаимоотношений эн
дометрия у плодов 36-40 недель /  Ю.А. Крюков, А.Г. Сапож
ников, А.К. Усович / /  Морфология. -  2008. -  < 2 .  -  С. 70- 71.

3. Кузнецова М.А. Относительное содержание малых лим
фоцитов в стенке различных отделов маточных труб в кли
мактерическом периоде /  М.А. Кузнецова / /  Морфология. -  
2008. -  < 2 .  -  С. 71.

4. Кузнецова М.А. Содержание плазматических клеток в 
стенке различных отделов маточной трубы у женщин в кли
мактерическом периоде /  М.А. Кузнецова / /  Морфология. -  
2008. -  < 2 .  -  С. 71.

5. Кузнецова М.А. Распределение лимфоцитов в стенке различ
ных отделов маточных труб у женщин в климактерическом пери
оде /  М.А. Кузнецова / /  Морфология. -  2008. -  < 2  -  С. 80-81.

6 . Миршарапов У.М. Особенности внутриорганных вен 
маточных труб у женщин зрелого, пожилого и старческого воз
раста /  У.М. Миршарапов, Т.А. Сагатов, С.Ж. Хожаназарова /  
/  Морфология. -  2008. -  < 2 .  -  С. 63-64.

Отримано 31.05.10

9 3



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

УДК 616.36-02:616.379-008.64]085-092.9

° М .І .  Швед, 0 .0 .  Чернухіна 
Тернопільський державний медичний університет імені І.Я. Горбачевського

ВПЛИВ ГЛУТАРГІНУ ТА АМ ІНО ГУАНІДИНУ ПРИ X  О КРЕ М О М У ТА ПОЄДНАНОМ У  
ЗАСТОСУВАННІ НА СТАН ПЕЧІНКИ ПРИ ЕКСПЕРИМ ЕНТАЛЬНОМ У Ц УКРО В О М У ДІАБЕТІ

ВПЛИВ ГЛУТАРГІНУ ТА АМІНОГУАНІДИНУ ПРИ X ОКРЕМО- renews NO synthesis with concomitant decrease of glucose level in 
МУ ТА ПОЄДНАНОМУ ЗАСТОСУВАННІ НА СТАН ПЕЧІНКИ ПРИ blood, signs of oxi dative stress in liver tissue, restoration of antioxidant
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМУ ЦУКРОВОМУ ДІАБЕТІ -  У дослідах 
на білих нелінійних щурах-самцях встановлено, що при цукро
вому діабеті (ЦД) (моделювали одноразовим інтраперитонеаль- 
ним введенням стрептозотоцину з розрахунку 50 м г/кг маси 
тіла) відбувається зростання рівнів глюкози та глікозильованого 
гемоглобіну в крові, у печінці -  активація процесів перекисного 
окиснення ліпідів, компенсаторне підвищення активності ката- 
лази та супероксиддисмутази, зниження рівня відновленого глу- 
татіону, активності сукцинатдегідрогенази та цитохромоксидази 
мітохондрій, пригнічення синтезу оксиду азоту (N0 ) 1  Прекурсор 
синтезу N0 глутаргін відновлює утворення N0, що супроводжується 
зниженням рівня глюкози у сироватці крові, зменшенням про
явів оксидаційного стресу в печінковій тканині, підвищенням 
активності антиоксидантно система Блокатор індуцибельно N0- 
синтази аміногуанідин при ЦД спричиняє подальше прогресу
вання у печінці процесів перекисного окиснення ліпідів на тлі 
гальмування синтезу NO1 Аміногуанідин дещо знижує рівні глю
кози та глікозильованого гемоглобіну1 Поєднане застосування глу- 
таргіну та аміногуанідину при гепатопаті , яка розвивається на 
тлі ЦД, супроводжується погіршенням стану печінки порівняно з 
групою тварин, яким вводили лише глутаргін, що підтверджує 
важливість активаці синтезу N0 у реалізаці гепатопротекторно 
ді глутаргіну при цій патологі 1

ВЛИЯНИЕ ГЛУТАРГИНА И АМ И НОГУАН ИДИ НА ПРИ ИХ РАЗ
ДЕЛЬНОМ И КОМБИНИРОВАННОМ ПРИМЕНЕНИИ НА СО
СТОЯНИЕ ПЕЧЕНИ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ САХАРНОМ 
ДИАБЕТЕ -  В опытах на белых нелинейных крысах-самцах ус
тановлено, что при сахарном диабете (СД) (моделировали одно
кратным интраперитонеальным введением стрептозотоцина из 
расчета 50 мг/кг массы тела) наблюдается возрастание уровней 
глюкозы и гликозилированного гемоглобина в крови, в печени -  
активация процессов перекисного окисления липидов, компен
саторное повышение активности супероксиддисмутазы и ката
лазы, снижение уровня восстановленного глутатиона, активности 
сукцинатдегидрогеназы и цитохромоксидазы митохондрий, уг
нетение синтеза оксида азота (N0 ) 1  Прекурсор N0 глутаргин вос
станавливает образование N0, что сопровождается снижением 
уровня глюкозы сыворотки крови, уменьшением проявлений ок- 
сидативного стресса в печеночной ткани, восстановлением ак
тивности антиоксидантной системы1 Блокатор индуцибельной 
N0-синтазы аминогуанидин при СД вызывает дальнейшее про
грессирование в печени процессов перекисного окисления липи
дов на фоне торможения синтеза N0 1  Аминогуанидин несколько 
снижает уровни глюкозы и гликозилированного гемоглобина1 Ком
бинированное применение глутаргина и аминогуанидина при 
гепатопатии, которая развивается на фоне СД, сопровождается 
ухудшением состояния печени, по сравнению с группой живот
ных, которым вводили только глутаргин, что подтверждает важ
ность активации синтеза N0 в реализации гепатопротекторного 
действия глутаргина при этой патологии

Е FFECTIVENESS 0F  SING(E AND C0MBINED
ADMINISTRATI0N 0F G(UTARGIN AND AMIN0GUANIDINE 
F0R HEPAT0PATHY IN EXPERIMANTA( DIABETES ME((ITUS 
-  It was shown in experiments on male albino rats that diabetes 
mellitus (DM) (single intraperitoneal injection of streptozotocine, 50 
mg/kg) is accompanied with the increase of glucose and glycated 
hemoglobi n in blood, lipid peroxi dation, activities of superoxyde 
dismutase and catalase, the decrease of glutathione level, activities 
of mitochondrial succinate dehydrogenase and cytochrome oxidase, 
oppressing of nitric oxide synthesis in liver N0 precursor glutargin

activ ity 1 Inhibitor of inducible N0-synthase aminoguanidine 
provokes the progression of ox idative stress in liver, but partially 
decreases the levels of glucose and glycated hemoglobin1 combined 
administration of glutargin and aminoguanidine for hepatopathy 
in DM is less beneficial as compared with single administration of 
glutargin1 The fact confirms the importance of proper N0 synthesis 
in realization of glutargin hepatoprotective activity in diabetes1

Ключові слова: діабет, стрептозотоцин, печітка, глутаргін, 
ам іногуанідин 1

Ключевые слова: диабет, стрептозотоцин, печень, глу
таргин, аминогуанидин

Key words: d iabetes, s treptozotocine, liver, g lutarg in, 
aminoguanidine 1

ВСТУП Встановлено роль системи (-ар гlн lн -N 0  у роз
витку ускладнень при цукровому діабеті (ЦД) [28, 23, 17, 
25] та позитивний вплив попередника синтезу N 0  ( а р г 
ініну на порушення, які при цьому спостерігаються [15, 
24, 21 ] 1 П опередніми дослідженнями доведено, що пре
курсори утворення N 0  (-аргін ін  та, більшою мірою, глу- 
таргін ((-аргін іну-(-глутамат) сприяють зменш енню  струк
турних та функціональних проявів гепатопаті при цукро
вому діабеті (ЦД); інгіб ітори N 0-синтази -  ам іногуанідин 
(селективно д і ) та, особливо, N -н ітро-(-арпн ін  (блока
тор конститутивних та індуцибельно ізоформ ф ермен
ту), навпаки, викликають прогресування ураження печін
ки [9, 7, 8 ] 1 Для підтвердження ролі стимуляці утворення 
N 0  у регресі ознак гепатопаті при ЦД є доц ільним вив 
чення стану печінки при поєднаному введенні поперед
ника та блокатора синтезу N 0  при цій патологі 1

М етою  д осл ід ж ен н я  стало з ’ясування впливу гл у 
та р гін у  та ам ін о гуа н ід и н у  при х  о кре м ом у  та по єд н а 
ном у застосуванні на стан печ ін ки  при е кс п е р и м е н 
тальном у Ц Д

м а т е р іа л и  і м е т о д и  ц д  моделювали у 40  білих 
нел ін ійних  щ ур ів-самців шляхом одноразового  інтра- 
перитонеального введення стрептозотоцину (STZ) з роз
рахунку 50 м г /к г  маси тіла (контроль -  10 інтактних тва- 
р и н )1 Через 2 тиж н і після розвитку ЦД щурів поділили 
на IV гр у п и 1 I група -  контроль п а то л о гі, решті тварин 
починали вводити (внутр іш ньоочеревинно, щодня, про 
тягом  14 дн ів): II групі -  глутаргін -  по 45 м г/к г , III -  
ам іногуан ідин -  по 10 м г /к г  маси, IV -  комбінацію  цих 
препаратів у  зазначених д озах 1 Б іохім ічні досл ідж ення у 
всіх групах проводили через м ісяць в ід  початку м оде
лювання патологі 1 Визначали: у  сироватці крові -  рівень 
глюкози, гл ікозильованого гемоглобіну (HbA1C) (за стан
дартним и наборами реактивів), у  гомогенатах печінки -  
активність каталази [5], супероксиддисмутази (СОД) [6 ], 
цитохромоксидази (ЦХО) [4], сукцинатдегідрогенази (СДГ) 
[3 ], вм іст в ідновленого глутатіону (G-S H ) [16 ], гідропе- 
рекисів  л іп ід ів  (ГП Л) [2], ТБК-активних продуктів  (ТБП) 
[ 1 ] 1  Про рівень утворення N 0  у гомогенатах печінки ро
били висновок за кількістю  його стабільного метаболіту
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-  н ітрит-аніону (NO2 ) [10 ]. Статистичну обробку резуль
татів досл ідж ень проводили з використанням t -крите- 
рію Стьюдента та програми Excel. Роботу виконували 
в ідпов ідно  д о  правил Є вропейсько конвенц і про гу 
манне ставлення д о  лабораторних тварин  (European 
convention the pro tection of ve rteb ra te  animals used fo r 
experim enta l and o th e r sc ien tific  purposes -  Consul of 
Europe. S trasbourg, 1986) та “ Загальних принцип ів  екс
периментів  на тваринах” , ухвалених Перш им національ
ним конгресом  з б іоетики (2003).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ У щурів із STZ-діабетом концентрація глюкози і H bA IC  
у  крові зростала в ідпов ідно у 3,1 та 2,6 раза, вм іст NO=- 
знижувався на 22 % (табл.). На цьому тлі спостерігалась 
активац ія процес ів  пе р е ки сн о го  о ки снення  л іп ід ів  у 
печінці: вм іст ГПЛ зростав на 28 %, ТБП -  в 1,9 раза. 
О дночасно в ідм ічене компенсаторне збільш ення актив
ності СОД (на 33 %) та каталази (на 14 %). Р івень G-S H у 
цій с е р і, навпаки, знизився на 25 % порівняно з конт
рольним показником. У щурів з STZ-діабетом в ідм іче
не зменш ення активності м ітохондріальних ф ерментів 
СДГ та ЦХО -  в ідпов ідно на 24 та 18 % (див. табл.).

П ід  впливом  глутар гіну  р івень гю кози  у сироватц і 
кров і зниж увався  пор івняно  з тваринам и  І групи , на 
22 %, у  вип ад ку  застосування а м ін о гуан ід и н у  -  на 32 
%, при поєднанн і препаратів  -  на 24 % (ди в . табл.). 
Д остов ір не  зм енш ення  вм істу НЬА1С спостер ігалось 
п ід  впливом  ам іногуан ід ину . При введенн і глутар гіну  
або його поєднання з ам іногуан ідином  в ідм ічено  ст ійку 
тен д е н ц ію  д о  зн иж ен н я  ц ього  показника.

С постерігались різноспрямовані зм іни  концентраці 
ІМ0 2- у  печінці: п ід  впливом глутаргіну цей показник зр о 
став на 81 %, ам іногуан ідин спричиняв подальш е зм ен 
шення порівняно з І групою, вмісту стабільного метабо
літу N 0  у  печінці -  на 25 %. При поєднаному введенні 
препаратів позитивний  вплив глутаргіну на синтез N 0  
н івелювався: р івень Є0 2- не в ідрізнявся в ід  І групи і був 
на 78 % нижчим , н іж  у тварин ІІ групи (див. табл.).

При введенн і глутар гіну  в ід м ічено  зм енш ення п р о 
яв ів  о кси д а ц ій н о го  стресу у гом огенатах  печ ін ки : з н и 
ж ення  вм істу ГПЛ (на 20 % ) та ТБП (на 25 %) (див. 
табл.). На пр оти ле ж н ість  цьому, п ід  впливом  а м ін о гу 
а н ід и н у  ін т е н с и в н іс ть  п е р е о ки с н е н н я  м е м б р а н н и х  
л іп ід ів  у печ інц і зростала: вм іст ГПЛ зб ільш увався на

Таблиця. Вплив глутаргіну та ам іногуанідину (окрем е та поєднане застосування) на стан печінки
при в тг-д іа б е т і ( М ± т )

Показник

Г рупа тварин

Контроль STZ-діабет STZ-діабет]
глутаргін

STZ-діабет]
аміногуанідин

STZ-діабет]
глутаргін]

аміногуанідин
ГПЛ, ум 1од 1 103/кг 4,32+0,06 5,53+0,05 * 4,44+0,06 ** 6,17+0,05 ** 5,40+0,07 ‘
ТБП, ммоль/кг 4,56+0,04 8,44+0,30 * 6,36+0,30 ** 8,84+0,28 8,25+0,20 ‘
СОД, ум 1од 1 2,07+0,07 2,74+0,06 * 1,94+0,05 ** 3,05+0,06 ** 2,45+0,06 ** ‘
Каталаза,кат/кг 1 2 ,8 +0 , 6 15,1+0,5 * 1 2 ,6 +0 ,1 ** 15,1+0,2 12,9+0,2**
G-SH, ммоль/кг 5,34+0,13 4,03+0,09 * 5,09+0,11** 3,62+0,13 ** 4,69+0,13 **
СДГ, ммольДкг-хвО 8,87+0,29 7,09+0,20 * 8,11+0,23 ** 8,71+0,27 ** 8,61+0,19 **
ЦХО, ммоль/Щг-хвО 5,98+0,14 4,84+0,10 * 5,67+0,04 ** 4,75+0,01 4,04+0,11** ‘
N02- , мкмоль/кг 1,17+0,07 0,98+0,04 * 1,67+0,02 ** 0,69+0,04 ** 0,94+0,03 ‘

Примітки: * -  достовірність відносно контролю, ** -  відносно STZ-дібету, ° -  відносно групи STZ-діабет] глутарпн

12 %, а к ількість  ТБП проявляла тен д е н ц ію  д о  п ід в и 
щ ення пор івняно  з тваринам и І групи  (див. табл.). При 
поєд наном у застосуванн і препаратів  к ількість  ГПЛ та 
ТБП у гом огенатах  пе ч ін ки  не в ід р ізнял ась в ід  п о ка з
н и к ів  І гр уп и  та була в ід п о в ід н о  на 18 % та 25 % 
більш ою, н іж  у  тварин, які отрим ували лиш е глутаргін .

П ід  впливом  поперед ника  синтезу N 0  нормал ізу
валась активн ість антиоксидантних ф ерментів у  печінці: 
СОД та каталази (див. табл.). При застосуванні ам іногу
ан ідину  в ідбувалось подальш е зростання рівня СОД у 
печ інц і -  на 11 % пор івняно з І групою. При поєднанні 
препаратів р івень СОД був на 11 % ниж чим , н іж  при 
патологі , але водночас на 2 0  % перевищ ував вел ичи 
ну, яка реєструвалась у груп і тварин, що отримували 
глутаргін. Р івень каталази у гом огенатах печ інки  у тва 
рин ІІІ групи  не в ідр ізнявся в ід  контрольно патологі , а 
у  тварин IV групи  зниж увався на 14 %.

В м іст Є-Б Н у  печ інц і при  в ве де нн і глутар гіну  та 
ко ж  норм ал ізувався , а п ід  в пл и вом  а м ін о гу а н ід и н у  
зниж увався  на 10 % пор івняно  з I групою  (ди в . табл.). 
При поєднанн і препаратів  й ого  р івень перевищ ував 
по ка зн и к  нел ікованих тварин  на 16 % і був на 23 % 
вищ им , н іж  при м о нопризначенн і ам іногуан ід и ну , але 
на 8  % ни ж чи м , н іж  у II груп і.

А кти вн ість  СДГ у д осл ід ж ува н и х  сер іях зростала 
в ід пов ід н о  на 14 %, 23 % та 21 %. Р івень ЦХО зб іл ьш у
вався на 17 % п ід  впливом  глутаргіну, а при й ого  п о 
єднанн і з ам ін о гуан ід и н ом  п о зи ти вн и й  вплив пр епа 
рату на цей по ка зн и к повн істю  зн икав  (ди в . табл.).

В ідом о, що в основі п о зи ти вн о го  впливу  пр е кур 
сор ів  синтезу  N 0  при Ц Д  л еж и ть  здатн ість  в ід но вл ю 
вати синтез N 0  за рахунок постачання Є 0 -си н тази  суб
стратом [12, 22, 17], блокувати утворення акти вн и х  
ф орм кисню  та попередж увати н ітрозування білків  [19, 
27, 13, 11], покращ увати енд отел ій зал еж н і суд ин н і 
ф ункц і [12, 26, 20 ]. В становлено також , що п о п е р е д 
н ики  N 0  д ію ть  через стим уляц ію  секрец і інсул іну, о с 
к ільки  в ідом о, що е кзо ге н н и й  N 0  (призначення  п р е 
курсор ів  ціє сполуки ) та е н д о ге н н и й  N 0 , яки й  п р о д у 
кується р -кл ітинам и  остр івц ів  Л а н ге р ган са  у в ід по в ід ь  
на стим уляц ію  глю козою , активую ть вив іл ьнення  інсу
л іну  [18, 14]. В ід по в ід н о , в ід м іче не  у наш их досл ідах 
погірш ення стану печ інки  при експерим ентальном у ЦД 
на тлі по єд наного  застосування глутар гіну  та а м ін о гу 
ан ід и н у  по р івняно  з групою  тварин , які отрим ували 
лиш е пр екурсор  си н те зу  N 0 , може бути зум овлене 
б локадою  утво р е нн я  N 0 . Ця теза  п ід тве р д ж ує ть ся  
зм енш енням  вм істу стаб ільного метаболіту ц іє спо-
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луки  у гом огенатах  пе ч ін ки  д о  рівня, що в ід м іче ни й  у 
груп і контрольно патологі .

ВИСНОВКИ 1. Експери ментальний стрептозотоци- 
новий д іабет супроводжується зростанням рівнів глю 
кози та гл ікозильованого гем оглоб іну в крові, у  печінці
-  активацією  процесів перекисного  окиснення л іп ід ів , 
компенсаторним підвищ енням  активності каталази та су- 
пероксиддисмутази, зниж енням  рівня в ідновленого глу- 
татіону, активності сукцинатдегідрогенази та цитохромок- 
сидази м ітохондрій, пригн іченням  синтезу оксиду азоту.

2. П опередник синтезу оксиду азоту глутаргін в іднов
лює пр игн іче не  при стрептозотоциновом у д іабеті у т 
ворення окси ду азоту, що супроводжується зниж енням  
рівня глю кози у сироватц і крові, зм енш енням  проявів 
о кси да ц ій ного  стресу в печ інков ій  тканин і, в ід новл ен 
ням активності антиоксидантно системи.

3. Блокатор синтезу о кси ду  азоту ам іногуан ідин  при 
е кс п е р и м е н та л ь н о м у  ц у кр о в о м у  д іаб е т і с п р и ч и н я є  
подальш е прогресування  у  печ інц і процес ів  перекис- 
ного  окиснення  л іп ід ів  на тлі гальмування синтезу  о к 
си д у  азоту. А м іно гуа н ід ин  дещ о зн и ж ує  р івн і глю кози  
та гл іко зи л ьован о го  гем оглоб іну.

4. П оєднане застосування глутар гіну  та ам іногуан і- 
д и н у  при гепатопаті , яка розвивається на тлі ц укров о 
го д іабету, супроводж ується  по гірш е н н ям  стану пе ч і
нки  пор івняно  з групою  тварин , яким  вводил и  лиш е 
глутаргін , що п ід тве рд ж ує  важ ливість  активац і с и н те 
зу о кси д у  азоту у  реалізаці гепатопротекторно  д і гл у 
та р гін у  при ц ій патологі .

5. О трим ані результати обґрунтовую ть п е р с п е кти 
ву подальш ого  пош уку і вивчення  сполук -  п о п е р е д 
н и ків  синтезу  о кси д у  азоту, зда тн и х  зм енш увати  п р о 
яви та покращ увати переб іг ц укрового  д іабету.
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РОЛЬ ПРОСТАГЛАНДИНУ Е2 У  ВИДІЛЕННІ ОСМОТИЧНО КОНЦЕНТРОВАНО СЕЧІ ЗА УМО В  
НАВАНТАЖЕННЯ 3 % РОЗЧИНОМ ХЛ О РИ Д У НАТРІЮ ПРИ СУЛЕМ ОВІЙ НЕФРОПАТІ

РОЛЬ ПРОСТАГЛАНДИНУ Е2 У ВИДІЛЕННІ ОСМОТИЧНО 
КОНЦЕНТРОВАНО СЕЧІ ЗА УМОВ НАВАНТАЖЕННЯ 3 % 
РОЗЧИНОМ ХЛОРИДУ НАТРІЮ ПРИ СУЛЕМОВІЙ НЕФРО
ПАТІ -  У дослідах на 40 білих нелінійних статевозрілих щу- 
рах-самцях із сулемовою нефропатією за допомогою багато- 
факторного регресійного аналізу виявлено достовірні взаємоз
в ’язки (p<0,05) між вмістом простагландину Е2 у мозковій 
речовині, сосочку нирок і концентрацією осмотично активних 
речовин у сечі з наявністю дисгармонічних діаграм як при 
навантаженні розчином хлориду натрію, так і за умов водно
го діурезу, що зумовлене якісно зміненою мобілізацією ком
пенсаційних можливостей простагландину Е2 у вказаних 
ділянках нирок на виділення іонів натрію за умов пошко
дження проксимального відділу нефрону1

РОЛЬ ПРОСТАГЛАНДИНА Е^ В ВЫДЕЛЕНИИ ОСМОТИ
ЧЕСКИ КОНЦЕНТРИРОВАННОЙ м о ч и  в у с л о в и я х  н а 
г р у з к и  3 % РАСТВОРОМ ХЛОРИДА НАТРИЯ ПРИ СУЛЕ
МОВОЙ НЕФРОПАТИИ -  В опытах на 40 белых нелиней
ных половозрелых крысах-самцах с сулемовой нефропатией 
с помощью многофакторного регрессионного анализа выявле
ны достоверные взаимосвязи (p<0,05) между содержанием 
простагландина Е2 в мозговом веществе, сосочке почек и кон
центрацией осмотически активных веществ в моче с нали
чием дисгармонических диаграм как при нагрузке раство
ром хлорида натрия, так и при водном диурезе, что обуслов
лено качественно измененной мобилизацией компенсаторных 
возможностей простагландина Е2 в указаных участках почек 
относительно виделения ионов натрия в условиях поврежде
ния проксимального отдела нефрона1

T H Е RO(E OF PROST AG(ANDIN E2 IN EXcR ETING 
OSMOTIcAU_Y cONcENTRATED URINE UNDER (OADING BY 
3 % SO(UTION OF SODIUM cH(ORIDE IN cASE OF MERcURIc 
cH(ORIDE NEPHROPATHY -  Experimentally in 40 white non
pedigree mature male rats with mercuric chloride nephropathy by 
multi-factor regressive analysis the reliable relationships (p<0105) 
between the content of prostaglandin Е2 in medullary substance, renal 
papilla and the concentration of osmotically active substances in urina 
with the presence of disharmonious diagrams as under loading by 
sodium chloride solution as under water diuresis were detected which 
resulted from the qualitatively changed mobilization of the compensatory 
abilities of prostaglandin E2 in mentioned parts of kidney with respect to 
the release of sodium ions in response to lesion of the proximal part of 
nephron1

Ключові слова: нирки, сулемова нефропатія, водний діу
рез, навантаження 3 % розчином хлориду натрію, простаг
ландин Е21

Ключевые слова: почки, сулемовая нефропатия, водный 
диурез, нагрузка 3 % раствором хлорида натрия, простаглан
дин Е21

Key words: kidneys, mercuric chloride nephropat hy, water 
diuresis, loading by sodium chloride solution, prostaglandin E21

ВСТУП В ідом о, що д остов ір н і вза єм озв ’язки  м іж  
вм істом  простагландину Е2 у  м озков ій  речовин і, со 
сочку нирок і концентрац ією  осм отично  а кти вн и х  р е 
чо ви н  у  сечі за ум о в  навантаж ення  3 %  ро зчи но м  
хл ори д у  натрію  у ін тактни х  щ ур ів характеризую ться 
наявн істю  ш и р око  основи  д іа гр а м и , що зум овл ене 
максим альною  мобіл ізац ією  ад апти вних м ож ливостей

простагландину Е2 у  вказаних д ілянках  н и р о к на в и д і
лення іон ів  натрію , як  осм отично  активно  речовини  
при навантаж енн і іонами натрію  по в ід но ш е нн ю  до 
ре ж и м у  в од но го  д іурезу, за яко го  має м ісце  вузька 
основа вказано д іа гра м и , що показано за д опо м огою  
багатоф акторного  р е гр е с ій н о го  аналізу [1 1 ]. В о д н о 
час, роль простагландину Е2 на р івн і к ір ково  , м озково 
речовини  та сосочка нирок у забезпеченн і вид ілення 
осм отично  концентровано  сечі за ум ов навантаж ен
ня 3 % розчином  хл ори д у  натрію  при пош код ж ен н і 
ни рок сулемою  із застосуванням  м етоду багатоф ак- 
то р н о го  р е гр е с ій н о го  аналізу практично  не п р о в о д и 
лося.

М етою д осл ідж ення  стало з ’ясування ролі проста
гландину Е2 на р івні к ірково  , мозково речовини та со 
сочка нирок у забезпеченні вид ілення осм отично ко н 
центровано сечі за умов навантаження 3 % розчином  
хлориду натрію  по в іднош енню  до вод ного  індукова
ного  д іурезу із використанням  методу багатофактор- 
ного  ре грес ій но го  аналізу при сулемовій неф ропаті .

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Е ксперим енти  проведено 
на 40 б ілих н ел ін ій н и х  щ урах-самцях масою 0 ,16 -0 ,18  
кг  за ум ов г іпо н атр ієво го  рац іону харчування. Ф у н к 
ц іональний  стан н и р о к вивчали за ум ов в од но го  ін д у 
кованого  д іур е зу  та навантаження 3 % розчином  хл о 
ри д у  натрію  через 24 год  після ро зви тку  сулемово 
неф ропаті (п ід ш к ір н е  введення  сулеми в д оз і 5 м г /  
к г), для чо го  д осл ідж ува н і розчини  при тем ператур і 
37 оС у к ількості 5 % в ід  маси тіла за д о по м о го ю  м ета
л евого  зонда вводил и  щурам в шлунок, з подальш им  
збиранням  сечі в п р о д о в ж  2 год . В ел ичину д іур е зу  (V ) 
оц іню вали в м л /2  го д  М 100 г маси тіла. Евтаназію  тва 
рин провод ил и  ш ляхом декап ітац і п ід  еф ірним  нар
козом . Кров  збирали  в п р об ір ки  з гепа ри н ом . Клу- 
бочкову ф ільтрац ію  (Ссг) оц іню вали за кл іренсом  е н 
д о г е н н о г о  к р е а т и н ін у ,  я к у  р о з р а х о в у в а л и  за 
ф о рм ул ою :

С = и  ■ - / Р  ,сг сг сг
д е  + сг і Рсг -  концентрац і креатин іну  в сечі і плазмі 
кров і в ід пов ід но .

Ф іл ьтр а ц ій н у  ф ракц ію  іон ів  натрію  (ЕЕЫа+) о ц ін ю 
вали за ф орм улою :

ЕЕЫа+ = С ■ РЫа+сг
Е кскрец ію  іон ів  натрію  та калію (ЕЕ№+, ЕЕК+) о ц і

нювали за ф ормулами:
ЕЕ№+ = V  ■+№+

ЕЕК+ = V  - +  К+
В ід носну  реабсорбц ію  води (І$Н20  %) розрахову

вали за ф ормулою :
Ш , 0  % = (С -  V) /  С ■ 100 %2 сг сг

Розраховували кл іренс іон ів  натрію  (С№ +) за ф о р 
мулою:

С№ + = V  ■ и№ +/Р № +
В ід носну  реабсорбц ію  іон ів  натрію  (!$#№ +% ) ро з

раховували за ф ормулою :
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РР№ + % = (1 -У  ■ и № + / Ссг ■ Р№ +) -100% , 
д е  Р№ + -  концентрац ія  іон ів  натрію  в плазм і крові, 
ІІІЄа+- кон ц ен тра ц ія  іон ів  натрію  в сеч і (оц іню вал и  
методом  ф отом етр і полум ’я) [7, 9].

Концентрац ію  осм отично  а кти вн и х  речовин  у сечі 
та плазмі кров і оц іню вали кр іо ско п іч ни м  методом  на 
осм ом етр і О М КА 1Ц-01.

Для виявлення простагландину Е2 ни рки  зам о ро 
жували в р ід ком у  азоті з наступною  х екстракц ією  на 
м ікроколонках  С (А т р ге р , А нгл ія ) з елюацією  на е ти 
лацетаті. Після випарування елюату і в ідновлення осаду 
в ф осф атному буф ері (рН 7 ,4 ) рад іо ім унним  м етодом  
визначали вм іст в нирках  простагландину Е= за д о п о 
м огою  набору ф ірм и  (Бегадеп 1пс.,С Ш А). В изначення 
провод ил и  на ком плекс і “ Гам м а-12” .

С татистичну обробку даних, вклю чаю чи багатоф ак- 
торн і ре гр е с ій н і аналізи, провод ил и  на ко м п ’ютері за 
д о п о м о го ю  п р о гр а м и  “ Б Іа Ід га І їс з ” , “ ЕхеІ 7 .0 ” та 
“ З ІаІІізІіса” .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН
НЯ Навантаження 3 % розчином  хл орид у натрію  по 
в іднош енню  д о  водного  індукованого  д іурезу  в щурів 
з сулемовою неф ропатією  характеризувалося зростан
ням сечовид ілення, концентраці в сечі та екскреці іонів 
натрію , осм отично  а кти вн и х  речовин , кл іренсу  іон ів  
натрію, концентрац і іон ів  натрію, осм отично активних 
речовин у  плазмі крові, клубочково ф ільтраці , в ід но с

но реабсорбц і води  та ф ільтрац ійно  ф ракц і іон ів  
натрію. За цих умов зазнавала зниж ення  в ідносна ре 
абсорбція іонів натрію, концентрація креатиніну в плазмі 
крові, концентрац ія іон ів  калію в сечі (табл. 1 ).

За с у л е м о в о  н е ф р о п а т і в и я в л е н о  з р о с та н н я  
вм істу простагландину Е= у к ір ков ій , м о зков ій  речо 
вин і та сосочку н и р о к при навантаж енн і розчином  3 
% хл орид у натрію  в статевозр ілих щ урів по в ід н о ш е н 
ню д о  в од но го  інд уко ва ного  д іур е зу  (табл. 2 ).

П роведення  багатоф акторного р е гр е с ій н о го  аналі
зу  по ка за ло  н а я в н іс ть  д о с т о в ір н и х  в з а є м о з в ’я з к ів  
(р < 0 ,0 5 ) м іж  вм істом  пр остагла нди ну Е= у м о зков ій  
речовин і та сосочку н и р о к і концентрац ією  осм о ти ч 
но а кти вн и х  речовин  у  сечі я к  за ум ов навантаження 
3 % розчином  хл ори д у  натрію , так і за ум ов вод но го  
д іур е зу  (рис. 1 ,2 ) .  В одночас, зо в н іш н ій  в и гл яд  вказа
них д іа грам  носив  д и с га р м о н іч н и й  характер.

За сулем ово неф ропаті зростання  конц ентрац і 
іон ів  натрію  та осм отично  а кти вн и х  речовин  у плазмі 
кров і при навантаж енні 3 % розчином  хл ори д у  натрію  
зум овлене зб іл ьш еним  над ход ж енням  д а н о го  кат іо 
ну в ор ган ізм  експе ри м ен тал ьн и х  тварин . Зростання 
д іур е зу  та клубочково ф ільтрац і зум овлен і р о зв и т 
ком осм отично го  д іурезу, зростанням  впливу  вазоди- 
лятаторних натр ійур ети чн и х  чи н н и к ів : пр оста гл а н д и 
ну Е=, а -п е р е д с е р д н о го  н а тр ій у р е ти чн о го  гор м он у , 
вазо інтестинального  пе птид у  [2, 3, 4  ].

Таблиця 1. Показники функці нирок у статевозрілих щурів з сулемовою нефропатією за умов водного 
індукованого діурезу і навантаження розчином 3 % хлориду натрію в об’ємі 5 % від маси тіла зі

збором сечі впродовж 2-х  годин (х±8х)

Показники
Сулемова нефропатія + 

водний діурез
(п= 1 0 )

Сулемова нефропатія + 
навантаження розчином 

3 % хлориду натрію (п= 10)
Діурез, м л /2 год • 100 г 1,07±0,110 4,34±0,181

р< 0 , 0 0 1
Концентрація іонів калію в сечі, ммоль/л 72,9 ±13,93 26 ,1±1,21

р< 0 , 0 1
Екскреція іонів калію, 
мкмоль/ 2  год • 1 0 0  г

72,1 ±12,51 114,8±9,11
р< 0 , 0 1

Концентрація іонів натрію в сечі, ммоль/л 9,84±1,961 208,1±13,45
р< 0 , 0 0 1

Екскреція іонів натрію, 
мкмоль/ 2  год • 1 0 0  г

8,76 ±0,779 904,8 ±74,93
р< 0 , 0 0 1

Концентрація іонів натрію в плазмі крові, ммоль/л 138,0 ±0,50 142,2±0,58
р< 0 , 0 0 1

Концентрація креатиніну в плазмі 
крові, ммоль/л

163,6 ±5,45 53,3±2,39
р< 0 , 0 0 1

Клубочкова фільтрація, мкл/хв-100 г 118,7±15,72 783,1 ±65,74
р< 0 , 0 0 1

Фільтраційна фракція іонів натрію, мкмоль/хв -100 г 16,4±2,15 111,5 ±9,61
р< 0 , 0 0 1

Відносна реабсорбція іонів натрію, % 99,51±0,0507 92,76±0,818
р< 0 , 0 0 1

Відносна реабсорбція води, % 90,96±1,681 94,96±0,556
р< 0,05

Кліренс іонів натрію, мл/2 год х 100 г 0,064±0,0057 6,35 ±0,521
р< 0 , 0 0 1

Концентрація осмотично активних речовин у сеч і , мосм /кг 308,6±22,92 1399,9± 36,56
р< 0 , 0 0 1

Концентрація осмотично активних речовин у плазмі крові, 
мосм/кг

281,5 ±1,42 314,1±1,84
р< 0 , 0 0 1

Примітки: р -  вірогідність різниць порівняно з водним діурезом; п -  кількість спостережень.
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Таблиця 2. Вміст простагландину Е2 (н г/г) у кірковій, мозковій речовині та сосочку нирок в 
статевозрілих щурів за умов водного індукованого діурезу і навантаження розчином 3 % хлориду 

натрію в об’ємі 5 % від маси тіла зі збором сечі впродовж 2-х  годин при сулемовій нефропаті (х±Бх)

Показники
Сулемова нефропатія + 

водний діурез 
(n= 1 0 )

Сулемова нефропатія + 
навантаження розчином 3 % хлориду 

натрію (п= 1 0 )
Кіркова речовина 415,6±1 2,02 2055,2+61,85

p< 0 , 0 0 1
Мозкова речовина 630,2+11,46 2917,8+118,37

P< 0,001
Сосочок 405,0±9,56 1537,3+33,12

p< 0 , 0 0 1

Примітки: р -  вірогідність різниць порівняно з сулемовою нефропатією за умов водного діурезу; п -  кількість спостережень.

1390,91 
1431 ,82  
1472 ,727  
1513 ,636  
1554 ,545  
1595 ,454  
1636 ,363  
1677 ,27  
1718 ,18  
1759 ,09  

I I above

Рис.1. Діаграма багатофакторного регресійного аналізу достовірних взаємозв’язків (р< 0,05) між вмістом простагландину Е2 у мозковій 
речовині нирок (РдЕ2т -  нг/г), концентрацією осмотично активних речовин у сечі (иозт -  мосм/кг), вмістом простагландину Е2 у сосочку 
нирок (РдЕ2з -  нг/г) за умов навантаження 3 % розчином хлориду натрію у статевозрілих щурів-самців при сулемовій нефропаті.

3 5 7 ,4 5 3
3 6 9 ,7 0 8
3 8 1 ,9 6 2
3 9 4 ,2 1 7
4 0 6 ,4 7 2
4 1 8 ,7 2 7
4 3 0 ,9 8 1
4 4 3 ,2 3 6
4 5 5 ,491
4 6 7 ,7 4 5
a b o v e

Рис.2. Діаграма багатофакторного регресійного аналізу достовірних взаємозв’язків (р< 0,05) між вмістом простагландину Е2 у моз
ковій речовині нирок (РдЕ2т -  нг/г), концентрацією осмотично активних речовин у сечі (иозт -  мосм/кг), вмістом простагландину Е2 у 
сосочку нирок (РдЕ2 Б -  нг/г) за умов водного діурезу в статевозрілих щурів-самців при сулемовій нефропаті.
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Зростання екскрец і іон ів  калію зум овлено тим , що 
зб ільш ення постачання іон ів  натрію  д о  m acula densa 
п р извод и л о  д о  активац і ю кстаглом ерулярного  апара
ту з вид іленням  ан гіо те нзи ну  2 [12 ,1 3 ,1 4 ,1 5 ], який  сти 
мулював пр од укц ію  альдостерону в к ір ков ій  д ілянц і 
н ад н и р ко в и х  зал оз 1 О станній  зум овлю вав кал ій уре з 1 
В одночас реабсорбція іон ів  натрію  гальмувалася, о с 
кільки альдостерону протид іяли потужні натрійуретичні 
чи н н и ки : простагландин  Е2 [ 1 , 6 , 8 ], a -пе ред сер д н и й  
н атр ійуретичний  горм он , вазо інтестинальний  пептид , 
о кси д  азоту (II) та б езпо сер ед нє  по ш код ж ення  п р о 
ксим альних канальц ів  іонами ртути М аксим альне ко н 
центрування сечі за ум ов навантаж ення 3 % р о зчи 
ном хл ори д у  натрію  при сулем овій  неф ропаті зу м о в 
л е н е  в и д іл е н н я м  а н т и д іу р е т и ч н о г о  г о р м о н у  у 
в ід п о в ід ь  на гіпе ро см ію  плазми кров і та натрійуре- 
тични м  впливом  пр остагландину Е2 на р івн і м озково 
речовини  та сосочка н и р о к [5, 8 , 10] 1

ВИСНОВОК Вия влені за д о п о м о го ю  багатоф ак- 
то р но го  р е гр е с ій н о го  аналізу д остов ір н і вза єм озв ’я з 
ки (p< 0 ,05) м іж  вм істом  пр остагландину Е2 у  м озков ій  
речовин і, сосочку н и р о к і концентрац ією  осм отично  
акти вн и х  речовин  у сечі з наявн істю  д и с га р м о н іч н и х  
д іа грам  я к  при навантаж енн і іонами натрію , так і за 
ум ов вод но го  д іур е зу  зум овлене як існо  зм іненою  м о 
б іл ізац ією  ком пе н сац ій н и х  м ож ливостей  простаглан 
д и н у  Е2 у  вказаних д ілянках  н и р о к на вид ілення  іон ів  
натрію  за ум ов по ш код ж ення  пр оксим ал ьного  в ід д іл у
н е ф р о н у 1

Перспективи подальших досліджень П р о ве д е н 
ня б а га то ф а кто р но го  р е гр е с ій н о го  анал ізу  в за єм о 
з в ’язк ів  м іж  вм істом  простагландину Е2 у  нирках  і ко н 
ц ен тра ц ією  о с м о ти ч н о  а кти в н и х  ре чо в и н  у сеч і за 
ум ов навантаж ення 3 % розчином  хл ори д у  натрію  по 
в ід нош енню  д о  реж им у в од но го  д іур е зу  за сулем о
во неф ропаті у  статевонезр іл их  щ ур ів 1
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ОСОБЛИВОСТІ КУЛЬТИВУВАННЯ ЗБ УД НИ КІВ  ХЛ А М ІД ІО ЗІВ  НА ПЕРЕЩ ЕПЛЮ ВАНІЙ ЛІНІ 
КЛІТИН МсСоу З ВИКОРИСТАННЯМ АМ ІНО КИСЛОТ

ОСОБЛИВОСТ КУЛЬТИВУВАННЯ ЗБУДНИКА ХЛАМЩЕ 
ОЗIВ НА ПЕРЕЩЕПЛЮВАНІ OIHI КЖТИН МсСоу З ВИКО
РИСТАННЯМ АМЖОКИСЛОТ -  У статті наведено методо
логічні заходи, які застосовують для діагностичного виділен
ня збудника хламідіозів та накопичення його біомаси на 
перещеплюваній клітинній ліні МсСоу із застосуванням 
(-цисте ну-Hcl та (-триптофану1

ОСОБЕННОСТИ КУЛЬТИВИРОВАНИЯ ВОЗБУДИТЕЛЕЙ 
ХЛАМИДИОЗОВ НА ПЕРЕВИВАЕМОЙ ЛИНИИ КЛЕТОК 
МсСоу С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ АМИНОКИСЛОТ -  В статье 
представлены методологические подходы, которые использу
ются для диагностического выделения возбудителя хлами- 
диозов и накопления его биомассы в перевиваемой клеточ
ной культуре МсСоу с использованием (-цистеина-Hcl и 
(триптоф ана 1

P E cU ( іAR iTiES OF cN(AM YDiAE cU(TiVATiON ON THE 
cE ( (  (iN E  МсСоу WiTH AMiNOAciD APP(icATiON -  it was 
described the methodological approaches, which were applicated 
for the diagnostic chlamydiae isolation and accumulation their 
biomass in cell culture Mccoy using (cystein-hydrochloride and 
(tryptophan 1

Ключові слова: клітинна лінія МсСоу, хлам ід і, розчин 
(  цисте ну, розчин (-триптофану 1

Ключевые слова: клеточная линия МсСоу, хламидии, 
раствор (ц истеина-Hcl, раствор (-триптофана 1

Key w o rds : cell culture M ccoy, chlamydiae, solution of 
(- cystein-hydrochloride, solution of (-tryptophan

ВСТУП С еред  проблем , що в и н и кл и  за останн і 
роки  перед  м е д и ц и но ю  в Укра ні, актуальним  визнане 
завдання орган ізац і е п ід м о н іто р и н гу  за збудникам и , 
що циркулю ю ть на територ і к р а н и 1 Проблема хламі- 
д ій н и х  інф екц ій  визнається одн ією  із п р іор и те тн и х  в 
галузі охорони з д о р о в і  За пош ирен істю  та спектром  
патологі вона посідає пр ов ід не  м ісце серед  захворю 
вань, що передаю ться статевим  ш ляхом [ 1 ] 1 На фоні 
високо  частоти виявлення хлам ід ій , непатогном он іч - 
ності хл ам ід ійно  інф екц і , схильності д о  п е рси стен т
ного  існування в ор ган ізм і, особливу значущ ість на
буваю ть д іа гн о сти чн і м етоди, спрям овані на встанов
л е н н я  е т іо л о г іч н о го  ф актора  за х в о р ю в а н н я , т іс н о  
п о в ’язані з вид іл енням  пато ге н н о го  агента та подаль
ш им  вивченням  й ого  б іо л о гічн их  вл а сти в о сте й  Т яж 
ко пе р е о ц ін и ти  значення  вид іл ен н я  чи сти х  культур 
ц ього  м ікро ор га н ізм у  [2, 3 ] 1

Н епереверш еною  перевагою  культурального  м е 
тод у  є вид іл ення  т іл ьки  ж и в и х  ф орм м ікр о о р га н ізм у 1 
Ця властив ість в и г ід н о  в ід р ізн яє  цей м етод  в ід  будь- 
я ки х  ін ш и х 1 В ид ілення  зб удни ка  у перещ еплю ваних 
кл іти н н их  л ін іях  є переваж ним  методом  вибору при 
в ста н о в л е н н і е т іо л о г іч н о го  д іа гн о з у  при  скл а д н и х  
ф ормах захворю вання 1 Культуральний метод вважаєть
ся оптим альним  для контролю  вил іковност і пац ієнтів , 
оск ільки  м олекулярні м етоди  через свою  високу чут
л ив ість  м ож уть давати хибно п о зи ти вн і ре зул ьтате

Кр ім  того , цей м етод  є незам інним  при д осл ід ж ен н ях  
б іо л о гічн их  властивостей м ікроор ган ізм у, що д о з в о 
ляє створю вати модел і взаєм оді м іж  кл ітиною  та па
разитом, що в свою  чергу  сприяє розкриттю  механізм ів 
п е р с и с те н ц і ін ф е кц і , ви п р о б ув а нн ю  н о в и х  проти - 
хл ам ід ій н и х  препаратів.

М етод ол огічн і основи  вивчення  б іологі хлам ід ій  
базуються на зд ібності цих м ікро ор га н ізм ів  д о  облігат- 
ного  в н утр іш н ьо кл іти н но го  паразитування, том у для 
пе р в и н н о го  вид іл ення  лабораторних ш там ів хлам ід ій  
в и ко р и сто в ую ть  р ізн о м а н ітн і л ін і п е рещ еп л ю ва н их  
кл іти н н и х  культур: М сСоу -  кл ітини  синов іально  обо
л о н ки  л ю д и н и , І_ 9 2 9  -  т р а н с ф о р м о в а н і м и ш а ч і 
ф ібробласти, Не_а -  кл ітини  карц ином и  ш и й ки  мат
ки, Н е р - 2  -  кл ітини  карцином и  гортан і л ю д ин и  та ін. 
Ці кл ітинн і популяц і не т ільки  чутливі д о  п р о н и кн е н 
ня хлам ід ій , але й д озволяю ть м активно  р о зм н ож у
ватися [4].

За тра д и ц ій н ою  м етодикою  вид іл ення  зб удни ка  у 
перещ еплю ваних кл іти н н и х  культурах д о  зба гаче н о 
го ем бр іональною  телячою  сироваткою  та глю козою  
ростового  серед овищ а 1 9 9  додаю ть  ц и кл о ге кс и м ід  -  
ін г іб іто р  б іл ко во го  синтезу  еукар іотних  кл ітин , який  
упов ільню є  метабол ізм  цих кл ітин  і, таким  шляхом, 
непрям о стим улю є розм нож ення  хлам ід ій  [5, 6 ]. Але 
навіть у невел и ки х  дозах, ц и кл о ге кс и м ід  спр ичин яє  
цитотоксичну  д ію  на кл ітини  монош ару, яка виявляєть
ся у  вакуол ізац і цитоплазм и кл ітин, наявності кл ітин з 
виростам и цитоплазм и та ін., що в свою  че р гу  у тр у д 
нює п ідрахунок отрим аних результатів. Кр ім  то го , го 
л о в н и м  нед ол іком  ц ьо го  п о ж и в н о го  сер ед ови щ а  є 
низька  концентрац ія  (  цисте ну-НСІ та _-триптоф ану- 
а м ін оки сл от , як і є в а ж л и ви м и  та н е за м ін н и м и  для 
хлам ід ій , особливо у пе р іо д  х ін те н си в н о го  росту і 
розм нож ення . В аж ливо зауваж ити , що (т р и п т о ф а н  
вход ить  д о  складу гол овного  б ілка зовн іш н ьо  м ем б
рани хлам ід ій , я ки й  завж д и  знаходиться на поверхн і 
х л а м ід ій , в ід п о в ід а ю ч и  за п р о ц е с  п р и к р іп л е н н я  
хлам ід ій  д о  кл ітин та виконую чи  ф ункц ію  порина [7 ].

У лабораторі хл ам ід іозів  Д У  “ Інститут д ерм атол огі 
та венерол огі АМН Укра н и ” є нароб ітки  щ одо в и ко 
ристання (-ц и с те  ну-НСІ у  якості метаболіту, що п о 
кращ ує процес вид іл ення  зб удни ка  хлам ід іозів  у  п е 
рещ еплю ваних кл іти н н их  л ін іях, завдяки  актив ізац і та 
пр искор ен н ю  м етабол ізму м ікр о о р га н ізм у  [8 ].

Т о м у  м етою  н а ш о го  д о с л ід ж е н н я  було об рано  
п ід б ір  опти м а л ьн и х  кон ц ен тра ц ій  (-ц и с те  ну-НСІ, та 
(-ц и с те  ну-НСІ у  поєднанн і з (-три птоф ан ом  у п о ж и в 
ном у се р ед ови щ і для пол іпш ення  проц есу  д іа гн о с 
ти ч н о го  вид іл ення  та накопичення  біомаси зб удника  
у  наступних пасажах на перещ еплю ван ій  кл ітинн ій  лін і 
МсСоу.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ У роботі в и ко ри сто вува 
ли кл ітинну  л ін ію  МсСоу, оск ільки  хлам ід і , які в и д іл я 
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ють з р ізни х  ти п ів  б іо л о гічн о го  матеріалу, волод ію ть 
тро п ізм ом  д о  ціє кл ітинно  культури [3 ].

У якості б іоло гічного  матеріалу було використано 
синовіальну р ідину хворого Д., який  знаходився на ста
ц іонарному лікуванні у  Д У  “ Інститут дерматологі та ве- 
нерологі АМН Укра н и ” з приводу хвороби Рейтера та 
тест- штам C .trachom atis UGC, отриманий в лабораторі 
хлам ід іозів Д У  “ Інститут дерматологі та венерологі АМН 
Укра н и ” , який  попередньо пасивувався на перещ еплю 
ваній кл ітинній культурі МсСоу. Культивування провод и
ли за стандартною методикою : в стерильні плоскодонні 
пробірки д іаметром 14 мм з накривним и скельцями за
сівали по 1 мл кл ітинно суспензі л ін і М сСоу (1х10 5 
кл ітин /м л) на ростовому середовищ і 199 з 3 % вмістом 
ембріонально телячо сироватки, 5 % розчину глю ко
зи, гентам іцину 100 м кг/м л  та ам ф отерицину В 2,5 м к г /  
мл, після чого поміщ али на 24 год  у термостат при 3 5 
37 0С для формування моношару. Після формування м о
нош ару, із проб ірок з добовою  кл ітинною  культурою 
видаляли ростове середовищ е, розподіляли по 500 мкл 
б іологічного матеріалу на кожну пробірку та центриф у
гували протягом  години  при 3000 об./хв  (2400д) у  цен 
триф узі з горизонтальним  ротором, інкубували у те р 
мостаті при 35-37 0С протягом  2 год. Після інкубаці у 
термостаті з проб ірок видаляли збагачене ростове се
редовищ е та зм іню вали його  на поживне.

Для е кспе ри м ен ту  проб ір ки  з б іо ло гічним  м атер і
алом було под ілено  на 3 групи :

-  у  перш ій  контрол ьн ій  груп і по ж и вн е  се р е д о в и 
ще складалося з серед овищ а 199 -  д о  90 %, ЕТС -  5 
%, ро зчи ну  глю кози  -  5 %, ц и кл о ге кс и м ід у  -  1,0 м к г /  
мл, ген там іц и н у  -  100 м к г/м л  та ам ф оте ри ц ину В -  
2 ,5  м к г /  мл;

-  у  д р у г ій  д о сл ід н ій  груп і п р об ір ок  після ц е н тр и 
ф угування д о  п о ж и вн о го  серед овищ а д од а тко во  д о 

Таблиця 1.

давали L-цисте  н -H c i у  кон ц ентра ц і 2 і5  м г/л : я ки й  
по пер ед н ьо  розчиняли  у  стерил ьном у ф із іо л о г іч н о 
му розчин і ex te m p o re  в асе пти чн их  умовах та д о д а 
вали д о  п о ж и вн о го  середовищ а.

-  у  третій  д о сл ід н ій  груп і пр об ір ок  після ц е н тр и 
ф угування д о  п о ж и вн о го  серед овищ а д од а тко во  д о 
давали L-цисте н -H c i у  концентрац і 2 і5  м г/л  разом з 
L-триптоф аном  у к ількості 20  м г /л і розчинен і п о п е 
редньо  у ф із іол о гічн о м у  розчин і ex te m p o r e в асе п 
ти ч н и х  умовах.

Усі групи  пр об ір ок інкубували в терм остаті при  3 5 
37 °С у п р о д о в ж  48 -72  год і після чо го  з пр об ір ок в и д а 
ляли накривн і скельця і забарвлю вали за методом  П ІФ  
та М ая-Г рю нвальда-Г імзи.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ Було провед ено  культивування синов іально  р ід и 
ни в ід  хвор о го  Д .і я ки й  знаходився  на стац іонарном у 
л ікуванн і у  Д У  “ Інститут дерм атол огі та венерол огі 
АМ Н Укра н и ” з пр и в о д у  хвороби  Р ейтера та тест-шта- 
му c .tra cho m a tisU G c. Б іологічн і зразки  культивувались 
упр од овж  3 пасажів на перещ еплю ваній  кл ітинн ій  куль
тур і М сСоу у стандартном у по ж и вн о м у  серед овищ і, 
стандартному середовищ і з д одатковим  внесенням  2 і5  
м г /л  L-цисте  ну -H c i та станд а ртн ом у  се р е д о в и щ і з 
д о д а тко ви м  внесенням  2 і5  м г/л  L-цисте ну-H c i та 20 
м г/л  L-триптоф ану. Д ан і п р ов ед ен и х  д о сл ід ж е н ь  на
ведено у таблицях 1 1 2 .

Як видно з таблиці 1 1 к ількість кл ітин і які мали вклю 
чення зб уд н и ка ї була м аксим альною  -  8 6 і2  % при 
культивуванн і тест- штаму c .tra c h o m a tis U G c  у  п о ж и в 
ном у се р е д о в и щ і з L-цисте  н о м -H c i та L -три п то ф а
ном. При використанн і п о ж и вн о го  середовищ а з д о 
д атко ви м  внесенням  L-цисте ну -H c i і к ількість  кл ітин 
монош аруї що м істили м орф ологічн і структури зб уд 
никаї склала 6 8 і4  %. У вип ад ку  застосування стандар-

еталонного ш таму Ugc у стандартному  
з амінокислотами

Накопичення біомаси збудника при культивуванні 
поживному середовищ і та середовищ ах

Тип поживного Кількість інфікованих збудником
пср % Рсередовища клітин (підрахунок на 500 клітин)

Отандартне п.=185 
п2=168 
Пз=172

175+11 35,0
Р<0,001

Стандартне з L-цисте- п.=362 342+24 68,4
ном-Hci п2=348 

п3=315 Р<0,05
Стандартне з L-цисте- п.=438 431+10 8 6 , 2
ном-Hci та L-трипто- п2=425

фаном п3=432

Таблиця 2. Накопичення біомаси збудника при культивуванні синовіально рідини у стандартном у  
поживному середовищ і та середовищ ах з амінокислотами упродовж 3 пасажів

Тип поживного Кількість інфікованих збудником
пср % Рсередовища клітин (підрахунок на 500 клітин)

Стандартне п 1 =158 
п2=167 
п3=161

162+8 32,4
Р<0,001

Стандартне з І_-цисте- п 1 =324 311+8 62,2
ном-НСІ п2=302

п3=308 Р<0,02Стандартне з _-цисте- п 1 =402 389+17 77,8
ном-НСІ та (-трипто- п2=378

фаном п3=387
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тного  по ж ивно го  серед ови щ а  к іл ьк ість  ін ф ікован и х  
зб уд н и ко м  кл ітин  д ор івню вала 35 ,0  %.

Д ані з таблиц і 2 показую ть, що застосування _-ци- 
сте ну-НСІ у  поєднанн і з (-три птоф ан ом  для культи 
вування збудника , в ид іл ен о го  з синов іально  р іди ни , 
т а к о ж  в и я в и л о с я  д о с и т ь  е ф е к т и в н и м  п р и й о м о м : 
к ількість  кл ітин, що м істили  м орф ологічн і структури 
збудника , становила 77,8 %. К ількість  кл ітин, які мали 
вклю чення зб удни ка  при стандартном у культивуванн і, 
д ор івню вала 32 ,4  %, при культивуванн і з _-цисте н о м - 
НСІ -  62 ,2  %.

Таким  чином , встановлено, що д од а тко ве  вн е се н 
ня цих ам інокислот д о  пож ивного  середовищ а, має 
п о зи ти вн и й  еф ект не т іл ьки  на проц ес п ідтрим ання  у 
перещ еплю ван ій  культурі кл ітин  в ид іл ен о го  штаму, а 
й на пе р в и нн е  д іа гн о с ти ч н е  в ид іл ен н я  збудника , з 
б іоло гічного  матеріалу. К ількість кл ітин, що мали вклю 
чення збудника , виросло у 2 ,5  раза для тест-ш там у

С .ІгасИ ота ІІє  ІЮ С, та у  2 ,4  раза для синов іально р ід и 
ни.

В несення ц и кл о ге кс и м ід у  д о  пож ивного  с е р е д о 
вища, в я ком у  провод иться  д іа гн о сти чн е  вид ілення 
збудника , є за гал ьн опр и йн я ти м  пр ий о м ом , але ця р е 
ч о ви н а  вия вл яє  д о с и т ь  т о к с и ч н у  д ію  на м онош ар  
кл ітин , що виявляється  у д е ге н е р а т и в н и х  зм ін а х  у 
клітинах. О скільки  стан кл ітин  монош ару, у  яком у п р о 
водиться д іа гн о сти чн е  вид ілення  збудника , має в и р і
ш альне значення , ми постійно  п р овод им о  д о с л ід ж е н 
ня, направлені на п о м ’якш ення  ц и то токсично го  в п л и 
ву ц и к л о ге к с и м ід у  на м о но ш а р  кл іти н . У п р о ц е с і 
провед ення  е кспе ри м ен ту  був в ід зна чени й  п о зи ти в 
ний  вплив застосування _-цисте ну-НСІ та ( -т р и п т о 
ф ану на стан кл ітинно  культури. К ількість  кл ітин , які 
мали д егенеративн і зм іни, викликан і циклогексим ідом , 
зм енш ил ась з 78 ,6  % д о  59 %. Д ан і ц ього  спо сте р е 
ж ення  наведено у таблиц і 3.

Таблиця 3. Зниження цитотоксично ді циклогексиміду при наявності у поживному середовищі
Ь-цисте ну-НСІ та Ь-триптофану

Тип поживного 
середовища

Кількість інфікованих збудником клітин 
(підрахунок на 500 клітин) пср % Р

Стандартне п1 =370 393+29 78,5
п2=412
п3=397 Р<0,05

Стандартне з L-цисте- п1 =280 295+15 59,0
ном-Hci та L-трипто- п2=294

фаном п3=310

ВИСНОВКИ Таким  чином , найбільш  оптим альним  
пр и й о м о м  для вид іл ен н я  зб уд н и ка  та накопичення  
його б іомаси виявил ось  застосування пож ивного  се 
ре д о ви щ а  з вм істом  2 ,5  м г/л  _ -ц исте  ну-НСІ у  п о 
є д н а н н і з (-т р и п т о ф а н о м  у ко н ц е н тр а ц і 2 0  м г / л . 
К ількість  кл ітин, що м істили  м орф ологічн і структури 
з б у д н и к а ,  с т а н о в и л а  8 6 , 2  % д о  т е с т  - ш т а м у  
С .Іга сИ ота ІІє  ІЮ С , що у 2 ,5  раза б ільш е, н іж  при стан
д артном у культивуванн і. К ількість  кл ітин , що м істили 
вклю чення збудника , для синов іально  р ід и н и  стано
вила 77,8 %, що у 2 ,4  раза б ільш е, н іж  при стандарт
ном у культивуванн і.

В несення (-ц и с те  ну-НСІ у  концентрац і 2 ,5  м г/л  до 
пож ивного  серед овищ а у п р о д о в ж  3 пасаж ів зб іл ьш и 
ло к ількість  кл ітин , що мали вклю чення зб удни ка  до 
68,4 % для тест - штаму С .ІгасИ отаІІє  ІЮ С  та д о  62,2 % 
для синов іально  р іди ни .

З а с то с у в а н н я  з а п р о п о н о в а н о го  нам и  п р и й о м у  
((-ц и сте  ну-НСІ разом з (-триптоф аном ) дозволило з н и 
зити  к ількість  кл ітин, що мали д е ге н е р а ти вн і зм іни , 
зум овлен і застосуванням  ц и кл о гекси м ід у , з 78 ,6 % до 
59 %. П ол іпш ений  стан кл ітинно  культури в свою че р 
гу  с п р и я є  кращ ом у р о зв и тку  з б у д н и ка  та спр ощ ує  
пр оц ес  п ід ра хун ку  кл ітин , які м істять  м о рф о л о гічн і 
структури збудника .
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ФЛОГОГЕННИЙ ВПЛИВ ІМУНОТРОПНОГО ПРЕПАРАТУ НА ТКАНИНИ ПАРОДОНТА
В ЕКСПЕРИМЕНТІ

ФЛОГОГЕННИЙ ВПЛИВ ІМУНОТРОПНОГО ПРЕПАРАТУ НА 
ТКАНИНИ ПАРОДОНТА В ЕКСПЕРИМЕНТІ -  Епітелій ясенно
го краю пронизаний клітинами запального інфільтрату. У спо
лучній тканині виявляються розсіяні, місцями осередкові 
лімфо дно-гістіоцитарні скупчення із вмістом нейтрофілів. Прак
тично всі міжзубні сосочки вкриті виразками або були некро- 
тизованими, епітелій проростає під некротичні маси. Близько 
11,9 % зубів спостерігалася проліферація епітелію вздовж коре
ня зуба, руйнування кругово зв ’язки, розширення періодон- 
тально щілини, утворення пародонтальних кишень.

ФЛОГОГЕННОЕ ВЛИЯНИЕ ИММУНОТРОПНОГО ПРЕПА
РАТА НА ТКАНИ ПАРОДОНТА В ЭКСПЕРИМЕНТЕ -  Эпите
лий десневого края пронизан клетками воспалительного ин
фильтрата. В соединительной ткани выявляются рассеянные, 
местами очаговые лимфоидно-гистиоцитарные скопления, со
держащие нейтрофилы. Практически все межзубные сосочки 
покрыты язвами или были некротизированы, эпителий про
растает под некротизированные массы. Возле 11,9 % зубов 
выявлялась пролиферация эпителия вдоль корня зуба, разру
шение круговой связки зуба, расширение периодонтальной 
щели, образование пародонтальных карманов.

cOOPERANT INFLAMMATION ACTION OF
IMMUNOPR EPARATION ON TISSUE OF PARODONT IN 
EXPER^ENT -  The epitheiium of gmgivai edge is pierced by ceiis 
of rnfiammatory ^ fiitra tio ^  The dissipated here and there focae 
iymphocyte-histiocytes accum uiat^s appear іп coппectiпg tissue. 
Practicaiiy aii irrterderrtai papiiiae are covered by uicers or are пecrosed, 
aп epitheiium germinates uпder пecrotc substaпces іп. About 11,9 % 
teeth there was proi iferatm of epitheiium atag the root of the tooth, 
deslrnot™ of circuiar copuia, expaпsioп of periodoпtal crack, format™ 
of parodoпtal pockets.

Ключові слова: запальний інфільтрат, пародонтальна ки 
шеня.

Ключевьіе слова: воспалительный инфильтрат, пародон- 
тальный карман.

Key w ords: inflammatory МНУгаУюп, parodoпtal pocket.

ВСТУП П роблеми е ф е ктив н о го  л ікування захво 
рю вань пародонта т існо  пов ’язані із визначенням  та 
усуненням  ет іо л о гічн и х  ф акторів, які м ожна об ’єд н а 
ти в наступні групи :

1. Ф актор и , що м ож уть послаблю вати або п о си 
лю вати п а то ге н е ти чн и й  потенц іал  м ікро б н о  ф лори 
по р о ж н и н и  рота та пр од укт ів  обм іну (стан г іг іє н и  
п о рож н ин и  рота);

2. Н аявність м ікро о р га н ізм ів  і прод укт ів  х  ж и т т є 
д іял ьност і у  зубном у нальоті;

3. Загал ьн і ф актори , як і ре гулю ю ть  м етабол ізм  
тканин  по р о ж н и н и  рота та характер в ід пов ід і на пато
ген н у  д ію .

А втори [1, 5 ] вивчали спадков і особливост і ро з 
витку  захворю вань пародонта, що належать саме до 
за гальних ф акторів . В елике значення має стан реак
тивн ост і ор ган ізм у, яки й  ф орм ує характер в ід пов ід і 
на пато генну  д ію  та визначає наступний переб іг зах
ворю вання (одуж ання або хрон ізац ія ).

П роведенню  наш ого д осл ід ж ен н я  сприяла н е в е 
лика кількість робіт, присвячених м орф ологічном у в и в 

ченню  особливостей ро зви тку  запальних захворю вань 
пародонта на ґрунті зм ін ен о  реактивності ор ган ізм у 
[ 2, 3 ].  Д ля  з ’я сув а н н я  п у с к о в и х  ф л о го ге н н и х  м е 
хан ізм ів  по ш ко д ж е н н я  з розробкою  наступних л ік у 
вальних заход ів  були пр овед ен і м орф ологічн і д о с л і
д ж е н н я  зм ін  у  пародонті при  зм ін е н о м у  стані реак
тивност і ор ган ізм у.

М етою  наш ого д осл ід ж ен н я  стало вивчення  ступе 
ня м орф о л о гічн и х  зм ін  у пародонті при моделю ванн і 
г іп е р е р г іч н о го  стану шляхом увед ення  ім унотропно- 
го препарату “ П ір о ген ал ” .

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Д осл ід и  провед ено  на 2 0  
б іл и х  с та те в о зр іл и х  н е л ін ій н и х  щ урах м асою  1 8 0 
200  г , я ки х  под ілили  на II групи : І група  -  10 б ілих 
щ урів, яким  щ оденного  вн утр іш н ьо м ’язово го  в в о д и 
ли п ірогенал протягом  тиж ня з розрахунку 1 0  м ін ім аль
них п ір о ге н н и х  д оз (М П Д ) на тварину; II контрольна 
група -  1 0  ін тактних  б ілих щ урів.

В иведення тварин з д осл іду  п ід  тіопенталовим  нар
козом  із д отри м ан н ям  правил евтаназі та заб ір м ате
ріалу для м орф о л о гічн и х  д о сл ід ж е н ь  провод ил и  ч е 
рез 7 д іб . Ш м аточки  щ елепи із зубами і яснам и ф іксу 
вал и  в 1 0  % р о з ч и н і н е й т р а л ь н о го  ф о р м а л ін у , 
д екал ьциновувал и , заливали в целло дин-параф ін . З 
блоків  виготовляли  зр ізи  тов щ иною  6 - 8  мкм , забарв
лю вали гем атоксил іном  і еозином  [4 ]. Д осл ід ж ен н я  
г іс то л о г ічн и х  м ікропрепаратів  провод ил и  у св ітлооп- 
ти ч но м у  м ікроскоп і та докум ентували .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X  ОБГОВОРЕН
НЯ В інтактних щ урів корен і зуб ів  занурю вали в аль
веолярні в ід ростки , д о  я ки х  вони  кр іпил и  за д о п о м о 
гою сполучнотканинних волокон періодонтально з в ’я з 
ки. В ол окна  оста нн ьо  ч ітко  о р іє н то в а н і та щ ільно  
з ’єднані з цем ентом  кореня. П оверхня альвеолярно 
к істки  гладка, рівна. В ерш ина конусопод іб но  ф орм и, 
в ід  р івн я  е м а л е в о -ц е м е н тн о  м еж і в ід о кр е м л ю є  
в ідстань в серед н ьом у  461 мкм . М іж ко ре не ва  п е р е го 
родка має добре  вираж ений  греб інь . В ільн і ясна р о з
таш овую ться по периф ер і зуба у ф орм і вузько го  т р и 
кутника, висота я се н н о го  сосочка складає в с е р е д 
ньом у 582 мкм . Б азальний шар представлений  одним  
рядом  кл ітин , д еяк і з них м ітотично  д іляться . П о л іго 
нальні кл ітини  ш и по по д іб н о го  ш ару розташ овані в 7 
8  ряд, кл ітини  зер ни сто го  -  в 3-4. З ернист і кл ітини  у 
м іру просування д о  поверхн і зле гка  сплощ ую ться, в 
х  цитоплазм і п ідвищ ується  вм іст  гранул кератогіал і- 
ну. Рого вий  шар серед ньо  тов щ ини достатньо  ко м 
пактний. М ежа м іж  еп ітел ієм  і сполучною  тканиною  в 
ц ілом у рівна, в д е я ки х  м ісцях сосочковий  шар і ба
зальний шар утворю ю ть хвилепод ібн і вирости. На рівні 
ем алево-цем ентно  межі ясе нн и й  край щ ільно з ’єд н а 
ний  з окістям , в кр и ти й  зр о го в іл и м  плоским  еп ітел ієм . 
М іж зубн і сосочки  в криті багатош аровим  плоским  е п і
тел ієм , яки й  не зро го в іва є  і налічує всього 4-5 ряд ів  
кл ітин (рис. 1). С удини власно пластинки слизово обо-
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Рис.1. Ділянка ясен інтактного щура. Нормальним епітелій ясен
ного краю; спостерігається чіткий перехід від життєздатних клітин 
до зроговілих, роговий шар компактний. Гематоксилін і еозин х 150.

л он ки  ясен по м ір но  крово на повн ен і або порож н і. У 
власній пластинц і -  невелика інф ільтрац ія л ім ф о ц и 
тами. Д об ре  вираж ен і кл іти н н ий  і б езкл іти н н и й  ц е 
мент, поверхня  зуба гладка. К іс тко в и й  м озок, яки й  
м іститься в ком ірках щ елепно к істки  багатокл ітинний  
і пол ім орф ний  за сво м складом.

П рактично у  всіх спостереж еннях експе ри м ен тал ь 
но групи  в ід м іче н і зм ін и  з боку ясе нн о го  еп ітел ію , 
які в ід пов ід аю ть  неспе ц и ф ічн о м у  запальном у п р о ц е 
су (рис. 2). Рис. 3. Пародонт щура після ді пірогеналу. Міжзубний сосо

чок, інфільтрований лейкоцитами. Гематоксилін і еозин х  150.

Рис. 2. Пародонт щура після ді пірогеналу. Епітелій ясенного 
краю, інфільтрований лейкоцитами, лімфо-гістіоцитарні скупчен
ня в субепітеліальних ділянках. Гематоксилін і еозин х 200.

Д истр оф ічн их , ре ген ер атор ни х  процес ів  в ід м іч е 
но не було, так само, як  і реакц і з боку суд и н н о го  
русла. Елем енти захворю вання локал ізую ться на ясе н 
ном у краю, м іж зуб н и х  сосочках, в субеп ітел іал ьних 
д ілянках. У еп ітел і ясе нн о го  краю спостер ігається ек- 
зоц и тоз л ей ко ц ит ів , нер ід ко  весь еп ітел іальний  пласт 
пр он и за н и й  кл ітинам и запального  інф ільтрату. П ро
цеси ор огов іння  не поруш ен і. У сполучн ій  тка н ин і в и 
являю ться розс іян і, м ісц ям и  о се ре д ков і л ім ф о дно- 
г іст іоц и тар н і скупчення  із вм істом  нейтроф іл ів . П рак
тично  всі м іж зубн і сосочки  вкриті виразкам и або були 
некротизовані, еп ітел ій  проростає п ід  некротичн і маси 
(рис. 3).

Як насл ідок -  зн и ж е н н я  такого  показника, як  в и со 
та ясе нн о го  сосочка пор івняно  з контролем  д о  418 
мкм . Часто, окр ім  л ей ко ц ит ів , в еп ітел і сосочків  виз-

Рис. 4. Пародонт щура після ді пірогеналу. Пародонтальна 
кишеня, заповнена лейкоцитами і безструктурними масами, епі
телій гіперплазирований. Гематоксилін і еозин Ч200.

На стан к істкових  структур п ірогенал не робив істот
ного  впливу. К істкови й  м озок багатокл ітинний  і по л і
м орф ний , не в ідр ізняється в ід  ін тактно го  контролю.

ВИСНОВКИ 1. П ід  д ією  п ірогеналу в пародонті в и 
никає запальний процес, яки й  характеризується л е й 
коцитарною  інф ільтрац ією  як еп ітел ію , так і субеп іте 
л іальних тканин ; внасл ідок некротизац і зм енш ується 
висота ясе нн и х  сосочків ; руйнування кругово  з в ’язки  
зуба пр и зв о д и ть  д о  оголення.

2. За д і п ірогеналу в пародонті у  11,9 % зубів ви 
никає проліферація епітелію  ясенного краю вздовж  ко
реня, руйнування кругово з в ’язки, розш ирення періо- 
донтально щ ілини, утворення пародонтальних киш ень.

3. Д ія  п іро геналу викл икає  появу запального  п р о 
цесу, яки й  розвивається у  пародонті за д і ф із іо л о г іч 

начаються м ікрокісти  з елементами орогов іння. Б л изь
ко 11,9 % зуб ів разом із запальним и процесам и с п о 
стерігалася проліф ерація епітел ію  взд овж  кореня зуба, 
руйнування кругово  з в ’язки , ро зш ирення  пер іодон- 
тально щ ілини, утворення  парод онтал ьних киш ень. 
При значном у по гл ибленн і ясенно киш ен і просуван 
ня еп ітел ію  д оход и ло  д о  ни ж н ьо  тре ти ни  кореня зуба 
або б іф уркац і в багатокореневих зубах. Д но  киш ень  
розташ овувалося на 110 - 550  мкм ниж че в ід  р івня 
ем але во-ц ем е нтно  м еж і. В м іст  ки ш е н ь  -  л е й ко ц и 
тарні кл ітини  і безструктурн і маси (рис. 4).
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ного  харчово го  подразника  (зви ча й ни й  раціон в іва
рію), і може бути розц інена  як початкова фаза ро з
витку  пародонтиту, що п ідтверд ж ується  м о рф о л о гіч 
ним и  д осл ід ж ен н ям и .

4. П у с ко в и м  м о м е н то м  р о з в и т ку  п а р о д о н ти ту , 
м ож ливо, є стан г іпе рр еактивн ост і ор ган ізм у, що п р и 
зво д и ть  д о  над м ірно  активац і м ітотично  активност і 
еп ітел іоц и т ів  із прол іф ерац ією  в зд о в ж  кореня зуба.

П ер спективн и м  напрям ком  є вивчення  м орф оло
г іч н и х  зм ін  у  пародонті при зм ін і реактивності о р га 
н ізм у з використанням  р ізни х  л ікувальних заходів.
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ВПЛИВ ГАСТРОПРОТЕКТОРНИХ ЗАСОБІВ НА ОКИСНЮ ВАЛЬНУ М О Д И Ф ІКА Ц ІЮ  БІЛКІВ  ПРИ 
ІНІЦІЮ ВАННІ ВІЛЬНОРАДИКАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ В ДО С ЛІД А Х IN VITRO

ВПЛИВ ГАСТРОПРОТЕКТОРНИХ ЗАСОБІВ НА ОКИСНЮ
ВАЛЬНУ МОДИФІКАЦІЮ БІЛКІВ ПРИ ІНІЦІЮВАННІ ВІЛЬНО- 
РАДИКАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ В ДОСЛІДАХ IN VITRO -  Дос
ліджено антиоксидантну активність гастропротекторних пре
паратів завдяки х впливу на окиснювальну модифікацію 
білків в умовах моделювання in vitro оксидативного стресу в 
гомогенатах слизово оболонки шлунка щурів. Встановлено, що 
вказана активність на 'б іль}ою  мірою притаманна кверцети
ну, вінборону та тіотриазоліну, які краще за інші препарати 
пригнічували утворення маркерів окиснювально деструкці 
білків у модельних системах. Найнижчу антиоксидантну ак
тивність виявлено в омепразолу та фамотидину. Проміжне місце 
посіли ксантинолу нікотинат, бензофурока н та де-нол.

ВЛИЯНИЕ ГАСТРОПРОТЕКТОРНЫХ СРЕДСТВ НА ОКИС
ЛИТЕЛЬНУЮ МОДИФИКАЦИЮ БЕЛКОВ ПРИ ИНИЦИИРО
ВАНИИ СВОБОДНОРАДИКАЛЬНОГО ОКИСЛЕНИЯ В ОПЫ
ТАХ IN VITRO -  Исследовано антиоксидантную активность у 
гастропротекторных препаратов по их влиянию на окисли
тельную модификацию белков в условиях in vitro оксидатив- 
ного стресса в гомогенатах слизистой оболочки желудка крыс. 
Установлено, что указанная активность в наибольшей мере 
присуща кверцетину, винборону и тиотриазолину, которые 
лучше других препаратов угнетали образование маркеров 
окислительной модификации в модельних системах. Самую 
низкую антиоксидантную активность виявлено у омепразола 
и фамотидина. Промежуточное место занимают ксантинола 
никотинат, бензофурокаин и де-нол.

in f l u e n c e  o f  g a s t r o p  r o t e c t iv e  m e d ic in e  ON THE
OXIDATIVE MODIFicATION OF PROTEINS IN THE INITIATION
OF fr e e  r a d ic a l  o x id a t io n  in  e x p e r im e n t s  in  v it r o  -
It has been Investigated antioxidant activity of a gastroprotective 
drugs for their effect on the oxidative modification of proteins in vitro 
in a model of oxidative stress in homogenates of gastric mucosa of 
rats. It has been Established that this activity is the most characteristic 
for quercetine, vinborone and thiotiaziline, which better than another 
dr ug s inhibits the formation of markers of proteins oxi dative 
modification in model systems. The lowest antioxidant activity has 
been detected in omeprazole and famotidine. Intermediate place 
have ksantinole nicotinate, benzofurokain and de-nol.

Ключові слова : окиснювальна модифікація білків, квер
цетин, вінборон, тіотриазолін.

Ключевые слова : окислительная модификация белков, 
кверцетин, винборон, тиотриазолин.

Key words : oxidative modification of proteins, quercetine, 
vinborone, t h iotriazoline.

ВСТУП Відомо, що в патогенезі більшості захво
рювань велику роль відіграє не лише активація ПОЛ, 
але й перекисне окиснення білків, або окиснювальна 
модифікація білків (ОМБ). Вважається, що у стані окис- 
нювального стресу, атаці активних молекул кисню 
підпадають, в першу чергу, білки плазматичних мем
бран, а не ліпіди. Тому окиснювальна деструкція білків 
є одним із ранніх індикаторів пошкодження тканин, 
що зумовлює вивчення продуктів ОМБ при різних 
патологічних станах організму [3, 11].

На думку багатьох дослідників [2, 4], одним із ключо
вих механізмів ді багатьох антиоксидантів є х спро

можність гальмувати, в першу чергу, процеси ОМБ. Саме 
це стало підставою для проведення даного дослідження 
для з ’ясування питання, яким чином різняться сучасні га- 
стропротекторні засоби за х впливом на ОМБ. Тобто, які 
лікувальні засоби найбільшою мірою здатні профілакту- 
вати виникнення, або послаблювати прояви деструкці 
білків при ерозивно-виразкових пошкодженнях слизо
во оболонки шлунково-кишкового тракту (СО ШКТ).

Для дослідження взято препарати, які сьогодні най
частіше використовують в якості гастропротекторів -  
омепразол, фамотидин, де-нол, кверцетин, ксантинолу 
нікотинат, а також нові лікарські засоби (вінборон, тіот
риазолін, бензофурока н), яким також притаманна за
хисна дія на СО ШКТ. Вказані лікарські засоби спро
можні пригнічувати процеси ліпопероксидаці . Про х 
вплив на ОМБ даних в літературі немає.

Мета дослідження: охарактеризувати ступінь анти
оксидантного ефекту вказаних гастропротекторів за 
х впливом на ОМБ при ініціюванні вільнорадикально- 
го окиснення in vitro.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Окиснювальну модифіка
цію білків i n v itro проводили у гомогенаті слизово обо
лонки шлунка (СОШ) щурів ліні Вістар, за методом, 
описаним В. Halliwell [14]. Цей метод ґрунтується на 
реакці взаємоді окиснених амінокислотних залишків 
з 2,4-динітрофенілгідразином з утворенням 2,4-дині- 
трофенілгідразонів. При цьому у гомогенаті СОШ виз
начали рівень (у. о. на 1 г білка) ранніх -  альдегідфе- 
нілгідразони (АФГ) та пізніх -  кетонфенілгідразони 
(КФГ) маркерів ОМБ [11].

Антиоксидантну активність препаратів (10-6 М), що 
досліджували, оцінювали за ступенем гальмування 
ОМБ (у %) в умовах оксидативного стресу in vitro. Ок- 
сидативний стрес ініціювали у гомогенаті СОШ за до
помогою реактиву Фентона.

У дослідах використано наступні реагенти: 0,5 М 
фосфатний буфер; 2,8 % розчин заліза (II) сульфату 
та 4 % розчин перекису водню (реактив Фентона) ; 25 
% трихлороцтова кислота; 0,9 % розчин натрію хло
риду; 2,2 % розчин 2,4-динітрофенілгідразину, при
готований на 7 % розчині соляно кислоти; етилаце
тат; 50 % розчин сечовини.

Цифровий матеріал обробляли методом варіацій
но статистики з визначенням t -критерію Стьюдента. 
Зміни показників вважали вірогідними при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Із даних, наведених у таблицях 1 та 2, видно, що 
активація вільнорадикального окиснення в гомогена
тах СОШ щурів in vitro викликає посилення ОМБ. Це 
проявляється в контролі вірогідним зростанням вмісту 
основних маркерів ОМБ: рівень АФГ збільшився у 4,8 
раза, а КФГ -  у 8,1 раза відносно інтакту.

Введення у гомогенат СОШ досліджуваних гастро
протекторів на тлі ініціювання ОМБ викликало різне
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Таблиця 1. Вплив досліджуваних препаратів на вміст альдегідф енілгідразонів (АФГ) при 
моделюванні окиснювально м одиф ікаці білків in vitro  ( M ±m , n = 5)

<  сері дослідів Препарати Концентрація АФГ (у.о./ г білка) Динаміка відносно контролю (%)
1 Інтакт 0 ,2 0 +0 , 0 1 2
2 Контроль 0,96+0,027* +380
3 Кверцетин 0,58+0,006*1,2, 4-10 -39,6
4 Вінборон 0,62+0,007*1,2,6-10 -35,4
5 Тіотриазолін 0,63+0,007*1 -5,7-10 -34,4
6 Ксантинолу нікотинат 0,66+0,007*1 -5,7-10 -31,2
7 Бензофурока н 0,73+0,008*1 -6 -24,0
8 Де-нол 0,83+0,010*1 -7,9 -13,5
9 Омепразол 0,94+0,014*1-8,10 -2 , 1

1 0 Фамотидин 0,85+0,011*1-7,9 -11,4

Примітки: тут і в подальшому 1. * -  статистично вірогідний результат при р<0,05. 2. Цифри біля зірочки позначають номера серій 
дослідів, з якими проводили порівняння.

Таблиця 2. Вплив досліджуваних препаратів на вміст кетонф енілгідразонів (КФ Г) при моделюванні
окиснювально модиф ікаці білків in vitro  ( M ±m , n = 5)

<  сері дослідів Препарати Концентрація КФГ (у.о./ г білка) Динаміка відносно контролю (%)
1 Інтакт 0,092+0,002
2 Контроль 0,750+0,007*1 +715
3 Кверцетин 0,400+0,007*1,2,4-10 -46,7
4 Вінборон 0,460+0,010*1-3,6-10 -38,7
5 Ксантинолу нікотинат 0,480+0,007*1 -3,7-10 -36,0
6 Тіотриазолін 0,470+0,008*1 -4,7-10 -37,3
7 Бензофурока н 0,660+0,012*1-6,10 - 1 2 , 0
8 Де-нол 0,680+0,011*1-6 -9,3
9 Фамотидин 0,680+0,011*1-6 -9,3

1 0 Омепразол 0,700+0,011*1-6 -6,7

за величиною  зн иж ен н я  вм істу пр од укт ів  О М Б -  аль
д е гід ф ен іл гід разо н ів  та кетонф ен іл гідразон ів  в ідносно 
д о  контрол ьного  показника. Це вказує на наявн ість у 
д осл ід ж ува н их  л іка рськи х  засобів антиоксидантно  д і . 
При цьом у препарати суттєво р ізни л ись  за в е л и ч и 
ною ан ти окси д а нтн о го  еф екту.

За спром ож н істю  гальмувати утворення А Ф Т  -  ран
н ьо го  м аркера  О М Б, д о сл ід ж ува н і л іка р ськ і засоби 
м ожна розташ увати у такій  посл ідовност і: кверцетин  
> в інборон > т іотриазол ін  > ксантинолу н ікотинат > 
де-нол  > ф ам отид ин  >ом епразол. За ступенем  галь
м івн о го  впливу  препаратів  на р івень К Ф Г  -  п ізн ьо го  
м аркера О М Б , л ідерам и  були : кве р ц е ти н , в інборон та 
т іотриазол ін . Зам икаю ть цей ряд, я к  і у  по пер ед ньом у 
д осл ід ж ен н і, де-нол , ф ам отидин  та омепразол. П ро
м іж не м ісце в обох д осл ід ж е н н ях  посідаю ть ксанти- 
нолу-н ікотинат та бензоф урока  н.

Х ар актери зую чи  результати  п р о в е д е н о го  д о с л і
д ж ен н я , м ожна зазначити , що виявл ений  нами у кв е р 
цетин і, в інбороні та тіотриазол ін і високий  ступ інь  галь
м івно д і на утворення  осно вн и х  м аркер ів  ОМ Б, ко 
релю є з х  д о с та тн ь о  вир а зн о ю  захи сн ою  д ією  на 
сл изову оболонку при виразков ій  хвороб і ш лунка та 
Н П З З -га с тр о п а т ія х  я к  у  е кс п е р и м е н т а л ь н и х , та к  і 
кл ін ічн их  умовах [1, 9, 12, 13].

В иразна л ікувально -проф іл актична  д ія  кв е р ц е ти 
ну, в інборону та т іотриазол іну  при зазначених пато
л о г іч н и х  станах, йм ов ірно , п о в ’язана з наявн істю  у них 
пол іф унц іональних ф арм акологічних  еф ектів  (в т.ч і 
ан ти окси д а нтн о го ), які добре  сп івставляю ться з пато
генезом  ерозивно - вир азкови х  п о ш код ж ен ь  СО ШКТ.

С п ром ож н ість  кверцетину, в інб орону та тіотриазо-

л іну  найб ільш ою  м ірою  серед  д о сл ід ж ува н их  пр епа 
ратів гальмувати О М Б м оже бути п ідставою  для в и ко 
ристання, в перш у чергу , саме цих гастропротектор ів  
у  проф ілактиц і та ко м пл ексн ій  терап і е р о зи в н о -в и 
разкових по ш код ж ен ь  СО Ш КТ, особливо при НПЗЗ- 
гастропатіях. Це узгодж ується  з точкою  зору  д о с л ід 
н и ків  [1, 7] про д оц іл ьн ість  поєднання кве рц ети н у  з 
диклоф енаком  натрію  при л ікуванн і хво р и х  на остео 
артроз, оск ільки  при цьом у разом з виразним  послаб
ленням ульцерогенності не стеро д н о го  антиф логістика 
має м ісце посилення й ого  протизапально д і на тлі 
вказаного б іоф лавоно да. Аналогічна картина взаємоді 
препаратів  спостер ігалась при поєднанн і в інборону з 
інд ом етац ином  у хвор их  на ревмато д н и й  артрит [ 1 0 ].

Н и зький  р івень  ан тиоксидантно  активност і омеп- 
разолу та ф а м оти д и н у  в д ан ом у  д о с л ід ж е н н і може 
вказувати на те, що х гастро про те кто рни й  еф ект з у 
м овлений , гол овним  чином , анти секре то рн и м и  влас
тиво стям и  і менш ою  м ірою , ан ти окси да нтною  д ією . 
Н айб ільш ий  за вел ичин о ю  а н ти о кс и д а н тн и й  еф ект 
кве р ц е ти н у  в зад ан и х  ум овах експ е р и м е н ту  ц ілком  
узгодж ується  з точкою  зору  д о с л ід н и к ів  [5 ] про те, що 
висока антирадикальна активн ість цього біоф лавоно д у  
зумовлена наявністю  у його  структурі п ’яти г ід р о кс и л ь 
них радикал ів  та сполучених по д в ій н и х  з в ’язків , за в 
д я ки  цьом у він переважає в а н ти окси д а нтн ій  а кти в 
ності аскорб інову  та сечову кислоти, глутатіон, в ітам ін 
Е та рути н.

Враховую чи те, що гальм івна  д ія  т іо тр иа зон ін у  на 
О М Б в наш их д о с л ід ж е н н я х  сп івставляється з його  
в и с о к и м  с ту п е н е м  а н т и о к с и д а н т н о го  е ф е кту  при  
ін іц ію ванн і О М Б у гом огенатах  тканин  гол овного  м о з
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ку [ 6 ], м ож на пр ипусти ти , що м еханізм  захисно д і 
ц ього  л іка рсько го  засобу, як і кве рц ети н у  та в інборо- 
ну на іш е м ізо ва н и й  м о зо к  [ 8 , 9 ] певною  м ірою  з у 
м овлений  а н ти окси д а нтн и м и  властивостям и цих  п р е 
паратів.

ВИСНОВКИ Сучасн им гастро про те кто рни м  засо 
бам притам анний  р ізни й  за величиною  а н ти о кси д а н т
ний  еф ект в умовах моделю вання окисню вально мо- 
д и ф іка ц і б ілків.

А нтиоксид антна  активн ість  найбільш ою  м ірою  п р и 
таманна кверцетину , в інборону та т іотриазол іну, які 
кращ е за інш і препарати гальм ую ть в м одел ьних с и с 
тем ах утворення  м аркер ів  окисню вально д еструкц і 
б іл к ів  а л ь д е г ід ф е н іл г ід р а зо н ів  та ке то н ф е н іл гід р а - 
зон ів .

О м епразол та ф ам отидин  проявляю ть н ай н и ж чу  
ан ти окси д а нтн у  акти вн ість  в заданих умовах е кс п е р и 
менту. При цьом у ксантинолу н ікотинат, бензоф уро- 
ка н та де-нол  посідаю ть пр ом іж не  м ісце.

О скільки  при о кси д а ти вн ом у  стресі має м ісце а к 
тивац ія  в іл ьнорадикал ьного  о ки снення  субстратів, в 
п о д а л ьш ом у д о ц іл ь н о  оха ра ктер и зува ти  ан ти ра д и - 
кальні властивості д осл ідж уваних препаратів в м одель
них системах.
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КОРЕКЦІЯ СТРУКТУРНО -Ф УНКЦ ІО НАЛЬНИХ ЗМ ІН  ТОНКО КИШ КИ ПРИ ПОЄДНАНИХ  
ПАТОЛОГІЯХ ОРГАНІВ ПАНКРЕАТОГЕПАТОБІЛІАРНО ЗОНИ ІЗ ЗАСТОСУВАННЯМ  

ЕНТЕРОСОРБЕНТУ ГСГД ТА МАГНІТОЛАЗЕРНОГО ВИПРОМІНЮ ВАННЯ

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 випромінювання.

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 излучения.

Т Н Е cO R R E d IO N  OF S T R U d  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 світло.

Ключевьіе слова : тонкая кишка, токсический гепатит, кри
огенный панкреатит, сорбция, магнитолазерное излучение.

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

ВСТУП За д ан и м и  ВООЗ, хвороби  ор ган ів  тр а в 
лення є од н и м и  з найбільш  ро зпов сю д ж е н их  у світі. 
П рогнозується зростання захворю ваності гастро енте 
ро л о гічн о ю  патологією , оск іл ьки  вона зал еж и ть  не 
т іл ьки  в ід  ро зви тку  м е д и ц и н и , але й, в основном у, в ід  
соц іальних ум ов ж иття населення і па то генних ф ак
тор ів , які пр и зв о д ять  д о  запуску  стресових, імуноа- 
л е р г іч н и х  та м е та б ол ічн и х  м е хан ізм ів . Х р о н ічн і за 
пальні захворю вання ор ган ів  панкреатогепатодуоде- 
нально зони  належать д о  н айпош ирен іш о  патологі . 
В ід  них страждає кожен 4-й ж и тел ь  нашо планети, 
що робить х важливою  м едико -соц іальною  пробл е
мою, актуальн ість яко ще д о  кінця не усв ід ом л ена  не 
т іл ьки  в д ерж авн их , але й в м е д и чн и х  колах [ 1 , 2 , 3 ].

Е м бр іональний  ро зви то к  та анатом о-ф із іоло гічна  
єдн ість  тонко  киш ки  та орган ів  панкреато гепатоб іл і
арно  зо н и  зум овл ю ю ть  о б о в ’я зко в е  в тя гн е н н я  в 
патологічний  процес при ураж енн і кож н о го  з ор ган ів  
ц іє зони . М орф оф ункц іональн і зм ін и  ор ган ів  травно 
систем и , а також  особливост і х  кровопостачання  в 
ум овах х по єд нани х патологій , є д о  кінця не з ’ясова 
ним и  [4, 5, 6 , 7].

Застосуванню  лазер ів  для л ікування хво р и х  з ура 
ж е н ням  тонко  ки ш ки  присвячен і лиш е по од ин о кі пуб- 
л ікац і , у  я ки х  далеко не повн істю  розкрита  д ія  цього  
чи н н и ка  на структуру та ф ункц ію  вказаного  органа. Не 
ро зроб л ени м и  є м етоди  е ф е кти в н о го  застосування 
м агн ітолазерного  світла для корекц і патологічних зм ін 
ор ган ів  ш л ун ко во -ки ш ко во го  тракту.

У д о ступ н ій  анал ізу науков ій  л ітератур і в ідсутн і 
також  роботи, присвячен і особливостям  структурно  
перебудови  тонко  ки ш ки  при по єд нани х патологіях 
ор ган ів  панкреатогепатоб іл іарно  зони  та м ож ливості 
корекц і виявл ених зм ін  за д о п о м о го ю  м агн ітолазер
ного  випром іню вання  в поєднанн і із застосування сор- 
б ц ій н и х  засобів. Вищ езазначене ставить перед  д о с л ід 
никам и завдання ком плексно  д осл ід и ти  м ож лив ість  та 
еф ективн ість  застосування д аних коригую чих чи н н ик ів  
для корекц і структурних зм ін  ор ган ів  травно систем и 
та х  суд и н н о го  русла.

А налогічн і д осл ід ж ен н я  у запропонованом у о б ’ємі 
в Укра ні не провод ил ись.

З огл яду на вищ енаведене , метою д а н о го  е кс п е 
рим ентального  д осл ід ж ен н я  стало всестороннє  в и в 
чення структурно-ф ункц іональних зм ін  в тон к ій  киш ц і 
б іл и х  щ у р ів  в у м о в а х  з м о д е л ь о в а н о го  у р а ж е н н я  
ор ган ів  панкреатогепатоб іл іарно  зони  та х  корекц ія  з 
д о по м о го ю  вугл ец е во го  сорбенту IV покол іння ГСГД 
та н и зь ко е н е р ге ти чн о го  м а гн ітолазерного  в и п р о м ін ю 
вання інф рачервоного  д іапазону.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В експериментах на білих 
нел ін ійних щурах-самцях вивчали структурно-ф ункц іо
нальні зм іни в тонкій киш ці при експериментально змо- 
дельованих кріогенному панкреатиті та токсичному гепа
титі, а також  вплив сорбційно терапі та магнітолазерно
го випромінювання на перебіг змодельованих патологій.

Для корекц і в иявл ени х па тологічних  зм ін  тонко  
киш ки  використано  од ноканальний  л азерний  ге н е р а 
тор  “ М ІТ-1” сері “ Л іка ” (в и р о б н и к  -  ф ірма “ Ф ото н іка  
П лю с” ). Апарат працю є в по ст ійно м у  інф рачервоном у 
спектр і (д о в ж и н а  хвил і -  635 нм, потуж н ість  -  150 
мВт). О собливістю  цього приладу є те, що його  магнітн і 
ін д у кто р и  по єд н ан і з л а зе р н и м  в и п р о м ін ю в а ч е м  в 
о д н о м у  тер м ін ал і. Е ксп е р и м е н та л ьн и м  тва ри н ам  з 
інтервалом  в 2 4  го д  провод ил и  5 сеансів  о п р о м ін е н 
ня тривалістю  2 хв (енергія випром іню вання -1 ,3 3  кДж).

В угле ц еви й  сорбент І— покол іння ГСГД, розробле
ного  в Інституті експерим ентал ьно  патологі , онкологі 
і рад іоб іологі імен і Р.Є. Кавец ького  НАН Укра ни п ід  
кер івн и ц тво м  проф . В.Г. Н іколаєва. Д обова доза с о р 
бенту -  1  мл (що в ід пов ід ає  чист ій  масі вугл ец евого  
сорбенту ГС ГД  0 ,2  г) на 100 г маси тіла тварини  [8 ]. 
Д оза  препарату була обгрунтована в ід п о в ід н о  д о  М е 
т о д и ч н и х  р е ко м е н д а ц ій  з д о к л ін іч н о го  в и в ч е н н я  
л іка рськи х  засоб ів [9 ].
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Всі е кспе ри м ен ти  на тваринах провод ил и  з г ід н о  з 
“ Н ауково -практичним и  реком енд ац іям и  із утрим ання 
лабораторних тварин та роботи з н и м и ” [10 ]. Для г іс то 
л о г іч н и х  д о сл ід ж е н ь  забирали тон ку  киш ку, ш м аточ
ки яко після в ід п о в ід н о  г іс то л о г ічн о  обробки  [ 1 1 ] 
вивчали методом  св ітлооптично  м ікро скоп і . П ро ве 
д ен о  м о рф о м етри чни й  аналіз зм ін  структурних ко м 
понентів  ст інки  тонко  киш ки  п ід д о сл ід н и х  тварин  за 
ум ов по єд нани х патологій  о р ган ів  панкреатогепато- 
б іл іарно  зон и , а саме: тов  щ ину сл изово  оболонки  
тонко  киш ки , п ідсл изо во  основи, товщ и н у  с е р о з
но та м ’язово оболонок, висоту і товщ и н у  ворсинок, 
гл и б и н у  і ш и р и н у  крипт, висоту стовпчастих епітел іо- 
цитів  із облям івкою , товщ ину власно та м ’язово пла
стин о к слизово оболонки , розраховували с п ів в ід н о 
ш ення кількості ворсинок і кри пт [16 ]. Для морф омет- 
рично го  аналізу гістол огічних  препаратів використана 
програма In ter V ideo W in DVR UTHSCSA Image Tool з 
застосуванням в ідеокам етри Vision C olor CCD.

Д о с л ід ж е н о  ф актори  ім у н о л о гічн о  р е активн ост і 
(IgIg A, M, G, ф агоцитарна акти вн ість  л ей ко ц ит ів , ко н 
центрац ія циркулю ю чих ім унних ком пл екс ів ) [12, 13], 
вираж ен ість  п р о о кси д н и х  реакц ій  (м алоновий  диаль- 
д е г ід , д ієн о в і та тр ієнов і к о н ’ю гати) [14 ] і а ктивн ість  
ф ункц іонування  а н ти о кси д н о го  захисту (СОД, катала
за, церулоплазм ін , в ід но вл ен и й  глю татіон, глю татіон- 
пероксидаза, глю татіонредуктаза) [15 , 17, 18, 19, 20 ], 
а також  б іох ім ічн і зм ін и  (активн ість  трансам іназ, кон- 
ц ентрац і за гал ьн о го  білка, холестерину, б іл іруб іну, 
ам ілази  з г ід н о  з за га л ьн о п р и й н я ти м и  м е то д и кам и ) 
ор ган ізм у  експе ри м ен тал ьн и х  тварин  при змодельо- 
вани х  ур а ж е н н я х  п ід ш л ун ко в о  залози  і п е ч ін ки  та 
р івень ен д о ге н н о  ін токси ка ц  (вм іст  молекул с е р е д 
ньо маси, ер и тр оц и тарн и й  ін д екс  ін токсикац і ) [16 ].

К ількісн і по ка зн и ки  обробляли статистично  з в и 
користанням  програм и  Exel M icrosoft.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ Встановлено, що експериментально змодельовані 
п а т о л о г і о р га н ів  п а н к р е а т о ге п а т о б іл іа р н о  з о н и  
(п ідш лунково залози, печ інки) у  білих щурів супрово
джується вираженим ураженням структурних компонентів 
стінки тонко киш ки . Перш за все звертаю ть на себе 
увагу виражені судинні розлади: у  власній пластинці, 
п ідслизовій  основі і сполучнотканинних прошарках м ’я 
зово оболонки спостерігали дилатацію  судин гемомік- 
роциркуляторного русла та стази ф ормених елементів 
у  розш ирених просвітах. У периваскулярних просторах 
виявлені чисельні л імф оцити та плазмоцити, частково 
нейтроф іли і макроф аги. С еред еп ітел іальних клітин 
спостерігаються келихоподібні, апікальна частина цитоп
лазми яких заповнена крупним и секреторним и грану
лами. х  осм іоф ільні ядра п ікнотично зм інен і і розташ о
вуються в базальному полюсі. У п ідслизовій  основі в 
складі к інцевих секреторних відд іл ів  дуоденальних за
лоз переважають гландулоцити з значним вмістом сек
рету, що в ідпов ідає фазі його  нагромадження. Пухка 
сполучна тканина власно пластинки має ознаки набря
ку та деструкц і ф ібрилярних компонентів . При д осл і
дж енн і епітеліально пластинки ворсинок встановлено 
зростання пош кодження більшості епітеліоцитів. Це про
являється значною  ф рагм ентац ією  і в ідш аруванням  
м ікроворсинок, зменш енням  х розмірів.

М ік р о с ко п іч н і та м о р ф о м е тр и ч н і д а н і про  стан 
еп ітел іоц и т ів  в о р си н о к слизово  оболонки  тонко  ки ш 
ки св ідчать про початок поруш ення процесу п р и ст ін ко 
вого  травлення і всм октування . Це п ідтвердж ується  
станом  зал ози сти х  ко м по н е н т ів  органа: зростанням  
к ількості кел ихо под іб н и х  кл ітин , зб ільш енням  к ін ц е 
вих секре торн и х  в ід д іл ів  д уоде нал ьних залоз.

С постер ігаю ться суттєві поруш ення ф ун кц іо нуван 
ня кл ітинно  та гум орально ланок ім унно го  захисту, 
істотне посилення процес ів  в іл ьнорадикал ьного  окис- 
нення, дисбаланс ф актор ів  ф ерм ентативно  та неф ер
м ентативно  ланок а н ти о кси д н о го  захисту, що п р и зв о 
д и ть  д о  нагром ад ж ення  е н д о ге н н и х  то кси чн и х  п р о 
дуктів .

О дним  із осно вн и х  передбачуваних п а то ге н ети ч 
них м ехан ізм ів  по ш код ж ення  слизово оболонки  д в а 
надцятипало киш ки  при запальних ураж еннях є у т 
ворення ІК. При в ід кладанн і таки х  ІК в сл изов ій  або 
п ід с л и зо в ій  об олонках  ки ш ки  акти вується  систем а  
ком плем енту, що інд укує  ком пл ем е нтза ле ж ну цито- 
то кси чн ість  л ім ф оц итів . Нами виявлено суттєве зр о с 
тання рівня ЦІК у  експе ри м ен тал ьн и х  тварин  з то кс и ч 
ним  гепатитом  як у сироватц і крові, так і в стром і д о с 
л ід ж ува н ого  органа. В иявлено також  в ідкладання ІК в 
ст інц і судин ге м о м ікр о ц и р кул ято р но го  русла. О писа
не св ід чить , що внасл ідок в ідкладання ІК, а також  Ід М 
та Ід й  в с у д и н а х  м ік р о ц и р к у л я т о р н о го  русла п о 
гірш ується кровопостачання д осл ід ж ува н ого  органа, 
що робить м ож ливим  в и н и кн ен н я  у ньом у іш ем ічних  
розладів  та некро б іоти чн и х  явищ .

Е ндогенна інтоксикац ія  (р іве н ь  яко зр іс  на 70 %) є 
неспециф ічним  синдромом , характерним для багатьох 
з а х в о р ю в а н ь , щ о с у п р о в о д ж у ю т ь с я  п о с и л е н н я м  
в іл ьнорадикал ьних процес ів . П ід вищ ене  н а ко п и че н 
ня то кси чн и х  метаболітів  ПОЛ пр и зв о д и ть  д о  р о зви т 
ку токсем і -  виходу то кси н ів  в кров з локального  осе 
редку, що викл икає  генерал ізац ію  патологічного  п р о 
цесу та й ого  пош ирення  за меж і пе рви нн о  ураж еного  
органа, яким  за зм од ел ьовани х па тологічних  ум ов є 
п ідш л ункова  залоза або печінка.

Все вищ езазначене м ожна розглядати  як ім о в ір 
ний  п а то ге н е ти чн и й  механ ізм  структур н их  ура ж е нь  
тонко  киш ки  за ум ов д осл ід ж ува н их  патологій  ор ган ів  
панкреатогепатоб іл іарно  зони.

Е ксперим ентально д ове д е н о  д оц іл ьн ість  застосу
вання сор б ц ій но  та м а гн ітолазерно терап і для ко- 
ре кц і в и я в л е н и х  с тр у кту р н о -ф у н кц іо н а л ь н и х  п о р у 
ш ень. Р озробл ено  е ф е кти в н і д о зи  гр а нул ьо в а но го  
ву гл ец е во го  сорбенту IV покол іння ГС ГД  та адекватн і 
д ози  коригую чого  магн ітолазерного впливу на організм  
е кс п е р и м е н т а л ь н и х  тв а р и н  за д а н и х  п а то л о гіч н и х  
умов.

ВИСНОВКИ Комбі новане застосування сорбенту 
IV покол іння ГС ГД  та н и зько е н е р ге ти чн о го  магнітола- 
зе р н о го  в ип ро м ін ю ван н я  ін ф рачерво но го  д іапазону  
зниж увало ступ інь  структурних ураж ень ст інки  д ва н а д 
цятипало киш ки , що проявлялося зм енш енням  с у д и н 
них розладів  та набряку сполучно тка н ин и , зн и ж е н 
ням вираж еност і л ім ф оцитарно  інф ільтрац і , а кти ва 
ц іє ю  е н д о т е л ію  г е м о к а п іл я р ів ,  п о с и л е н н я м  
прол іф еративно активності епітел ію  кри пт (п ід в и щ е н 
ня м іто ти чн о го  ін д ексу  кам біальних кл ітин  д на  кри пт
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як є д и н о го  дж ерел а  регенерац і слизово оболонки), 
в ід новл енням  процес ів  п р и ст ін ко в о го  і п о р о ж н и н н о 
го травлення, а також  ф азного характеру секрец і глан- 
д ул оц и т ів  д уод е н ал ьн их  залоз.

В икористання  цих  ко р и гую ч и х  засобів сприяє  сут
тєвом у зн иж ен н ю  процес ів  прооксидац і та в ід но вл е н 
ню ф ункц іонально активност і ф е рм ентативних та не- 
ф е рм ентативних ланок а н ти о кси д н о го  захисту, п о зи 
тивн о  впливає на стан кл ітинно  та гум орально ланок 
ім ун ітету і в ідновлення  ф агоцитарно активност і л е й 
коцитів , по зи ти вн о  впливає на стан ім унно ре актив 
ності та а н ти о кси д н о го  захисту о р ган ізм у  д о сл ід н и х  
тварин , суттєво покращ ує б іох ім ічн і парам етри крові 
та активно  пр и гн ічує  п р оокси д н і процеси.

Перспективи подальших досліджень О тримані 
результати є м о рф о ло гічни м  п ід ґрунтям  для ро зроб 
ки нових висо ко ін ф орм а тивн и х  м етод ів  д іа гн о сти ки  
у р а ж е н ь  то н ко  ки ш ки  за ум о в  с у п у тн іх  па то л о гій  
ор ган ів  панкреатогепатоб іл іарно  зони , що дає м о ж 
л ив ість  істотно п ідви щ и ти  р івень д іа гн ости ки  на ранніх 
етапах хвороби.

Подальш а розробка пато генетично  обґрунтованих 
ком пл ексн и х  м етод ів  проф ілактики  і терапі ураж ень 
о р га н ів  ш л ун ко в о -ки ш ко в о го  тракту  д о зво л и ть  с ко 
ротити терм іни  перебування хворих в стаціонарі, зм е н 
ш ити витрати  щ одо оплати тим часово  н епрац езд ат
ності та суттєво покращ ити  в іддален і результати як 
консер ва тивного , так і х ір у р г іч н о го  л ікування.

На підставі ком пл ексного  експерим ентального  д о с 
л ідж ення  колектив  Ц Н Д Л пропонує  нововвед ення  для 
внесення в Реєстр м е д и ко -б іо л о гічни х  і науково-тех
н ічн и х  нововвед ен ь  та використання  х у  практиц і:

ІНФОРМАЦІЯ
про м е д и ко -б іо л о гічне  н ововвед ення

1. Назва нововведення. Застосування ком пл ексу  
с о р б ц ій н о  та м а гн іто л азе рн о  терап і у  в ід н о в н о м у  
л ікуванн і х в о р и х  з проявам и р е актив н о го  ентериту, 
по єд наного  з патологіям и  ор ган ів  панкреатогепатоб і- 
л іарно зони.

2. Мета, яку буде досягнуто при використанні 
нововведення. П окращ ення еф ективност і л ікування 
хв ор их  із проявам и ре активного  ентериту, поєд н ан о 
го  з па то л о гія м и  о р га н ів  п а н кр е а то ге п а то б іл іа р н о  
зони , які проходять  курс в ід н о вн о го  л ікування; зм е н 
ш ення кількості та тривалості за гострень, покращ ання 
санаці слизово  оболонки  гастродуоденально зони, 
л ікв ід ац ія  ім ун н о го  запалення та стабіл ізац ія проок- 
сид а н тн и х  процесів.

3. Опис суті нововведення. Х ворим  із проявам и 
ре активного  ентериту  в процес і в ід н о вн о го  л ікування 
застосо вува л и  гр а н ул ьо в а н и й  в у гл е ц е в и й  со р б е н т  
ГС ГД  перорально в д об ов ій  д оз і 0 ,5 г на 1 к г  маси 
тіла. Т ривал ість застосування -  30 д н ів . У ком плекс 
л ікування  вклю чаю ть також  курс наш кірно  лазерно 
терап і . Поля д і -  точки  акопунктури  ш лунка та тонко  
ки ш ки : д о в ж и н а  хв и л і -  0 ,6 3 5  м км , ім пульсна  п о 
туж н ість  -  150 мВт, частота ім пульсів  -  10 Гц, пряма

д ія  на 1 поле 2 хв, курс л ікування -  7 процед ур  через 
добу. С орбц ійна терапія  та м агн ітолазерне в и п р о м і
ню вання в інф рачервоном у д іапазон і зд ійсн ю ю ть  п о 
зи ти в н и й  вплив на основн і ланки  патогенезу ре актив 
ного  ентериту, що пол іпш ує кл ін ічн ий  пе реб іг захво 
р ю в а н н я , с т у п ін ь  в и р а ж е н о с т і с т р у к т у р н и х  з м ін  
ком по нент ів  ст інки  тонко  киш ки . При цьом у магн іто- 
лазерне св ітло спр ия є  актив ізац і м ікр о ц и р кул яц і в 
д іл я нц і впливу  та оптим ізац і переб ігу  ім унни х і б іо 
х ім іч н и х  реакц ій , застосування сорбую чого  чи н н и ка  
зниж ує синдром  енд огенно  інтоксикаці , магн ітне поле 
в поєднанн і з опти чн и м  потоком  волод іє  яскраво в и 
раж еним  протибольовим  та протинаб ряковим  еф ек
том.

4. Перелік необхідного обладнання. О дноканаль
ний м агн ітолазерний  генератор МІТ-1 сері “ Л іка ” , гр а 
нульований вугл ец е ви й  сорбент ГСГД, нап івавтом а
ти ч н и й  б іох ім ічний  аналізатор “ Н и т а їу ге г  2 0 0 0 ” .

5. Показання до застосування. Н аявність прояв ів  
р е а к т и в н о го  е н те р и ту , п о є д н а н о го  з п а то л о гія м и  
ор ган ів  панкреатогепатоб іл іарно  зони.

6 . Протипоказання до застосування. Індив ідуаль
на непе ре н оси м ість  ком по нент ів  со р б ц ій н о го  засобу, 
п ідвищ ена  чутлив ість  д о  м агн ітолазерного  в и п р о м і
нювання.

7. Очікуваний ефект. П озитивн і зм ін и  загально 
н е с п е ц и ф іч н о  ім ун н о  р е а кти в н о ст і та зм е н ш е н н я  
ступеня вираж еності м ісцевих ім унних реакц ій  в тонкій  
киш ц і; зм ен ш е н н я  ступеня в ир аж ен н ост і си н д р о м у  
ен д о ге н н о  ін токсикац і ; стабіл ізація пр оц ес ів  в ільно- 
ра дикал ьного  окиснення , в ід новл ення  ф ун кц іо нуван 
ня ф ерм ентативно  і неф ерм антативно  ланок а н ти 
оксидантно  систем и, в ідновлення  структури  і ф ункц і 
ком по нент ів  слизово  оболонки  тон ко  киш ки .

8 . Перелік можливих ускладнень або помилок 
при використанні нововведення. Відсутні.

9. Форми інформаційно-методичного забезпе
чення використання нововведення в практиці: пуб- 
л ікац і в наукових журналах.

10. Назва науково-дослідно роботи: “ Корекц ія  
с тр у кту р н о -ф у н кц іо н а л ь н и х  зм ін  то н ко  ки ш ки  при 
поєд наних патологіях ор ган ів  панкреатогепатоб іл іар- 
но зони  із застосуванням  б іо спец и ф ічн и х  сел ектив 
них ім уносорбентів  та м а гн ітолазерного  в и п р о м ін ю 
вання (експерим ентал ьне  в и п р о м ін ю в а н н я )” , терм ін  
в и к о н а н н я  -  2 0 0 7 -2 0 0 9  р р ., № д е р ж р е є с т р а ц і 
010711004467.

11. Стан охорони інтелектуально власності ком
понентів, які входять до складу нововведення:
немає.

12. Установа (організація)-розробник, адреса 
та реквізити. Ц ентральна науково-досл ідна  лабора
тор ія  Д В Н З  “Т е р н о п іл ьс ьки й  д е р ж а в н и й  м е д и чн и й  
ун івер сите т  імен і І.Я. Го рб ачевсько го ” ; майдан Волі, 
1, м. Т ерноп іль, 46001.

13. Прізвище, ім ’я та по-батькові авторів-роз- 
робників цього нововведення, х телефони. С тар
ш ий науковий сп івр об ітни к, д о ц е н т  Л існ и ч ук  Наталія 
Є в ге н ів н а , т е л ./ф а кс  +38  0 3 5 2  2 4 5 0 0 2 ; н а уко в и й  
сп івр о б ітн и к  Д е м к ів  Ірина Я рославівна, те л ./ф а кс  +38 
0 3 52  24 50 02 ; м о лод ш и й  науковий  с п ів р о б ітн и к  Ку- 
л іцька  М арія Іванівна, те л ./ф а кс  +38 0352  245002 , д о 
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ц ен т  З оря Алла В ал ентин івна , те л ./ф а кс  +38 0 3 52  
24 50 02 .

14. Яка вчена рада рекомендує нововведення 
для використання v практиці. Вчена Рада ТДМ У, 
протокол № 6  в ід  27 ж овтня  2009  р.

15. Можливі додаткові послуги розробників для 
оволодіння нововведенням: консультаці з п р иво д у  
застосування м е тодики  л ікування.
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ВСТУП За статистичним и  д ан и м и , на виразкову 
хворобу (пе пти чн у  виразку) ш лунка та д ва н а д ц я ти па 
ло киш ки  хвор іє  близько  1 0  % д оро сл о го  населення, 
приб л изно  в половини  з них протягом  5 років  в и н и 
кають загострення  [9, 17, 28 ]. П ро гно зи  гастро ентеро
л о гів  вказую ть на зб ільш ення оч ікувано кількості зах
ворю вань ш л ун ко во -ки ш ко во го  тракту, особливо та 
ких, що п о в ’язан і зі с тр е с о в и м и , д и с к ін е т и ч н и м и , 
ім у н о а л е р гіч н и м и  та м е та б о л ічн и м и  ф акторам и. В 
перш у че р гу  це стосується виразково  хвороби  ш лун
ка. П остійн і стресов і ситуаці , нерегулярне харчуван
ня, неврози, н ем ож л ив ість  проведення  д испан сер и - 
заці та проф ілактичних заход ів, і, головне, хел ікобак- 
терна  інф екц ія  п р и зв о д я ть  д о  зб іл ьш ення  к ількості 
ускладнень  та р е ц и д и в ів  захворю вання [13, 17, 26 ].

Виразкова хвороба -  це хрон ічне  ре ц идивне  зах
ворювання шлунка або дванадцятипало киш ки , гол ов 
ною клін ічною  та морф ологічною  ознакою  якого  є в и 
разковий д еф е кт слизово оболонки. Виразка схильна

д о прогресування, має пол іцикл ічний  переб іг та харак
теризується сезонним и загостренням и [17, 18, 21 ].

Є дан і про в и н и кн ен н я  гостри х  або х р о н ічн и х  в и 
разок на ф оні м едикам ентозно  терап і . Так, прийом  
л іка рськи х  засобів, наприклад , ацетилсал іцилово ки с 
лоти та ін ш и х  н е с т е р о д н и х  протизапальних засобів 
п р и з в о д и ть  д о  в и н и кн е н н я  е р о з ій  та по ве р хн е в и х  
виразок [3, 10, 17, 19, 24, 37, 39 - 41 ].

П атогенез виразково  хвороби  д о с и ть  складний , 
уявлення про нього  постійно  зм іню ю ться. О днак клю 
човою  ланкою  процесу  залиш ається поруш ення р ів н о 
ваги  м іж  а гр еси вн істю  кисл отн о -пе пти чн о го  ф актора 
та резистентн істю  гастродуоденальних тканин , в р е 
зультаті чо го  розвивається запальний  процес.

На сьогодн і доведено, що одн ією  з причин  розвит
ку хрон ічних  захворю вань шлунка та дванадцятипало 
киш ки  є хел ікобактерна інф екція. М ікроби Н. pylori п р и 
стосувались д о  умов кислого середовищ а шлунка. Ко м 
ф ортно почуваючись, вони прикр іпляю ться д о  клітин 
слизово оболонки шлунка та викликаю ть запалення і 
поступово руйную ть . Ослаблення захисних сил о р га 
н ізм у сприяє тому, що хел ікобактер активізує  свою руй 
н івну д іяльн ість. Установлено, що при виникненн і та 
рецидивуванн і виразок дванадцятипало киш ки  більш 
н іж  у 95 % випад ків  та виразок шлунка -  близько 70 
%, вир іш альну роль має Н. pylori, в перш у чергу  його 
вірулентні штами СадА і VacA, а також  ступ інь бактер і
ально колон ізац і [1 7 ]. При цьом у на п о ш ко д ж е н ій  
д ілянц і слизово накопичую ться а гресивн і лейкотр ієни, 
гістам ін  та інші медіатори запалення, виникає спазм 
судин, що пр извод и ть  д о  розвитку гіпокс і . Також  зр о 
стає концентрац ія  продукт ів  п е реки сн о го  окиснення  
л іп ід ів , які сприяю ть пош код ж енню  кл іти нних м ем б 
ран. О дночасно ф ормується системна імунна реакція, 
яка характеризується виробленням  антитіл імуноком- 
петентним и кл ітинами р ізно го  типу  в ураж еній  д ілянц і 
слизово шлунка [20, 22, 38 ]. Л е й ко ц ити  (поліморф о- 
ядерні нейтроф іли), направляю чись д о  вогнищ а ура 
ж ення слизово оболонки, викликаю ть запальну реак
цію, що проявляється набряком, гіперем ією , поруш ен
ням тр о ф іки , а надалі і д е ге н е р а т и в н и м и  зм ін ам и  
епітел ію  слизово оболонки з утворенням  ерозі , і, в 
к інцевом у результаті, виразки  [27-29, 3 1 ,3 4 , 47 ].

В ід сутн ість  значим о  тен д е н ц і д о  зн иж ен н я  захво 
рю ваності на пе птичну  виразку, часто р е ц и д и в н и й  п е 
реб іг, тяж к ість  ускладнень, а також  в исо кий  в ід соток 
непрацездатност і хв ор их  зм уш ую ть д о с л ід н и к ів  п р о 
довж увати  вивчати ет іоло гічн і та пато генетичн і а сп е к
ти виразково  хвороби  (ВХ), розробляти нові та в д о с 
коналю вати в ід ом і м етоди  л ікування пац ієнтів .

О сновною  стратегією  л ікування ВХ є проведення 
антихелікобактерно терапі (АХТ) в комплексі зі зн и ж е н 
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ням  ки с л о тн о с т і ш л у н ко в о го  соку, що д о зв о л я є  у 
більшості випадків  повністю  вилікувати хворобу, однак 
абсолютно не виключає ймов ірн ість рецидиву на основі 
хел ікобактерно інф екц і . В ід по в ідно  д о  м іж народних 
консенсус ів , основним  методом  антихел ікобактерно 
терапі є сем иденна потрійна терапія, яка включає засо
би, що зниж ую ть кислотність ш лункового соку -  ін гіб іто 
ри протонно помпи (ІПП) та антихелікобактерні препа
рати [23, 25, ЗО, 32, 35, 44-46 ]. Еф ективність потрійно 
терапі у  р ізних кра нах складає 8О-93 % залежно від 
вибору препаратів, тривалості АХТ, резистентності до 
антибіотиків, індивідуально чутливості пацієнтів до ІПП, 
наявності поб ічних еф ектів т е р а п і. Ж одне клінічне д о с 
л ідж ення досі ще не продемонструвало 1ОО % еф ек
тивності АХТ, а частота розвитку побічних реакцій зали
шається д осить  високою  (4О-5О %).

Саме том у пош ук нових метод ів  та засобів л ікуван
ня пептичних виразок, котрі в поєднанні з антихеліко- 
бактерною  активн істю  мали б н еви соку  частоту ро з
витку поб ічних реакцій, продовжується [33, 36, 42 - 45 ].

Враховую чи те, що серед  ускладнень  при пр и зн а 
ченн і антихел ікобактерних препаратів  важливе м ісце 
займ аю ть гепатотоксичн і еф екти  та д іа р е й н и й  с и н д 
ром, д од а тко ве  призначення  засоб ів д е то кси ка ц і , і 
особливо ентеросорбентів  є пе р спе кти в ни м  напр ям 
ком  п ід в и щ е н н я  еф е кти в н о ст і терап і та зн и ж е н н я  
частоти ро зви тку  поб ічних  еф ектів .

Ентеросорбенти здатні поглинати ендо- і е кзоток
си н и  та ф іксувати  на сво й поверхн і хвор об отвор н і 
бактері і в іруси, виклю чаю чи х, таким  чином , з пато
л о гічн о го  процесу. Крім того , сорбенти з в ’язують а гр е 
сивн і ком поненти киш ково го  вм істу г ідрол ітичн і ф ер
менти, ф еноли, меркаптани, вільні ж и р н і кислоти тощо. 
Застосування ентеросорбц і зниж ує  ім уносупресивний  
еф ект енд отоксин ів  та інш их токси чн их  субстанцій, що, 
в свою  чергу, створю є ум ови для купування ін ф екц ій 
ного  процесу. О станніми роками навіть з ’явились ро 
боти, котрі обґрунтовують в деяких випадках доцільність 
в ід м ови  в ід  застосування антибактер іальних засобів 
при лікуванні гострих киш кових інф екцій та необхідність 
посилення патогенетично  терапі з ціллю м ін ім ізац і 
несприятливого  впливу на ор ган ізм  хворого  [13 ].

Е нтеросорбент “ Е нтеросгел ь” д ем он струє  в и б ір ко 
ву по гл инальну активн ість  по в ід нош енню  д о  то кс и ч 
них метабол іт ів  з високою  м олекулярною  масою, в 
то м у  чи сл і і д о  м ікр о б н и х  т о к с и н ів . Б а га то р іч н и й  
кл ін ічн и й  д о с в ід  с в ід чи ть  про в исо ку  еф ективн ість  
ц ього  препарату в ко м пл ексн ій  терап і багатьох за 
пальних захворю вань Ш КТ. Д о вед ен о  також , що а д 
сорбц ія то кс и ч н и х  сполук препаратом  “ Е нтеросгел ь” 
сприяє  нормал ізац і ф ункц і внутр іш н іх  ор ган ів  та ім ун 
но систем и, що значно покращ ує результати л ікува н 
ня. Дані властивості ентеросорбенту “ Е нтеросгель” д о з 
воляю ть використовувати  й ого  в складі ком пл ексного  
л ікування пе пти ч н и х  виразок, п о в ’язаних із хел ікобак- 
терною  інф екц ією  [ 1-3, 5, 7, 12, 14-15 ].

М етою  роботи стало вивчення  стану слизово обо
л онки  ш лунка та кл ін іко -б іох ім ічн і показники  на е кс 
перим ентал ьн ій  моделі пептично  виразки  п ід  в п л и 
вом препарату “ Е нтеросгель” у  л ікарській  ф ормі -  паста 
для перорал ьного  застосування.

МЕТОДИ І МАТЕРІАЛИ В ивчення  противиразко - 
во активност і ентеросорбенту “ Е нтеросгел ь” пр о в о 

д и л и  на м одел і п р е д н ізо л о н о в о  вир азки  ш лунка у 
щ урів в м одиф ікац і І.А. Зупанця і сп івавт. [11 ].

З апропоновану м одель вибрано, враховую чи в и 
соку в ід творю ван ість  та по д іб н ість  за гістом орф о- 
л о г ічн и м и  характеристикам и  д о  пе птично  виразки  у 
л ю дини  [4, 8 ].

В ідом о , що гл ю ко ко р ти ко сте р о  д и  впливаю ть на 
б іосинтез простагландин ів , котр і в свою  че р гу  здатн і 
перетворю ватись у цикл ічн і е н д о п е р о кси д и  з о д н о 
часним  утворенням  в ільних радикал ів , що є од ним  із 
н ай важ лив іш их ф актор ів  у  ф орм уванн і запально ре- 
акц і та п о ш код ж ен н і кл іти н н и х  мембран. У наш ій р о 
боті анти окси д а нтн у  акти вн ість  препарату “ Е нтерос
ге л ь ” оц іню вали шляхом визначення в сироватц і крові 
тварин  по ка зн и к ів  пе р е ки сн о го  о ки снення  л іп ід ів  -  
малонового д іал ьдегіду  (М ДА) і д ієн о ви х  ко н ’югат (ДК), 
а також  в ід но вл ен о го  глутатіону (В Г) [16 ].

Д осл ід ж ен н я  провод ил и  на ЗО б езпо ро д н и х  щурах 
(V груп по 6  тва ри н ) з масою тіла 20 0 -2 50  г.

Тварин протягом  12 год  витрим ували  в голод і з 
в ільним  д оступом  д о  води, а потім  внутр іш ньош лун- 
ково в во д и л и  п р е д н ізо л о н  з розрахунку  2 0  м г / к г  і 
в іс ім д еся ти в ід сотко в ий  етиловий  с п и р т  в д оз і 0 , 6  м л / 
100 г маси тіла тва ри н и  [17 ].

Час, необх ідний  для утворення  виразки , складає 
близько  24  год , що дозволяє  оц іни ти  в д и н а м іц і як 
проф ілактичний , так і л ікувальний  вплив препаратів, 
які вивчаю ться.

Тварин под ілили на V  груп. І групу склали інтактні 
тварини  (контроль), ІІ -  щури, яким  моделю вали го с 
тру пептичну виразку шлунка без будь-якого  л ікуван
ня. Тваринам ІІІ групи перед  моделю ванням виразки 
протягом  5-ти д н ів  вводили  в ш лунок із д опом огою  
зонда препарат “ Ентеросгель” у  дозі 650 м г/к г ; в І— групі 
ентеросорбент вводили протягом 5-ти д н ів  після індукці 
експерим ентально виразки. V  група тварин отрим ува
ла препарат протягом  5-ти д н ів  до і 5 д н ів  після ін д у к ц і.

В останн ій  д е н ь  експе ри м ен ту  тварин  декапітува- 
ли і п ідраховували к ількість  виразок, в ід соток тварин  
із виразкам и та виразковий  ін д екс  (ВІ) за ф ормулою : 

ВІ = (С Ч Т )/1 00, де
С -  к ількість  виразок або ерозій ;
Т -  к ількість  тварин  із виразкам и.
Результати досліджень піддавали статистичній обробці. 

Середні величини оцінювали за критерієм Стьюдента.
РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН

НЯ Як вид но  з д ан и х  таблиц і 1, препарат “ Е нтерос
ге л ь ” у  всіх варіантах й ого  застосування д ем онструє  
вираж ений  п р о ти ви ра зко ви й  еф ект. Варто в ід зн а чи 
ти , що п р о ф іл а кти чн е  та п о с т ін д у кц ій н е  в ве д е н ня  
препарату (гр уп и  ІІІ і І—, в ід п о в ід н о ) дає приб л изно  
од наковий  те р апе вти чн и й  еф ект, в той  час як засто 
сування й ого  д о  і п ісля індукування пред н ізол о н ови х  
виразок (група  V) д ем онструє  найкращ ий п р о ти ви р а з
ковий  еф ект.

З таблиці 2 видно, що патологічний  проц ес у сл и 
з о в ій  о б о л о н ц і ш л унка  с у п р о в о д ж у в а в с я  зн а ч н и м  
зб іл ьш ен н ям  ін те н си в н о ст і п е р е ки с н о го  о ки сн ен н я  
л іп ід ів , що св ід чи ть  про зн и ж е н н я  а н ти окси д а нтн о  
активност і та поруш ення ц іл існості мембран гепато- 
цитів. Так, в ура ж е ни х тварин  р івень Д К  в сироватц і 
кров і п ід в и щ и вся  вн а сл ід о к  ін то кси ка ц і у  1 , 8  раза 
пор івняно  з ін тактним и  тваринам и.
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Таблиця 1. Противиразкова активність препарату “Ентеросгель” на моделі преднізолоново виразки
у щурів

Умови досліду Кількість тварин 
в групі

Стан слизово шлунка
С, кількість виразок % тварин із виразками ВІ, виразковий індекс

І група 6 - - -
ІІ група 6 11,2R3,5 1 0 0 , 0 0,67
ІІІ група 6 S,5R2,S* 61,7 0,32
!V група 6 7,9R3,S* 55,7 0,27
V група 6 5,5R3,6* 4S,7 0,16

Примітка. * -  Р>0,05 відносно контролю.

Варто також  в ідзначити, що введення пред н ізоло
ну викликало п ідвищ ення вм істу в плазмі крові МДА 
менш ою  м ірою, н іж  ДК. М ож ливо, це п о в ’язано з тим , 
що М ДА здатен ш видко  метаболізуватись, перетворю 
ю чись в малонову кислоту і далі -  в к інцев і продукти 
окиснення (СО= і Н20 ), а також , реагуючи з є-аміногру- 
пами л ізину  б ілків  із утворенням  ш иф ових основ.

Відомо, що при активаці перекисного окиснення ліпідів 
інтенсивно використовують ВГ, котрий необхідний для 
знешкодження токсичних продуктів ціє реакці [6 ].

М и встановили, що вм іст ВГ в сироватц і кров і тва 
рин із пептичною  виразкою  д остов ір но  зниж увався і 
складав 35 ,4  % в ід  й ого  р івня у інтактних тварин.

Профілактичне введення препарату “ Ентеросгель” (III 
група тварин) справляє нормалізуючий вплив на рівень 
продуктів ПОЛ, причому в сироватці крові ціє групи щурів 
практично не змінюється вміст відновленого глутатіону.

У IV і V  групах тварин  ми спостер ігали  д остов ір не  
зн иж ен н я  вм істу прод укт ів  ПОЛ (М ДА  і Д К ) пор івняно  
з тва р и н а м и , яки м  м оделю вали  е ксп е р и м е н та л ьн у  
виразку, а також  вираж ене посилення ф ун кц іо на л ь

но активност і ан тиоксидантно  систем и, на що вказує 
д остов ір не  п ід ви щ ен н я  майж е в 1,5 раза вм істу ВГ у 
тварин  IV групи , які отрим ували ентеросорбент 5 д н ів  
і майж е в 2 ,5  раза -  у  V  груп і, яка отримувала пр е па 
рат протягом  10-ти д н ів . О днак в ж о д н о м у  випад ку  
показники  д о  норм и не повертались.

Аналіз стану ПОЛ і ан тиоксидантно  систем и в с и 
роватц і кров і тварин  св ід чить  про л ікувальний  а н ти 
о кси д а н тн и й  еф ект препарату “ Е нтеросгел ь” .

Клінічна картина крові (табл. 3) св ідчить, що експе 
риментальна виразка, індукована преднізолоном, харак
теризується суттєвими зм інам и гем атологічних показ
ників  п ід  час активного запального процесу. Зростання 
кількості лейкоцитів  та співв іднош ення х форм у л е й 
коцитарній  формулі в контрольній групі (II) порівняно з 
інтактними (група I) тваринами п ідтвердж ує наявність 
активного запального процесу. В той  же час показники 
крові у  тварин, л ікованих ентеросорбентом, в ц ілому 
більш близькі д о  в ідпов ідних показників  в інтактній групі 
тварин. Це слугує додатковим  п ідтвердженням  проти 
запального л ікувального еф екту препарату.

Таблиця 2. Динам іка показників вмісту продуктів ПОЛ та ВГ у сироватці крові щурів в умовах
експерим енту ( М ± т ;  п = 6)

Параметри Г рупи тварин
І група (контроль) ІІ (патологія) ІІІ !V V

МДА, мкмоль/л 0,72R0,0S 0,S9R0,03 0,S2R0,01 ** 0,7SR0,0S 0,76R0,02**
ДК, мкмоль/л 0,049R0,009 0,090R0,005* 0,074R0,001 ** 0,06SR0,005** 0,059R0,003**
ВГ, ум. од. 42,67R12,7 15,10R3,3* 19,4SR1,2** 22,6R0,9** 37,SR5,5**

Примітки: * -  достовірно відносно інтактного контролю (група I); ** -  достовірно відносно неліковано патологі (група II). 

Таблиця 3. Гематологічні показники крові щурів в умовах експерим енту ( М ± т ;  п = 6)

Показники Г рупи тварин
І (інтактні) ІІ ІІІ !V V

Гемоглобін, г/л 143,3R 9,4 95,6R2,10 * 97,4R5,67 139,5 R 10,5 ** 140,1R S ,4**
Еритроцити, 1012/л 6,2R0,5 5,6SR0,09 5,77R0,12 5,SR0,S 6,01R0,1**
Лейкоцити, 109/л 9,5R2,1 22,1R2,33* 17,S R1, 6 11,S R 2,S ** 10,4R3,5 **
Нейтрофіли 23,4R5,2 1S,6R3,5 19,5R 3,5 20,5R4,S
Моноцити 2,3R0,5 3,40 R1,0S 2,33R0,71 1,0R0,2 ** 2,0R0,2
Еозинофіли 2,3R0,7 2,2R0,12 1,S R0,09 ** 1,SR0,51 2,1R0,49
Лімфоцити 72,3R1,3 76,4R0,1* 7S,6R1,S1 77,7R 0,5 ** 74,2R1,9

Примітки: * -  достовірно відносно інтактного контролю (група 1); ** -  достовірно відносно неліковано патологі (група 2).

ВИСНОВКИ 1. Е нтеросгель в дозі 650 м г /к г  на м о
делі пептично виразки шлунка, викликано введенням  
преднізолону та етилового спирту, зниж ує  кількість в и 
разок у 2,1 раза та виразковий  індекс в 4 ,2  раза при 
застосуванні його  як до, так і після індукц і виразки.

2. Застосування препарату “ Ентеросгель” для л іку

вання експерим ентально предн ізолоново виразки  у 
щурів має пом ітну антиоксидантну д ію , що виражається 
у зниж енн і в сироватц і крові показників  перекисного 
окиснення л іп ід ів  і частковому попередж енн і падіння 
активності ключово ланки антиоксидантного захисту, що 
проявляється нормалізацією в ідновленого глутатіону.
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ЗМ ІНИ ТКАНИННОГО Ф ІБ РИНО ЛІЗУ В Д И Н А М ІЦ І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО КОЛОНОГЕННОГО
ПЕРИТОНІТУ

ЗМІНИ ТКАНИННОГО ФІБРИНОЛІЗУ В ДИНАМІЦІ ЕКС
ПЕРИМЕНТАЛЬНОГО КОЛОНОГЕННОГО ПЕРИТОНІТУ -  В 
експерименті на щурах встановлено, що через 24 год після 
моделювання колоногенного перитоніту у тканинах головного 
мозку, серця і легень відбуваються односпрямовані зміни 
фібринолізу, що характеризуються підвищенням інтенсивності 
як ферментативного, так і неферментативного фібринолізу. 
Разом з тим, у легеневій тканині відбувається переважне 
збільшення вискоефективного ензиматичного лізису фібри
ну. Через 72 год зміни тканинного фібринолізу характеризу
ються підвищенням неферментативно фібринолітично ак
тивності у тканинах усіх життєво важливих органів, що дослі
джувались, водночас спостерігається глибоке пригнічення 
ензиматичного лізису фібрину у тканинах головного мозку, 
серця і легень.

ИЗМЕНЕНИЯ ТКАНЕВОГО ФИБРИНОЛИЗА В ДИНАМИ
КЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО КОЛОНОГЕННОГО ПЕРИТО
НИТА -  В экспериментах на крысах установлено, что через 24 
часа после моделирования колоногенного перитонита в тка
нях головного мозга, сердца и легких происходят однонап
равленные изменения фибринолиза, что характеризуется по
вышением интенсивности как ферментативного, так и не
ферментативного фибринолиза. Вместе с тем, в легочной ткани 
происходит преимущественное увеличение высокоэффектив
ного энзиматического лизиса фибрина. Через 72 часа изме
нения тканевого фибринолиза характеризуются повышением 
неферментативной фибринолитической активности в тканях 
всех исследуемых жизненно важных органов, в то же время 
наблюдается глубокое угнетение энзиматического лизиса фиб
рина в тканях головного мозга, сердца и легких.

THE ALTERAT!ONS OF T!SSULAR FІBRІNOLYSІS !N 
DYNAM!cS OF EXPER!MENTAL cOLLAGEN PERІTONІTІS -  
іп experiment on rats has been established, that in 24 hours after 
modelling collagen peritonitis in tissues of brain, heart and lungs 
unidirectional alterations fibrinolysis is happening, it is increase 
depth as enzymatic so nonenzymatic f ibrinolysis. With that in 
pulmonary tissue is happening preferential increase high-efficiency 
enzymatic lysis fibrin. In 72 hours alterations of tissular fibrinolysis 
are marked by increase nonenzymatic fibrino5ysis activity in tissues 
a l l tested vita l organs, a l so we can see profound suppression 
enzymatic lysis fibrin in tissues of brain, heart and l ungs.

Ключові слова: колоногенний перитоніт, фібриноліз, тка
нини, мозок, серце, легені.

Ключевые слова: колоногенный перитонит, фибринолиз, 
ткани, мозг, сердце, легкие.

Key words: co l lagen peritonitis, fibrino lysis, tissues, brain, heart, 
l ungs.

ВСТУП Серед хірургічних захворювань органів 
черевно порожнини гострий перитоніт займає про
відне місце, причому загальна летальність при дано
му захворюванні досягає 36 % [S], Розвиток перито
ніту пов’язаний з внутрішньосудинною гемокоагуля- 
ц ією, тяж ким  енд ото кси ко зом  і пол іор ганною  
недостатністю [ 1, 5, 6, 11], що й зумовлює високу ле
тальність [9]. Сучасні методи хірургічного лікування і 
консервативно післяопераційно терапі перитоніту 
дещо покращили результати лікування, однак і сьо
годні х не можна вважати задовільними [10]. Актива

ція протеолітичних систем за каскадним механізмом 
провокує процеси інтраваскулярного мікротромбоут- 
ворення, що призводить до порушення мікроциркуляці 
в життєво важливих органах з порушенням х функці . 
У даному випадку особливого значення набувають си
стемні і локальні процеси фібринолізу, зміни яких при 
перитоніті вивчено недостатньо [2]. Особливості пато
генезу ураження життєво важливих органів при пери
тоніті також недостатньо з ’ясовано, що стримує процес 
оптимізаці лікування в клініці. Внутрішньоорганні па
тологічні процеси дослідити в умовах клініки важко, 
проте можливо вивчити експериментально [3, 7].

Метою роботи стало з ’ясувати зміни внутрішньотка- 
нинного фібринолізу в життєво важливих органах у ди
наміці експериментального колоногенного перитоніту.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Експер именти виконано 
на самцях білих щурів (63): контроль -  інтактні щури 
(15), контрольна група -  псевдооперовані (лапарото
мія без поранення товсто кишки) тварини (24) і щури 
з колоногенним перитонітом (24). Усі операційні втру
чання проводили відповідно до вимог гуманного став
лення до лабораторних тварин в асептичних умовах 
під уретановим наркозом (1000 мг на 1 кг маси тіла). 
Після серединно лапаротомі по І. а ІЬа моделювання 
стандартизованого поранення товсто кишки викону
вали очними ножицями, розсікаючи поперек кишко
ву стінку на 1/2 діаметра. Довжина розрізу станови
ла 2 мм (див. рис. 1). Після поранення товсто кишки 
негайно перев’язували травмовні судини, щоб запо
бігти кровотечі. На розріз передньо стінки черевно 
порожнини накладали 5 швів (шовк).

Рис. 1. Лапаротомія, виділення і моделювання поранення тов
сто кишки.

Для дослідження показників локального фібрино
лізу негайно після евтаназі (ефір) щурів наважки 
внутрішніх органів (головного мозку, серця і легень) 
заморожували у рідкому азоті для подальших біохі
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м ічни х  д осл ід ів . Наважки тканин  вн утр іш н іх  ор ган ів  
гом о ге н ізува ли  у 2 ,0  мл боратного  буф ера (рН 9,0). 
В изначення сум арного, ф е рм ентативного  та н еф ер
м е н т а т и в н о го  ф іб р и н о л із у  в т ка н и н а х  в н у тр іш н іх  
ор ган ів  проводили  за л ізисом  азоф ібрину ( “ Б іт к о  Ш ” , 
Укра  на). П ри ін куб ац і а зо ф іб р и н у  зі стан д а ртн ою  
кількістю  пл азм іно гену  при наявності активатор ів  та 
ін г іб іто р ів  ф ібринол ізу, які присутн і у тканинах, у тво 
рю ється плазм ін, а ін тен си вн ість  ф іб ринол ізу  о ц ін ю 
ють за ступенем  забарвлення розчину  у л уж ном у се 
р е д о ви щ і при наявност і є -ам ін о ка про н ово  кисл оти  
(н еф ерм ентативни й  ф ібринол із), або без не (сум ар
на ф іб ринол ітична  активн ість ). Р ізниця м іж  цим и  п о 
казникам и в ід пов ід ає  інтенсивност і ф ерм е н та ти вн о 
го ф ібринол ізу  [2 ].

Результати д осл ід ж ен н я  опрацьовували м етодами 
вар іац ійного  статистичного  аналізу з визначенням  кри- 
тері в Стьюдента за програмою  “ В і о31а1” на РС РЕІЄТІІІМ 
II [4 ].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН
НЯ З м іни  т ка н и н н о го  ф ібринол ізу  в гостри й  пер іод  
кол он оген н ого  перитон іту  характеризувались (табл. 1 ) 
п ідвищ енням  сумарно ф ібринол ітично  активності тка 
нини  гол овн ого  м озку  на 21 ,0  %. При цьом у зб іл ьш ен 
ня неф ерм ентативного  ф ібринол ізу  становило 34 ,5  %, 
а ф е р м е н т а т и в н о  ф іб р и н о л іт и ч н о  а к т и в н о с т і -  
20 ,7  % в ід  контрол ьного  р івня. Загальна ф ібринол і-

Таблиця 1. Характеристика

тична  активн ість тканини  серця у щ урів із колоноген- 
н и м  п е р и т о н іт о м  п ід в и щ у в а л а с ь  на 4 9 ,7 %  п р и  
зб ільш енні інтенсивності ензим атичного  та неензима- 
тично го  л ізису  ф ібрину на 33 ,3  та 63 ,3  % в ідпов ідно.

С умарна ін те н си в н ість  ф іб ри нол ізу  у  тка н ин і л е 
ген ь  через 24  го д  після м оделю вання кол он оген н ого  
пе ри тон іту  зб ільш увалась на 61 ,4  %, пр ичом у  пе р е 
важ но зростала ф е рм е нта ти вна  ф іб ри н ол ітична  а к 
ти в н ість  -  у  2 , 1  раза, тод і як  неф ерм ентативний  л ізис  
ф іб рину п ідвищ увався  лиш е на 12,1 %. Н айбільш ію  
м ірою  сумарна ф іб ринол ітична  активн ість  у тварин  із 
ко л он оген н и м  пе ри тон ітом  зростала у  кортикал ьн ій  
тка н ин і н и р о к  -  на 84,8 % в ід  контрол ьного  рівня. При 
цьом у п ід ви щ ен н я  н еф ер м ен тати вн ого  ф іб ринол ізу  
становило 19,3 %, тод і я к  ін тен си вн ість  ен зи м а ти чн о 
го л ізису  ф іб рину збільш увалась у 2 ,4  раза.

Таким  чи н ом , че рез 24  го д  п ісля м одел ю вання  
ко л о н оген н ого  пе ри тон іту  у  тканинах гол овного  м о з
ку, серця і л е ге н ь  спостер ігаю ться  од носпр ям о ва н і 
зм ін и  ф ібринол ізу, які характеризую ться п ідвищ енням  
с у м а р н о  ф іб р и н о л іт и ч н о  а к т и в н о с т і за р а х у н о к  
зб ільш ення ін тенсивност і як ф ерм ентативного , так і 
н еф ерм ентативного  ф ібринол ізу. Разом з тим , у  л е 
ге н е в ій  тка н ин і переваж ає зб ільш ення  в и со ко е ф е к
ти в н о го  е н зи м ати чн ого  л ізису  ф ібрину, а урокіназна  
акти вн ість  сечі суттєво перевищ ує контрольн і вел и 
чини.

тканинно фібринолітично активності через 24 год після моделювання 
колоногенного перитоніту (х±8х)

Дослідні показники Інтактні тварини, 
п=15

Контрольна група, 
п= 1 2

Колоногенний перитоніт, 
п= 1 2

Фібоиноліз V тканині ГОЛОВНОГО МОЗКУ 
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 59,41±2,42 64,32±2,09

Р1>0,1
78,05±1,99
р1< 0 , 0 0 1
р2< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 1,25±0,14 1,39±0,13 
р1>0,4

2,00±0,1 5
р1< 0 , 0 1
р2< 0 , 0 1

-  ферментативний 58,16±2,50 62,93±2,1 2
р1>0 , 1

76,06±1,86
р1< 0 , 0 0 1
р2< 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині сеоия  
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 1 0,74±0,60 1 0,30±0,58

р1>0 , 6
16,31 ±0,70
р1< 0 , 0 0 1
р2< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 4,96±0,26 4,63±0,25
р1>0,3

6,00±0,41
р1<0 , 0 1  
р 2< 0 , 0 1

-  ферментативний 5,51±0,25 5,67±0,35
р1>0,7

10,31 ±0,50
р1<0 , 0 0 1
р2< 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині легень 
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 11,73±0,20 11,67±0,31

р1>0 , 8
19,52±0,68
р1<0 , 0 0 1
р2<0 , 0 0 1

-  неферментативний; 5,55±0,15 5,72±0,27
р1>0,5

6,06±0,20
р1<0 , 0 1
р 2< 0,05

-  ферментативний 6,18±0,17 5,95±0,13
р1>0,3

13,46±0,53
р1<0 , 0 0 1
р2< 0 , 0 0 1

Примітки: р. -  ступінь достовірності різниць показників відносно таких у інтактних тварин; р2 -  ступінь достовірності різниць 
показників відносно таких у тварин контрольно групи; п -  число спостережень.
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У т в а р и н  із к о л о н о ге н н и м  п е р и т о н іт о м  ч е р е з  
72 год  після операц і зм ін и  т ка н и н н о го  ф ібринол ізу  
х а р а кт е р и з у в а л и с ь  (табл. 2 ) з н и ж е н н я м  сум а рн о  
ф іб р и н о л іт и ч н о  а к т и в н о с т і г о л о в н о го  м о з к у  на 
48 ,0  %. П ричому, неф ерм ентативний  ф ібринол із  з р о 
став на 41 ,0  %, а ін тен си вн ість  е н зи м ати чн ого  л ізису  
ф іб рину зм енш ил ась майж е вдв іч і.

Сумарна ф іб р и н о л іти ч на  а кти в н іс ть  сер ц ево  т ка 
н и ни  у щ ур ів  із ко л о н о ге н н и м  пе ри тон ітом  в ід п о в і

дала кон трол ьн и м  по ка зни кам , од н а к при цьом у с п о 
сте р іга л о сь  зро ста н ня  н е ф е р м е н та ти вн о  ф іб р и н о 
л іти чн о  а кти вн ост і на 31 ,5  % зі зм ен ш е н н ям  ін те н 
си вн о ст і ф е р м е н та ти в н о го  ф іб р и н о л ізу  на 2 4 ,2  %. У 
результаті в ід бувалось  грубе  поруш ення  структури  
с ум а р н о го  ф іб р и н о л ізу : частка  н и зь ко е ф е кти в н о го  
н е е н зи м а ти чн о го  л ізи су  ф іб р и н у  перевищ увала ча
стку  ф е р м е н та ти вн о  ф іб р и н о л іти ч н о  а кти вн ост і на 
17,2 % (рис. 2).

Таблиця 2. Х арактеристика тканинно фібринолітично активності через 72 год після моделювання
колоногенного перитоніту (х±8х)

Дослідні показники Інтактні тварини, 
п=15

Контрольна група, 
п= 1 2

Колоногенний перитоніт, 
п= 1 2

Фібоиноліз V тканині ГОЛОВНОГО МОЗКУ
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 59,41±2,42 64,32±2,09 32,79±2,30

Р1 >0,1 р 1< 0 , 0 0 1
р2 <0 , 0 0 1

-  неферментативний; 1,25±0,14 1,39±0,13 2,09±0,19
Р1 >0,4 р 1< 0 , 0 0 1

-  ферментативний 58,16±2,50 62,93±2,1 2
р2 < 0 , 0 1

30,70±2,21
Р1 >0,1 р 1< 0 , 0 0 1

р2 <0 , 0 0 1
ФібоинОЛіз V тканині сеоия
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 1 0,74±0,60 1 0,30±0,58 1 0,43±0,52

Р1 >0,6 рі>0 , 6

-  неферментативний; 4,96±0,26 4,63±0,25
р2 >0,9

6,15±0,30
Р1 >0,3 р 1<0,05

-  ферментативний 5,51±0,25 5,67±0,35
р2 < 0 , 0 1

4,28±0,39
Р1 >0,7 р 1< 0 , 0 2

р2 < 0 , 0 2
ФібоинОЛіз V тканині легень
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):

-  сумарний; 11,73±0,20 11,67±0,31 11,32±0,59
Р1 >0,8 рі>0,4

-  неферментативний; 5,55±0,15 5,72±0,27
р2 >0,5

8,02±0,43
Р1 >0,5 р 1< 0 , 0 1

р2 < 0 , 0 2
-  ферментативний 6 ,18±0,17 5,95±0,13 3,30±0,24

Р1 >0,3 р 1< 0 , 0 0 1
р2 <0 , 0 0 1

Примітки: р. -  ступінь достовірності різниць показників відносно таких у інтактних тварин; р2 -  ступінь достовірності різниць 
показників відносно таких у тварин контрольно групи; п -  число спостережень.

0
І н т а к т н і  щ у р и К о н т р о л ь н а  г р у п а П е р и т о н іт

Н Ф А 16,2 45 58,6

Ф Ф А 53,8 55 4 1 ,4

60

50

Рис. 2. Структура сумарно фібринолітично активності у тка
нині серця через 72 год після моделювання колоногенного перитон
іту (у % від сумарно інтенсивності фібринолізу).

А налогічн і зм ін и  т ка н и н н о го  ф іб ринол ізу  в ід м іча 
л ись  і в легенях: при  в ід пов ід н ост і ф іб ринол ітично  
активност і контрол ьним  величинам  нее нзи м а ти чни й  
л ізи с  ф іб р и н у  пе реви щ ував  контрол ь  на 39 ,0  %, а 
ін тен си в н ість  ф е р м е н та ти вн ого  ф ібринол ізу , навпа
ки, була на 44 ,9  % нижчою , н іж  у  тварин  контрольно 
групи . У структур і сумарно ф ібринол ітично  активності 
т ка н и н  сер ц я  яв н о  пе р е в а ж а в  н е ф е р м е н та ти в н и й  
ф ібринол із  (рис. 3).

О тже, через 72 го д  після м оделю вання  колоно- 
ге н н о го  пе ри тон іту  зм ін и  тка н и н н о го  ф іб ри нол ізу  в 
експе ри м ен тал ьн и х  тварин  характеризую ться п ід в и 
щ енням  неф ерм ентативно  та зн и ж е н н ям  ф ерм ента 
тивн о  ф іб ринол ітично  активност і у  тканинах го л о в 
ного  мозку, серця і ле гень. Кр ім  того , сл ід  зазначити 
те, що, якщ о у тканинах серця і л е ген ь  сумарна ф ібри- 
нол ітична акти вн ість  не зм іню валась, то у головном у
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0-
І н т а к т н і  щ у р и К о н т р о л ь н а  г р у п а П е р и т о н іт

Н Ф А 4 7 ,3 49 70,8

Ф Ф А 52 ,7 51 29 ,2

Рис. 3. Структура сумарно фібринолітично активності у тка
нині легень через 72 год після моделювання колоногенного перито
ніту (у % від сумарно інтенсивності фібринолізу).

мозку відбувалось зниження загально інтенсивності 
тканинного фібринолізу.

Порівняльний аналіз показав, що зміни у системі 
регуляці агрегатного стану крові через 24 та через 
72 год після моделювання колоногенного перитоніту 
суттєво відрізнялись. Характеристику коагуляційного 
потенціалу крові у динаміці патологічного процесу 
наведено у таблиці 3. Тканинна ферментативна фібри- 
нолітична активність була значно меншою, ніж на по
чатку експериментального періоду: у головному моз
ку -  в 2,4 раза, у серці -  в 2,2 раза, у легенях -  в 3,8 
раза.

Таким чином, розвиток внутрішньосудинно гемо- 
коагуляці через 72 год після моделювання колоноген- 
ного перитоніту поєднується із глибоким пригніченням 
ензиматичного лізису фібрину у тканинах життєво важ
ливих органів -  головного мозку, серця і легень.

Таблиця 3. Х ар актеристика тканинно ф ібринолітично активності в динам іці колоногенного
перитоніту (х .в х )

Дослідні показники
Контрольна група, 

п= 1 2
Колоногенний перитоніт, 

24 год, 
п= 1 2

Колоногенний перитоніт, 
72 год, 

п= 1 2
Фібоиноліз V тканині ГОЛОВНОГО МОЗКУ
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год): 

-  сумарний; 64,32±2,09 78,05±1,99 32,79±2,30
р<0 , 0 0 1

-  неферментативний; 1,39±0,13 2,00±0,15 2,09±0,19
р<0 , 0 0 1

-  ферментативний 62,93±2,1 2 76,06±1,86 30,70±2,21
р<0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині сеоия
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год): 

-  сумарний; 10,30±0,58 16,31±0,70 10,43±0,52
р<0 , 0 0 1

-  неферментативний; 4,63±0,25 6,00±0,41 6,15±0,30
р>0,05

-  ферментативний 5,67±0,35 10,31±0,50 4,28±0,39
р<0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині легень
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год): 
-  сумарний; 11,67±0,31 19,52±0,68 11,32±0,59

р<0 , 0 0 1

-  неферментативний; 5,72±0,27 6,06±0,20 8,02±0,43
р<0,05

-  ферментативний 5,95±0,13 13,46±0,53 3,30±0,24
р<0 , 0 0 1

Примітки: р -  ступінь достовірності різниць показників відносно таких через 24 год після моделювання колоногенного перитоніту; 
п -  число спостережень.

ВИСНОВКИ 1. Через 24 год після моделювання 
колоногенного перитоніту у тканинах головного моз
ку, серця і легень відбуваються односпрямовані зміни 
фібринолізу, які характеризуються підвищенням інтен
сивності як ферментативного, так і неферментатив
ного фібринолізу. Разом з тим, у легеневій тканині 
відбувається переважне збільшення вискоефектив- 
ного ензиматичного лізису фібрину.

2. Через 72 год зміни тканинного фібринолізу ха
рактеризуються підвищенням неферментативно

фібринолітично активності у тканинах життєво важ
ливих органів, водночас спостерігається глибоке при
гнічення ензиматичного лізису фібрину у тканинах 
головного мозку, серця і легень.
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