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РОЗВИТОК МОЛЕКУЛЯРНОЇ ГЕНЕТИКИ В СПОРТІ: ПРОГНОЗИ І ПЕРСПЕКТИВИ

РОЗВИТОК МОЛЕКУЛЯРНОЇ ГЕНЕТИКИ В СПОРТІ: ПРОГНО
ЗИ І ПЕРСПЕКТИВИ -  У статті розглянуто питання впливу роз
витку молекулярної генетики на професійні досягнення спорт
сменів. З одного боку, безумовно, визначення генів, які відпо
відають за певні фізичні якості майбутнього спортсмена, 
дозволяє провести ранній і своєчасний відбір. Така тактика 
призведе до гарантовано високих результатів у майбутньому. 
Але, з іншого боку, молекулярна генетика може стимулювати 
штучне підвищення фізичних якостей за рахунок генного 
допінгу, що вкрай небажано для здоров’я спортсмена.

РАЗВИТИЕ МОЛЕКУЛЯРНОЙ ГЕНЕТИКИ В СПОРТЕ: ПРОГНО
ЗЫ И ПЕРСПЕКТИВЫ -  В статье рассмотрены вопросы влия
ния развития молекулярной генетики на профессиональные 
достижения спортсменов. С одной стороны, безусловно, оп
ределение генов, которые отвечают за определенные физи
ческие качества будущего спортсмена, позволяет провести 
ранний и своевременный отбор. Такая тактика приведет к га
рантировано высоким результатам в будущем. Но, с другой 
стороны, молекулярная генетика может стимулировать искус
ственное повышение физических качеств за счет генного 
допинга, что крайне нежелательно для здоровья спортсмена.

DEVELOPMENT OF MOLECULAR GENETICS IN SPORTS: 
PROJECTIONS AND PERSPECTIVES -  The article discusses the impact 
of molecular genetics on the professional achievements of athletes. 
On the one hand, of course, the definition of the genes that are 
responsible for certain physical quality of the future sportsman, allows 
for early and timely selection. Such tactics will lead to guaranteed 
high results in the future. But, on the other side, molecular genetics 
can stimulate artificial increase physical qualities due to gene doping, 
which is extremely undesirable for the health of the sportsman.

Ключові слова: генетика, спортсмени, генний допінг.
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На сьогодні в системі підготовки висококваліфі
кованих спортсменів залишається актуальною про
блема вдосконалення спортивного відбору та 
спортивної орієнтації [5]. Відомим є той факт, що успіх 
у спортивній діяльності, як і в будь-якій іншій, на 75
80 % залежить від генотипу і тільки 15-20 % успіху 
дають виховання, навчання, тренування та інші фак
тори [6].

Сучасний професійний спорт пред’являє високі 
вимоги до рухових і функціональних характеристик 
спортсмена. Спорт вищих досягнень спрямований 
перш за все на отримання високих результатів і зро
стання спортивної майстерності у конкретному виді 
спорту. Для нього характерні гранично інтенсивні й 
тривалі фізичні та нервово-психічні навантаження, які 
лімітуються генетичними і фізіологічними можливос
тями організму людини [4].

У зв’язку з цим, гостро постає питання підвищен
ня ефективності й оптимізації тренувального проце

су, що дозволяє визначити наявність резервних мож
ливостей організму спортсмена та істотно розшири
ти адаптаційний потенціал. Рішення даної проблеми 
неможливе без системного аналізу низки міждисцип
лінарних галузей, а також вимагає вже на ранніх ета
пах спортивної підготовки впровадження принципу 
індивідуалізації [2].

Індивідуальні відмінності в ступені адаптаційних 
змін у відповідь на тренувальні навантаження зумов
лені генетичними чинниками, що визначають спад
кову схильність до виконання фізичних навантажень. 
Знання уроджених здібностей допоможе диферен
ціювати прогностично сильні й слабкі сторони фізич
них можливостей людини і, відповідно, робити вірний 
прогноз спортивної перспективності та здійснити гра
мотну селекцію спортсменів. Своєчасна і правильно 
обрана спеціалізація, що відповідає руховим і адап
таційним можливостям спортсменів, дозволяє дося
гати високих результатів у спорті [3].

В останні роки спостерігається стрімкий розвиток 
молекулярної генетики у спорті, яка вивчає законо
мірності успадкування ознак, значущих в умовах 
спортивної діяльності. Згідно з сучасними уявлення
ми про молекулярну генетику спорту, індивідуальні 
відмінності в розвитку тих чи інших фізичних і психіч
них якостей людини багато в чому зумовлені ДНК- 
поліморфізмом [1]. Найбільш поширені однонуклео- 
тидні поліморфізми SNP (single nucleotide polymor
phism, або сніпи) -  однонуклеотидні позиції в геномній 
ДНК, для яких у деякій популяції є різні варіанти по
слідовностей (алелі), причому рідкісний алель зуст
річається з частотою не менше 1% і не викликає роз
витку захворювання [ 10].

Сучасне ДНК-тестування дозволяє істотно по
ліпшити відбір і профілізацію спортсменів, оскільки 
традиційні тести не завжди дозволяють коректно виз
начити, у якому виді спорту та чи інша людина може 
досягти найкращих результатів. Показано, що часто
ти позитивних варіантів за більшістю генів у спорт
сменів високої кваліфікації значно перевищують се
редні показники, характерні для населення в ціло
му, що говорить про наявність у даних спортсменів 
відповідної генетичної складової, необхідної для до
сягнення високих спортивних результатів [7].

Вибір генів для визначення спадкової схильності 
до того чи іншого виду спорту має здійснюватися з 
урахуванням того, що в різних видах спорту необхідні 
різні якості, наприклад витривалість або здатність до 
короткотривалих “вибухових” зусиль. Аналіз резуль
татів видатних десятиборців показав, що індивіду
альні результати зі спринту, штовхання ядра, стрибків 
у довжину, бігу з бар’єрами, тобто видів, які вимага
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ють короткотривалих потужних зусиль, негативно ко
релюють із їх же результатами з бігу на 1500 м, що 
вимагає витривалості [15].

Не менш важливим є питання про те, як експре- 
суються гени в гетерозиготному стані, тобто при на
явності сприятливого і несприятливого поліморфно
го алеля в одному генотипі, один або обидва алелі 
зумовлюють середній рівень синтезу відповідного 
ферменту. Без з ’ясування рівнів експресії генів у кож
ному конкретному випадку не можливий коректний 
відбір спортсменів, а також вибір оптимальної систе
ми тренувального процесу та індивідуального медико- 
біологічного забезпечення.

Довготривалу адаптацію до тренувань різного 
спрямування, ймовірно, можна розглядати як 
відповідь організму на сукупність одноразових фізич
них навантажень, які приводять до глобальних змін у 
системі регуляції генної експресії. У деяких досліджен
нях було встановлено наявність стійкої експресії генів 
у спортсменів у відповідь на тривалі фізичні наванта
ження аеробного та анаеробного характеру [13].

Встановлено, що рівень експресії генів, які відпо
відають за мітохондріальний біогенез, окиснення 
жирів і вуглеводів, позитивно корелює з показника
ми максимального споживання кисню у стаєрів, ра
зом з тим, як рівень експресії генів м’язових білків 
корелює з показниками сили у троєборців [16].

Однак розвиток молекулярної генетики в спорті 
має й іншу, не менш перспективну, але разом з тим, 
негативну сторону -  розвиток генного допінгу. У 
зв’язку з цим, майбутнє генетики спорту вже сьогодні 
диктує необхідність розвитку нового напрямку в даній 
галузі -  розробку методів виявлення генного допін
гу. В останні роки все більший розвиток отримує ген
на терапія, заснована на введенні в клітину терапев
тичного гена, який може компенсувати функцію ано
мального або відсутнього гена. Генетичний матеріал 
(ДНК або РНК), що міститься у вірусі або ліпіді, по
трапляє в організм шляхом прямої ін’єкції в орган- 
мішень або за допомогою аерозолів при легенево
му застосуванні. При введенні ДНК в організм гени 
здатні індукувати РНК, що синтезує відповідний білок, 
який має терапевтичний ефект. У спорті генна тера
пія може використовуватися для лікування травм, 
м’язових пошкоджень, розриву зв’язок і сухожиль, 
переломів кісток, що при традиційному лікуванні ви
магає великих зусиль і часу. Перенесення генів, які 
кодують необхідні ростові фактори в пошкоджену тка
нину, сприяє прискоренню регенерації тканинних 
дефектів, викликаних травмою.

Генний допінг -  це “не терапевтичне застосуван
ня клітин, генів, генетичних елементів або модуля
торів експресії генів, що мають здатність підвищува
ти спортивні результати” . Введення спортсменам 
генів, які продукують “внутрішні” біологічно активні 
речовини, може покращити можливості спортсменів. 
Спортсмен, який піддається генетичному допінгу, от
римує “додаткову” кількість генетичної інформації 
шляхом генно-терапевтичних маніпуляцій. Одним з 
генів, що використовується для генного допінгу, є ген 
Еро, який кодує еритропоетин. Введення додаткової 
копії цього гена в організм людини індукує посилену 
продукцію еритроцитів крові, що сприяє збільшенню

перенесення кисню від легенів до тканин, підвищу
ючи витривалість. Так, в експериментах на тваринах, 
при введенні гена Еро гематокрит збільшувався на 
80 % [18].

Іншим відомим геном є IGF-І (інсуліноподібний ро
стовий фактор І), який відповідає за збільшення м’я
зової маси [8], причому в даному випадку такий ефект 
забезпечується без тренувань і навантажень, і він, в 
майбутньому, може замінити заборонені зараз сте
роїди. Особливість гена IGF-І полягає у тому, що він 
може використовуватися як “ремонтний ген” , що при
скорює процес регенерації м’язових тканин, які час
то пошкоджуються через перевантаження і розтягу
вання.

На відміну від гена Еро, ефекти IGF-І не поширю
ються далі м’яза, в який його ввели, тобто якщо зро
бити ін’єкцію в м’яз ноги, м’язові тканини серця спорт
смена не збільшуються. А для того, щоб визначити, 
чи була зроблена ін’єкція цього гена, потрібно брати 
зразок м’язової тканини безпосередньо в місці 
ін’єкції, знайти яке практично неможливо.

Генний допінг також може використовуватися для 
стимулювання зростання нових кровоносних судин, 
що сприяє збільшенню доставки кисню і поживних 
речовин до тканин [12]. Для цієї мети може викорис
товуватися ген, відповідальний за синтез фактора 
росту ендотелію судин (VEGF). В терапії цей ген вже 
використовується для формування шунтів у пацієнтів 
з ішемічною хворобою серця і захворюваннями пе
риферичних артерій. Вектори з геном VEGF також 
можуть слугувати генетичним допінгом.

В якості допінгу можуть також використовуватися 
гени, які синтезують речовини, що блокують утворен
ня або ефекти міостатину -  речовини, що контролює 
збільшення м’язів. Застосування блокаторів міоста
тину сприяє суттєвому збільшенню м’язової маси за 
рахунок гіперплазії і гіпертрофії [ 11].

Безумовно, генетичний допінг більш ефективний, 
порівняно з хімічним, але, на жаль, на даний момент 
не існує адекватних методів діагностики його засто
сування. Разом з тим, неконтрольоване проведення 
генної терапії в спорті може призвести до серйозних 
негативних наслідків для здоров’я спортсменів. 
Підвищена продукція навіть нешкідливої біологічно 
активної речовини в організмі неминуче торкнеться 
регуляторних систем, що контролюють баланс біоло
гічно активних речовин у крові. Передбачити довго
тривалі наслідки таких втручань -  важке завдання. 
ДНК, яка використовується для перенесення гена, є 
природною і тому не відрізняється від власної ДНК 
спортсмена. Модифікований ген доставляється в 
організм за допомогою вектора, що містить ДНК. Ви
значити наявність вектора, часток вірусів або хімічних 
агентів можна тільки шляхом проведення біопсії в 
місці ін’єкції, однак для цього варто знати точне місце 
уколу з одного боку, але з іншого боку, піддавати всіх 
спортсменів інвазивним процедурам вкрай небажа
но. При використанні багатьох форм генетичного 
допінгу немає необхідності прямого введення генів 
у необхідний орган-мішень. Наприклад, ген Еро мож
на ввести практично в будь-яку точку тіла для локаль
ної продукції еритропоетину, який потім потрапить у 
кровообіг і буде впливати на кістковий мозок.
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У більшості випадків генетичний допінг призво
дить до утворення протеїну, ідентичного власним про
теїнам спортсмена [9]. Тільки рівень цього протеїну в 
крові може вказувати на застосування допінгу. Про 
застосування генетичного допінгу з введенням гена 
Еро може свідчити підвищений рівень гемоглобіну і 
гематокрит. Однак гени можна регулювати, включа
ючи їх і відключаючи за допомогою спеціальних ме
дичних препаратів. У дослідженні на мавпах було 
показано, що таким чином можна контролювати 
рівень еритропоетину, в результаті отримуючи необ
хідний рівень гематокриту [17]. За деякими даними, 
на неофіційному фармацевтичному ринку вже про
понують все необхідне для генетичного допінгу [14].

Отже, розвиток молекулярної генетики в спорті 
дозволяє удосконалити відбір і ранню спеціалізацію 
спортсменів, що, безумовно, дозволить прогнозува
ти досягнення високих спортивних результатів у май
бутньому. Але, разом з тим, розвиток молекулярної 
генетики у спортсменів сприяє розвитку й іншого 
напрямку -  генетичного допінгу, результати впливу 
якого можуть принести найнесподіваніші й неочіку- 
вані результати. На наш погляд, перспективною є 
розробка превентивних заходів і впровадження так 
званого генетичного паспорта спортсмена. Інакше 
вже в найближчому майбутньому спортивні змаган
ня перетворяться на біотехнологічні гонки генетич
но модифікованих спортсменів.
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ВНУТРІШНІ ХВОРОБИ
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®І. М. Фуштей, Е. Ю. Гура 
ДЗ “Запорізька медична академія післядипломної  освіти МОЗ Украї ни”

ЗВ ’ЯЗОК РЕМОДЕЛЮВАННЯ МІОКАРДА ЛІВОГО ШЛУНОЧКА ТА ЕНДОТЕЛІАЛЬНОЇ ФУНКЦІЇ У 
ХВОРИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ ХВОРОБУ В ПОЄДНАННІ З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 ТИПУ

ЗВ’ЯЗОК РЕМОДЕЛЮВАННЯ МІОКАРДАЛІВОГО ШЛУНОЧКА 
ТА ЕНДОТЕЛІАЛЬНОЇ ФУНКЦІЇ У ХВОРИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ 
ХВОРОБУ В ПОЄДНАННІ З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 ТИПУ -  
Метою дослідження було визначення стану ендотеліальної 
функції та особливості ремоделювання міокарда лівого шлу
ночка у пацієнтів із гіпертонічною хворобою (ГХ ) у поєднанні 
з ЦД 2 типу. Обстежено 90 пацієнтів у середньому віці 
(59,2±8,6) року. В 60 пацієнтів діагностували гіпертонічну хво
робу та цукровий діабет 2 типу. Встановлено, що у пацієнтів 
із гіпертонічною хворобою ІІ стадії у поєднанні з цукровим 
діабетом 2 типу виявляється виражена ендотеліальна дис
функція, яка проявляється підвищенням концентрації ендоте- 
ліну-1 у сироватці крові на фоні зниження продуктів метабо
лізму оксиду азоту та показників ендотелійзалежної вазоди- 
латації. Визначається пряма залежність ендотеліальної функції 
від типу ремоделювання міокарда ЛШ та вона виявилась дос
товірно більш значимою при ексцентричній гіпертрофії ліво
го шлуночка і при концентричному ремоделюванні ЛШ. При 
поєднанні з цукровим діабетом 2 типу з гіпертонічною хво
робою ІІ стадії проявляється систолічна та діастолічна функції 
лівого шлуночка, які визначаються зниженням фракції вики
ду, циркулярного скорочення міокарда на фоні високих по
казників маси міокарда лівого шлуночка та індексу маси міо
карда лівого шлуночка з перевагою рестриктивного та гіпер
трофічного типів діастолічної дисфункції. Зазначені зміни 
внутрішньосерцевої гемодинаміки переважають при концен
тричному ремоделюванні лівого шлуночка. Високодостовірні 
парні кореляційні взаємозв’язки між основними показниками 
внутрішньосерцевої гемодинаміки й ендотеліальної дисфункції 
визначають важливе значення останньої у ремоделюванні 
міокарда в пацієнтів із гіпертонічною хворобою і цукровим 
діабетом 2 типу.

СВЯЗЬ РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ МИОКАРДАЛЕВОГОЖЕЛУДОЧ
КА И ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ФУНКЦИИ У БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИ
ЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ В СОЧЕТАНИИ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 
2 ТИПА -  Целью исследования было определение состояния 
эндотелиальной функции и особенностей ремоделирования 
левого желудочка сердца (ЛЖ) у пациентов с гипертоничес
кой болезнью (ГБ) в сочетании с сахарным диабетом 2 типа 
(СД 2 типа). Обследовано 90 пациентов в среднем возрасте 
(59,2+8,6) лет. У 60 больных диагностировали ГБ в сочета
нии с СД 2 типа. Выявлено, что у больных с ГБ ІІ стадии в 
сочетании с СД 2 типа определяется значительная эндотели
альная дисфункция, проявляющаяся повышением концент
рации эндотелина-1 в сыворотке крови на фоне снижения 
продуктов метаболизма оксида азота и показателей эндоте- 
лийзависимой вазодилатации. Определяется прямая зависи
мость эндотелиальной функции от типа ремоделирования 
миокарда ЛЖ и она определяется достоверно более значи
мой при эксцентрической гипертрофии и при концентричес
ком ремоделировании. При сочетании СД 2 типа и ГБ ІІ ста
дии определяется систолическая и диастолическая дисфунк
ция ЛЖ, которые определяются снижением фракции выброса, 
циркулярного сокращения миокарда на фоне высоких пока
зателей массы миокарда и индекса массы миокарда ЛЖ с их 
превалированием рестриктивного и гипертрофического ти
пов диастолической дисфункции. Эти изменения внутрисер
дечной гемодинамики превалируют при концентрическом

ремоделировании ЛЖ. Высокодостоверные парные корре
ляционные взаимосвязи между основными показателями 
внутрисердечной гемодинамики и эндотелиальной дисфунк
ции определяют значение последней в ремоделировании 
миокарда в пациентов с ГБ и СД 2 типа.

CONNECTION OF REMODELING OF THE LEFT VENTRICLE 
MYOCARDIUM AND ENDOTHELIAL FUNCTION IN HYPERTENSIVE 
PATIENTS IN COMBINATION WITH TYPE 2 DIABETES -  The goal of 
the study was to determine the status of endothelial function and 
peculiarities of remodeling of the left ventricle (LV) in patients with 
essential hypertension (EH) in combination with diabetes mellitus 
type 2 (DM type 2). The study involved 90 patients with average 
age 59,2 ± 8,6 years. In 60 patients we diagnosed EH in combination 
with diabetes mellitus type 2. Using doppler-cardiographs, 
biochemical and immune methods it was found that in patients with 
essential hypertension stage II in conjunction with type 2 diabetes 
mellitus there is a significant endothelial dysfunction, manifested by 
an increase in the concentration of serum endothelin 1 on the 
background of lower metabolic products of nitric oxide and 
endothelium-dependent vasodilation. Direct dependence of 
endothelial function from the type of left ventricular remodeling 
determined, and it is significantly more important in patients with 
eccentric hypertrophy and concentric remodeling. In patients with 
the combination of diabetes mellitus type 2 and EH stage II we 
determined systolic and diastolic LV dysfunction, which are determined 
by a decrease in ejection fraction, myocardial contraction of the 
circular on the background of high rates of myocardial mass and LV 
myocardial mass index with their prevalence of hypertrophic and 
restrictive type of diastolic dysfunction. These changes in intracardiac 
hemodynamics prevail with concentric remodeling of the left 
ventricle. Highly reliable pair correlations between the main 
parameters of intracardiac hemodynamics and endothelial dysfunction 
determine the value of the latter in myocardial remodeling in patients 
with hipertension and diabetes type 2.

Клю чові сл ова: рем оделю вання м іо карда л івого  
шлуночка, ендотеліальна ф ункція, гіпертонічна хворо
ба, цукровий діабет 2 типу.

Клю чевы е слова: ремоделирование миокарда ле
вого желудочка, эндотелиальная функция, гипертони
ческая болезнь, сахарный диабет 2 типа.

Key words: remodeling of the left ventricle myocardium, 
endothelial function, essential hypertension, diabetes mellitus 
type 2.

ВСТУП Як показують численні дослідження, при 
гіпертонічній хворобі (ГХ) цукровий діабет (ЦД) є од
ним із найбільш негативних чинників, що значно впли
ває на погіршення факторів ризику перебігу та уск
ладнення артеріальної гіпертензії (АГ) [3-5]. Цей вплив 
перш за все погіршує внутрішньосерцеву гемодина- 
міку та зумовлює розвиток гіпертензивного серця з 
більш негативними формами його перебігу [1, 6- 8].

Як відомо, ендотеліальна дисфункція ініціює про
гресування гіпертонічної хвороби та ремоделюван
ня серцево-судинної системи [2, 5, 8]. З іншого боку,
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порушення метаболізму глюкози, що виникає при цук
ровому діабеті 2 типу сприяє виникненню та погіршен
ню ендотеліальної функції [3]. У зв’язку із зазначе
ним, ендотеліальна дисфункція може слугувати мар
кером порушення серцево-судинної системи як у 
хворих на ГХ, так і при поєднанні ГХ і ЦД 2 типу.

Метою дослідження було визначити стан ендоте
ліальної функції та особливості ремоделювання міо
карда лівого шлуночка у пацієнтів із ГХ у поєднанні з 
ЦД 2 типу.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Було обстежено 50 
пацієнтів, середній вік склав (59,2±8,6) року, які пе
ребували на стаціонарному лікуванні в Запорізько
му ендокринологічному диспансері, та 30 осіб, обсте- 
женних амбулаторно, що склали групу практично здо
рових осіб.

Діагностика ГХ базувалась на рекомендаціях Украї
нської асоціації кардіологів 2012 р. Діагностика ЦД 2 
типу базувалась на критеріях World Health Organization 
(WHO) 2003 р.

Критерії включення: особи обох статей у віці від 35 
до 65 років включно; наявність у хворого встановле
ного діагнозу гіпертонічної хвороби II стадії 2 та 3 сту
пенів; наявність у хворого встановленого діагнозу 
цукрового діабету 2 типу (інсулінонезалежного); 
відсутність систематичної гіпотензивної терапії про
тягом не менш ніж 1 місяця до моменту включення 
хворого в дослідження; наявність інформованої зго
ди хворого на участь у дослідженні.

Критерії виключення: цукровий діабет 1 типу, тяж
кий перебіг цукрового діабету (лабільний зі схильні
стю до ацидозу та гіпоглікемії); стан декомпенсації 
цукрового діабету -  неконтрольована глікемія; уск
ладнені форми артеріальної гіпертензії з ураженням 
органів (органів зору, серця, головного мозку); на
явність в анамнезі транзиторних ішемічних атак та 
мозкового інсульту; ІХС, постінфарктний кардіоскле
роз; наявність серцевої недостатності ІІІ-IV ФК (NYHA); 
відмова хворого від участі в дослідженні; наявність 
гемодинамічно значущих порушень ритму серця, що 
вимагають медикаментозної корекції; наявність зло
якісних новоутворень та автоімунних захворювань; 
хронічна ниркова недостатність III-V стадій.

Поділ хворих на групи: в основну групу ввійшли 
50 хворих на ГХ II стадії 2 та 3 ступенів АГ у поєднанні 
з ЦД 2 типу. В групу порівняння було включено 30 
практично здорових осіб. Групи пацієнтів зіставили 
за віком.

Ехокардіографія. Основні морфометричні пара
метри лівого шлуночка проводилися за допомогою 
ехокардіографії та доплерехокардіографії на апараті 
“Ultima Pro-30” в М- та В-режимах за стандартною 
методикою з частотою локації 7 МГц. Вивчали основні 
параметри систолічної та діастолічної функцій міокар
да ЛШ: кінцево-систолічний та діастолічний розміри 
ЛШ (КСР, КДР), кінцево-систолічний та діастолічний 
об’єми ЛШ (КСО, КДО), товщину міжшлуночкової пе
ретинки (МШП), задньої стінки ЛШ (ЗСЛШ), фракцію 
викиду (ФВ), швидкість скорочення циркулярних во
локон міокарда ^с /) , масу міокарда та індекс маси 
міокарда ЛШ (ММЛШ, !ММЛШ).

Для оцінки типу геометрії ЛШ використовували 
показник відносної товщини скорочення ЛШ (ВТСЛШ).

Дальше визначали варіанти геометрії ЛШ за A. Ganau 
étal. [1]:

-  нормальна геометрія ЛШ -  при ІММЛШ<125 г/м2 
таВТСЛШ<0,45;

-  концентричне ремоделювання ЛШ -  при 
ІММЛШ<125 г/м2та ВТС ЛШ>0,45;

-  концентрична гіпертрофія ЛШ -  при 
ІММЛШ>125г/м2та ВТС ЛШ>0,45;

-  ексцентрична гіпертроф ія ЛШ -  при 
ІММЛШ>125г/м2 та ВТС ЛШ>0,45.

Характеристику діастолічної функції ЛШ оцінюва
ли за показниками: максимальної швидкості крово
току в фазу швидкого наповнення (Е, мм/с); макси
мальної швидкості кровотоку в систолу передсердя 
(А, мм/с); відношення Е/А; інтегральної швидкості 
раннього наповнення Е1; інтегральної швидкості 
пізнього наповнення А1; відношення Е1/А2; часу при
скорення раннього діастолічного наповнення АТ; часу 
ізоволюмічного розслаблення міокарда IVRT; часу 
уповільнення кровотоку раннього діастолічного на
повнення ДТ.

За допомогою радіоімунного методу визначали 
рівень ендотеліну-1 в сироватці крові. Вміст мета
болітів оксиду азоту в сироватці крові визначали з 
відновлення нітратів до нітритів із визначенням їх за 
реакцією з реактивом Гриса.

Функціональний стан ендотелію оцінювали за 
допомогою доплерЕхоКГ при проведенні проби з 
механічною стимуляцією кровотоку, відповідно до 
рекомендації О. В. Іванової, А. Н. Рогози, Т. В. Бала- 
хонової.

Оцінювали такі показники реактивної гіперемії 
плечової артерії: ендотелійзалежну вазодилатацію 
ЕЗВД за формулою:

ЕЗВД= (d - d  -100%), 
d

де d-діаметр плечової артерії (ПА) до проведен
ня дослідження, d вих. -  діаметр ПА, після проби на 
реактивну гіперемію, показник К -  показник здатності 
артерії до вазодилатації за формулою:

К = ^ в и х .^ ) ^ Д о ,
де A t- напруження зсуву, Ad вих. -  зміна діамет

ра плечової артерії.
Попередній внутрішній діаметр ПА достовірно (р<0,05) 

відрізнявся між дослідженими групами, склавши у групі 
здорових осіб (3,82±0,05) мм. У хворих основної групи 
внутрішній діаметр ПА достовірно відрізнявся від конт
рольної групи, склавши (3,65±0,04) мм (р<0,05).

Статистичне опрацювання результатів дослідження 
проводили з використанням методів варіаційної та не- 
параметричної статистику з використанням пакета при
кладних програм “Microsoft ХР, Excel” та за допомогою 
спеціалізованої програми “STATGRAPHICS Plus версія 2.1”.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Після розрахунку ІММ ЛШ та ВТС ЛШ було вста
новлено, що з нормальною геометрією ЛШ зафіксо
вано лише 2 особи (4,0 %). Хворих із концентричним 
ремоделюванням ЛШ було 17 осіб (34 %), з концент
ричною гіпертрофією ЛШ -  17 осіб (34 %), з ексцент
ричною гіпертрофією -  14 осіб (28 %). Хворих основ
ної групи поділили згідно з типом ремоделювання 
ЛШ та залежно від ступеня АГ (табл. 1).
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Таблиця 1. Поділ хворих на ГХ у  поєднанні з ЦД 2 типу залежно в ід  ступеня АГ та типу ремоделювання ЛШ
(п = 5 0 )

Тип р е м о д е 
лю вання 

Л Ш

У ц ілом у
за  ти п о м  рем од е- 

лю вання

Поділ за л е ж н о  в ід  ступеня  А Г
2 ступ ін ь  АГ 

(п= 25 )
3 ступ ін ь  А Г 

(п= 25 )
або. значення в іднос. значення , % або. значення в іднос. зн аченн я , %

Н ГЛ Ш 2 2 8 - -

К Р Л Ш 17 7 28 10 40
К ГЛ Ш 17 8 32 9 36
Е ГЛШ 14 8 32 6 24

При 2 ступені АГ структура ремоделювання міокар
да ЛШ дещо відрізняється від 3 ступеня. Лише у 2 
хворих (8 %) при 2 ступені АГ мала місце нормальна 
геометрія ЛШ, у 7 хворих (28 %) було концентричне 
ремоделювання ЛШ та концентрична (у 8 пацієнтів -  
32 %) та ексцентрична (у 8 хворих -  32,0 %) його 
гіпертрофія.

При 3 ступені превалювало концентричне ремо
делювання ЛШ (у 10 хворих -  40 %). І лише у 6 
пацієнтів була ексцентрична його гіпертрофія та у 9 
хворих (36 %) концентрична гіпертрофія ЛШ.

Таким чином, у хворих на ГХ ІІ стадії при 2 та 3 
ступенях АГ більшою мірою наявні несприятні типи 
ремоделювання та гіпертрофії міокарда ЛШ з пере
вагою концентричного ремоделювання та ексцент
ричної гіпертрофії.

Яким чином змінювалися ЕхоКГ-параметри систо
лічної та діастолічної функцій ЛШ у хворих на ГХ в 
поєднанні з ЦД 2 типу залежно від характеру ремо
делювання ЛШ. У таблиці 2 наведено показники си
столічної функції ЛШ залежно від характеру ремоде
лювання ЛШ.

Встановлено, що при концентричній гіпертрофії 
ЛШ мають місце вірогідні зміни об’ємних параметрів 
показників, характеризуючи систолічну функцію ЛШ, 
порівняно з групою здорових осіб, а саме: КДР 
збільшувався на 5,3 % (р<0,05), КДО -  на 15,1 % 
(р<0,05) та КСО -  на 17,3 % (р<0,05). Показники, які 
характеризують морфологічну та скорочувальну 
функції ЛШ, змінювалися достовірно: ФВ знижува
лася на 12,7 % (р<0,05), Ус/зменшувався на 11,2 %

(р<0,05). Разом з цим, ММЛШ та ІММШЛ збільшува
лися відповідно на 32,6 % (р<0,05), на 22,8 % (р<0,05).

Найбільш значні та вірогідні зміни скорочуваль
ної функції ЛШ виникли при концентричному його 
ремоделюванні. Так, порівняно з групою КГЛШ, тільки 
показник Ус/ не мав достовірних змін (р>0,05). Інші 
показники змінювалися достовірно: збільшувалися 
показники КДР -  на 7,6 % (р<0,05), КДО -  на 14,1 % 
(р<0,05), КСР -  на 6,2 % (р<0,05) та КСО -  на 15,4 % 
(р<0,05), ЗС -  на 22,6 % (р<0,05), МШП -  на 17,8 % 
(р<0,05), ММЛШ -  на 30,6 % (р<0,05), ІММШЛ -  на 
30,2 % (р<0,05). Разом з цим, показник ФВ знижував
ся на 17,1 % (р<0,05). При ексцентричній формі гіпер
трофії ЛШ, порівняно з концентричною його гіпер
трофією, тільки показники КДР та КСО мали тенден
цію до збільшення і були недостовірними (р>0,05).

Інші показники достовірно відрізнялися: достовір
но підвищувалися КДО -  на 9,6 % (р<0,05), КСР -  на 
4,9 % (р<0,05), ММЛШ -  на 25,6 % (р<0,05), ІММШЛ -  
на 24,7 % (р<0,05). Разом з цим, показники ФВ та Ус/ 
достовірно знижувалися, відповідно ФВ -  на 7,1 % 
(р<0,05) та Ус/ -  на 13,2 % (р<0,05).

Найменш достовірно зміненими виявилися показ
ники систолічної функції ЛШ при порівнянні між со
бою концентричного його ремоделювання та ексцен
тричної гіпертрофії. Лише тенденцію щодо підвищен
ня мали показники: КДР, КДО, КСРтаУс/(р>0,05). При 
концентричному ремоделюванні достовірно підвищу
валися показники: КСО -  на 5,2 % (р<0,05), ММЛШ на 
6,7 % (р<0,05), ІММШЛ -  на 7,2 % (р<0,05). Разом з 
цим, ФВ достовірно знижувалася на 9,4 % (р<0,05).

Таблиця 2. П оказники систол ічно ї ф ункц ії Л Ш  у  хворих на ГХ з ЦД 2 типу залежно в ід  типу ремоделювання
Л Ш  (М ± т )

Група
пацієнтів

Показник, одиниця вимірювання
КДР,
см

КДО,
мл

КСР,
см

КСО,
мл

Ф В ,
%

У с /
о кр ./с

ЗС,
см

М Ш П,
см

М М ЛШ ,
г

ІМ М Ш Л,
г/м і

Здорові
особи
(п=30)

1
5,14±0,05 124,40±3,45 3,54±0,04 5 1 ,38±1,38 59,20±0,70 1,25±0,04 0,96±0,02 0,92±0,02 125,30±2,25 72 ,46±1 ,54

КГЛШ
(п=17)
р 1-2

2 5,42±0,10
<0,05

146,60±4,10
<0,05

4,05±0,06
>0,05

62 ,30±1 ,90 
<0,05

57,45±0,60
<0,05

1,11 ±0,07 
<0,05

1,05±0,04 
<0,05

1,02±0,03 
<0,05

185,30±3,10 
<0,05

94,20±3,40
<0,05

КРЛШ  
(п=17) 
р 1-3 
р 2-3

3
5,84±0,09

<0,05
<0,05

170,50±4,20
<0,05
<0,05

4,31 ±0,10 
<0,05 
<0,05

74,10±2,90
<0,05
<0,05

5 1 ,20±0,85 
<0,05 
<0,05

1,08±0,06 
<0,05 
>0,05

1,36±0,09 
<0,05 
<0,05

1,24±0,06 
<0,05 
<0,05

265,45±8,20
<0,05
<0,05

134,60±4,45
<0,05
<0,05

ЕГЛШ 
(п=14) 
р 1-4 
р 2 -4 
р 3 -4

4
5 ,62±0 ,11 

<0,05 
>0,05 
>0,05

162,40±4,25
<0,05
<0,05
>0,05

4,20±0,07
<0,05
<0,05
>0,05

69 ,30±1 ,80 
<0,05 
>0,05 
<0,05

52,35±0,76
<0,05
<0,05
<0,05

0,96±0,08
<0,05
<0,05
>0,05

1,15±1,12 
<0,05 
<0,05 
<0,05

1,12±0,07 
<0,05 
<0,05 
<0,05

248,50±7,40
<0,05
<0,05
<0,05

125,30±6,50
<0,05
<0,05
<0,05

Примітка, р -  достовірність відмінності показників між групами.
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Таким чином, наші дослідження показують, що у 
хворих на ГХ у поєднанні з ЦД 2 типу найбільш значні 
порушення з боку показників, характеризуючи сис
толічну функцію ЛШ (об’ємно-морфологічні парамет
ри, фракція викиду ЛШ та швидкість скорочення цир
кулярних волокон міокарда) мають місце при ексцен
тричній його гіпертрофії та ще більш значимо та 
достовірно вони порушуються при концентричній 
формі його ремоделювання.

У таблиці 3 подано зміни показників, що характе
ризують діастолічну функцію ЛШ у хворих наГХу по
єднанні з ЦД 2 типу. Встановлено, що при концент
ричній гіпертрофії ЛШ практично усі показники, ха
рактеризуючи діастолічну функцію ЛШ, достовірно 
відрізнялися від групи зіставлення здорових осіб.

Достовірно підвищувалися показники: E/A на 14,2 % 
(р<0,05), IVRT -  на 20,7 % (р<0,05), ДТ -  на 17,4 % 
(р<0,05) і достовірно знижувалися показники: E -  на 
8,8 % (р<0,05), E1 -  на 23,6 % (р<0,05), E1/A1 -  на 
37,6 % (р<0,05), АТ -  на 31,2 % (р<0,05). Більш вира
женими та значними змінами з боку діастолічної 
функції ЛШ у хворих на ГХ в поєднанні з ЦД 2 типу 
були при ексцентричній його гіпертрофії та при кон
центричній формі його ремоделювання.

При ексцентричній формі гіпертрофії ЛШ, порівня
но з концентричною його гіпертрофією, мало місце 
достовірне зниження показників: E -  на 28,4 % 
(р<0,05), E/A -  на 38,2 % (р<0,05), E1 -  на 11,7 % 
(р<0,05), E1/A1 -  на 8,0 % (р<0,05) та лише тенден
цію до зниження мав показник АТ (р<0,05).

При концентричному ремоделюванні ЛШ, по
рівняно з концентричною гіпертрофією, мало місце 
достовірне зниження показників: E -  на 44,3 % 
(р<0,05), E/A -  на 51,6 % (р<0,05), E1 -  на 11,1 % 
(р<0,05), E1/A1 -  на 23,5 % (р<0,05), AT -  на 7,8 % 
(р<0,05) та достовірно підвищувалися показники: A 
-  на 11,4 % (р<0,05), A1 -  на 13,6 % (р<0,05), IVRT -  
на 32,4 % (р<0,05), Дт -  на 14,7 % (р<0,05). Порівня
но з ексцентричною його гіпертрофією при кон
центричному ремоделюванні ЛШ, мало місце досто
вірне зниження показників: E -  на 23,5 % (р<0,05), 
E/A -  на 28,2 % (р<0,05), E1 -  на 11,3 % (р<0,05). 
Достовірно підвищувалися показники: A -  на 6,6 %

(р<0,05), А1 -  на 7,2 % (р<0,05), ІУБТ -  на 14,3 % 
(р<0,05), ДТ -  на 9,7 % (р<0,05).

Таким чином, у хворих на гіпертонічну хворобу II 
стадії у поєднанні з цукровим діабетом 2 типу разом 
із систолічною дисфункцією ЛШ мало місце і діасто- 
лічна його дисфункція. Найбільш значні зміни з боку 
діастолічної дисфункції ЛШ виявилися при ексцент
ричній його гіпертрофії та концентричному ремоде
люванні, які характеризувалися високовірогідним 
зниженням показника максимальної швидкості кро
вотоку в фазу швидкого наповнення ЛШ (Е), інте
гральної швидкості раннього наповнення (Е1), часу 
прискорення раннього діастолічного наповнення (АТ) 
та збільшення показників -  часу ізовольомічного 
розслаблення міокарда (ІУІГТ) та часу уповільнення 
кровотоку раннього діастолічного наповнення (ДТ) і 
проявлялися гіпертрофічним та рестрективним типа
ми діастолічної дисфункції.

Як же змінювалась ендотеліальна функція залеж
но від ремоделювання лівого шлуночка у хворих на 
ГХ в поєднанні з ЦД 2 типу? У таблиці 4 наведено зміни 
показників, що характеризують ендотеліальну функ
цію у зазначених хворих залежно від типу ремоде
лювання ЛШ.

Як видно з наведеної таблиці 4, найбільш досто
вірно відмінними від групи зіставлення виявилися 
показники, що характеризують ендотеліальну функ
цію при ексцентричній гіпертрофії міокарда ЛШ та при 
концентричному його ремоделюванні. У хворих на ГХ 
II стадії у поєднанні з ЦД 2 типу при концентричній 
гіпертрофії ЛШ лише показник б вих. мав тенденцію 
до збільшення після проведення проби з механіч
ною стимуляцією кровотоку. Всі інші достовірно 
відрізнялися. У бік збільшення виділявся показник 
ендотелін-1, ендотелійзалежна вазодилатація (ЕЗВД) 
-  на 21,5 % (р<0,05), показник здатності артерії до 
вазодилатації (К) -  на 24,3 % (р<0,05). Разом з цим, 
сумарний рівень оксиду азоту (МІОх) та їх метаболітів 
(МІ0 2, МІ0 3) відповідно достовірно знижувався відпо
відно МІОх -  на 29,4 % (р<0,05), МІ02 -  на 33,5 % 
(р<0,05), МІ03 -  на 39,2 % (р<0,05).

Порівняно з концентричною гіпертрофією ЛШ при 
його ексцентричній гіпертрофії мали місце більш

Таблиця 3. П оказники д іастол ічно ї ф ункц ії ЛШ  у  хворих на ГХ II стад ії у  поєднанні з ЦД 2 типу залежно від
типу ремоделю вання ЛШ  (М ± т )

Група
пацієнтів

Показник, одиниця вимірювання
Е, м м /с А, м /с E/A Е1, м м 2 А1, м м 2 Е1/А1 АТ, с IVRT, с ДТ, с

Здорові 
особи 
(п=30)

1
0,97±0,08 0,52±0,05 1,37±0,07 0,140+0,002 0,060+0,010 2,330+0,009 0,093+0,003 0,065+0,004 0,144±0,030

КГЛШ
(п=17)
р 1-2

2 0,86+0,06
<0,05

0,56+0,09
>0,05

1,59+0,12
<0,05

0,108+0,006
<0,05

0,067±0,004
>0,05

1,450+0,010
<0,05

0,064±0,004
<0,05

0,082±0,006
<0,05

0,161+0,025
<0,05

КРЛШ
(п=17) 
р 1-3 
р 2-3

3
0,49±0,04

<0,05
<0,05

0,63 +0,05 
<0,05 
<0,05

0,77±0,06
<0,05
<0,05

0,086+0,080
<0,05
<0,05

0,078+0,010
<0,05
<0,05

1,103+0,006
<0,05
<0,05

0,059+0,007
<0,05
<0,05

0,121+0,010
<0,05

<0,001

0,189+0,035
<0,05
<0,05

ЕГЛШ 
(п=14) 
р 1-4 
р 2 -4  
р 3-4

4
0,64±0,05

<0,05
<0,05
<0,05

0,059+0,04
<0,05
<0,05
<0,05

1,08+0,07
<0,05
<0,05
<0,05

0,097±0,026
<0,05
<0,05
<0,05

0,072±0,015
<0,05
<0,05
<0,05

1,340+0,056
<0,05
<0,05
<0,05

0,061+0,006
<0,05
>0,05
>0,05

0,104+0,011 
<0,05 
<0,05 
<0,05

0,171+0,021
<0,05
<0,05
<0,05

Примітка, р -  достовірність відмінності показників між групами.
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Таблиця 4. П оказники ендотел іально ї ф ункц ії ЛШ  у  хворих на ГХ у  поєднанні з ЦД 2 типу залежно в ід  типу
ремоделю вання ЛШ  (М ± т )

Група пац ієнтів , 
тип  рем од ел ю ван ня

П о ка зн и к  енд отел іал ьно ї ф ункції'
еп -1 ,

ф м ол ь/м л
С ум а р н и й  р івень 

ІМОх, м км о л ь /л
N 0 2 ,

м км о л ь /л
N 0 3 ,

м км о л ь /л
СІ ВИХ,, 

мм
ЕЗВД,

%
к,

ум , од.
З д о р о в і о со б и  
(п= 30 )

1
0 ,4 3 + 0 ,0 2 1 7 ,06+ 2 ,10 1 2 ,97±1 ,98 4 ,0 9 + 0 ,1 2 4 ,0 8 + 0 ,1 5 9 ,6 4 ± 1 ,6 5 0 ,0 8 2 ± 0 ,0 0 5

К ГЛ Ш
(п=17)
р 1-2

2 1 ,5 4± 0 ,0 2
< 0 ,02

11 ,96 + 1 ,2 5
<0,001

8 ,6 3 + 0 ,8 4
<0,001

2 ,3 3 + 0 ,2 5
<0,001

4 ,2 1 ± 0 ,15 
> 0 ,05

7 ,5 3 + 0 ,0 8
< 0 ,02

0 ,0 6 2 ± 0 ,0 0 6
<0,01

К Р Л Ш
(п=17) 
р 1-3 
р 2 -3

3
1 ,78+ 0 ,04

<0,001
<0,001

8 ,7 2 ± 1 ,0 4
<0,001
<0,01

6 ,2 2 ± 0 ,7 2
<0,001
<0,001

2 ,5 0+ 0 ,3 2
<0,001
< 0 ,0 5

4 ,5 2 ± 0 ,0 6
< 0 ,0 5
< 0 ,0 5

6 ,2 5 + 0 ,0 6
<0,001
< 0 ,0 5

0 ,0 3 5 + 0 ,0 0 5
<0,001
<0,001

Е ГЛШ
(п= 14 ) 
р 1-4 
р 2 -4  
р 3 -4

4
1 ,7 4± 0 ,0 2

<0,001
<0,01
< 0 ,0 5

9 ,6 3 + 1 ,0 5
<0,001
<0,01
< 0 ,0 5

7 ,8 4 ± 0 ,9 2
<0,001
< 0 ,0 5
< 0 ,02

1 ,99+ 0 ,40
<0,001
< 0 ,02
< 0 ,02

4 ,4 9 ± 0 ,0 9
< 0 ,0 5
< 0 ,0 5
> 0 ,05

6 ,6 2 ± 0 ,15 
<0,001 
< 0 ,02  
< 0 ,02

0 ,0 4 4 ± 0 ,0 0 4
<0,001
<0,001
< 0 ,0 2

Примітка, р -  достовірність відмінності показників між групами.

значні й достовірні зміни усіх показників, що характе
ризують ендотеліапьну функцію. Достовірно, на 12,8 % 
(р<0,05) збіпьшувався рівень Еп-1 у сироватці крові, 
на 6,4 % (р<0,05) підвищився показник б вих. Разом 
з цим, достовірно на 12,6 % (р<0,05) та 29,3 % (р<0,05) 
зменшувапися показники ЕЗВД і К. Достовірно також 
знижувапися показники N0: ИОх -  на 19,8 % (р<0,05), 
И02 -  на 9,2 % (р<0,05) та N03 -  на 14,4 % (р<0,05).

Порівняно з ексцентричною гіпертрофією ЛШ при 
концентричному його ремодепюванні, показники, що 
відповідають за ендотепіапьну функцію, достовірно 
відрізняпися: Еп-1 збіпьшувався на 5,1 % (р<0,05), 
б вих. -  на 6,3 % (р<0,05), К -  на 20,3 % (р<0,05). 
Показники N0х, N02 та N0,;, достовірно зменшувапи
ся -  відповідно на 9,4 % (р<0,05), на 20,6 % (р<0,05) 
та на 14,8 % (р<0,05). Показник ЕЗВД мав пише тен
денцію до збіпьшення (р>0,05).

Таким чином, у хворих на ГХ II стадії у поєднанні з 
ЦД 2 типу мають місце динамічні зміни всіх показників, 
які відповідають ендотепіапьній дисфункції і прояв- 
пяються достовірним збіпьшенням концентрації Еп-1 
у сироватці крові на фоні парапепьного зниження 
сумарної кіпькості N0хтаїх метабопітів. Разом з цим, 
визначапися достовірні зміни з боку проби із меха
нічною стимупяцією ппечової артерії разом із знижен
ням ЕЗВД та здатності артеріїдо вазодипатації (К).

Визначено парні позитивні корепяційний взаємо
зв’язки між показниками ендотепіапьної функції між 
показником N0х та ЕЗВД (г=0,65, р<0,05), між N0х та 
К (г=0,49, р<0,05). Негативні парні корепяційні взає
мозв’язки знайдено між показниками та Еп-1 і ЕЗВД 
(г = - 0,54, р<0,05), Еп-1 і К (г = -0,62, р<0,05), Еп-1 та 
N 0х(r=  - 0,60, р<0,05).

Прямі позитивні високої сипи корепяційні взаємо
зв’язки знайдено між показниками: КСО, КДО і ММЛШ 
(г= 0,44, р<0,05; г=0,47, р<0,05); КСО, КДО і ІММЛШ (г=0,38, 
р<0,05; г=0,36, р<0,05); КДР, КДОтаЕн-1 (г=0,62, р<0,05; 
г = - 0,59, р<0,05), ІУИТ, ММЛШ і ІММЛШ (г=0,54, р<0,05; 
г=0,62, р<0,05). Зворотний середньої сипи корепяцій
ний зв’язок знайдено між показниками: КДО і ФВ 
(г=- 0,36, р<0,05); КСО і Ш  (г=- 0,27, р<0,05); КСО і ФВ 
(г=- 0,50, р<0,05); ФВта ММЛШ (г=- 0,44, р<0,05). Зворот
ної сипи корепяційні взаємозв’язки знайдено між по

казниками КСР, КСО та Ен-1 (г=- 0,46, р<0,05; г=- 0,44, 
р<0,05); ФВіУсГі Ен-1 (г=- 0,64, р<0,05; г=- 0,62, р<0,05); 
ФВ і Ш  і ІМОх (г= - 0,58, р<0,05; г=- 0,56, р<0,05); ММЛШ 
і ІММЛШ і ІМОх (г=- 0,48, р<0,05; г=- 0,50, р<0,05); КДО та 
КДР і ІМОх (г=- 0,66, р<0,05; г=- 0,66, р<0,05).

Таким чином, розвиток та прогресування ГХ на 
фоні цукрового діабету другого типу супроводжуєть
ся вірогідним підвищенням ендотеліальної дисфункції 
за показниками ендотеліну-1, зниженням концент
рації у сироватці крові продуктів метаболізму оксиду 
азоту та значним порушенням ендотелійзалежної 
вазодилатації за даними проби з механічною стиму
ляцією плечової артерії. Порушення внутрішньосер- 
цевої та системної гемодинаміки призводять до роз
витку несприятливих форм ремоделювання міокар
да ЛШ із превалюванням ексцентричної гіпертрофії 
та концентричного ремоделювання його.

ВИСНОВКИ 1. У хворих на гіпертонічну хворобу ІІ 
стадії в поєднанні з цукровим діабетом 2 типу вияв
ляється ендотеліальна дисфункція, яка проявляєть
ся підвищенням концентрації ендотеліну-1 в сиро
ватці крові на фоні зниження продуктів метаболізму 
оксиду азоту та показників ендотелійзалежної вазо
дилатації. Визначається пряма залежність ендотелі
альної дисфункції від типу ремоделювання міокарда 
ЛШ та вона достовірно більш значима при ексцент
ричній гіпертрофії лівого шлуночка та при концент
ричному його ремоделюванні.

2. У хворих на гіпертонічну хворобу ІІ стадії у по
єднанні з цукровим діабетом 2 типу прогресують не
сприятливі зміни параметрів систолічної та діастоліч- 
ної функцій лівого шлуночка, спричиняючи знижен
ня ФВ і УсГ на фоні високої ММЛШ і ІММЛШ з 
перевагою рестриктивного та гіпертрофічного типів 
діастолічної функції. Зазначені зміни внутрішньосер- 
цевої гемодинаміки переважають при концентрично
му ремоделюванні ЛШ.

3. Високодостовірні парні кореляційні взаємо
зв’язки між основними показниками внутрішньосер- 
цевої гемодинаміки й ендотеліальної функції визна
чають важливе значення останньої у ремоделюванні 
міокарда в пацієнтів із гіпертонічною хворобою і цук
ровим діабетом 2 типу.
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ОСОБЛИВОСТІ ПРОЯВІВ ТРИВОЖНОСТІ В ЕМІГРАНТІВ ТА РЕЕМІГРАНТІВ, ХВОРИХ НА
ДЕПРЕСИВНІ РОЗЛАДИ

ОСОБЛИВОСТІ ПРОЯВІВ ТРИВОЖНОСТІ В ЕМІГРАНТІВ ТА 
РЕЕМІГРАНТІВ, ХВОРИХ НА ДЕПРЕСИВНІ РОЗЛАДИ -  Прове
дене дослідження особливостей тривоги у 196 емігрантів, 191 
реемігрантів, порівняно з 198 неемігрантами із різними фор
мами депресивних розладів за допомогою шкали тривоги 
М. Hamilton (HABS), виявило високе ураження цього контин
генту тривожними розладами. Загальною тенденцією є більше 
вираження тривожних розладів у емігрантів (середній показ
ник (23,3±8,5) бала у групі психогенної депресії, (25,5±9,6) 
бала -  ендогенної, (27,8±3,8) бала -  органічної), високим є 
також показник у групі реемігрантів -  відповідно (18,8±5,2) 
бала, (21,3±6,0) бала та (25,6±2,6) бала. Найнижчими рівні 
тривоги є у неемігрантів: відповідно (16,9±6,2) бала, (20,5±9,1) 
бала та (23,8±7,2) бала. Значущі розбіжності виявлено при 
порівнянні усіх груп хворих із психогенними депресіями 
(р<0,05 і більше), серед хворих із ендогенними депресіями -  
між групами неемігрантів та емігрантів, неемігрантів та рее
мігрантів (р<0,01 та р<0,05 відповідно), серед пацієнтів із 
органічними депресивними розладами -  між усіма групами 
(р<0,01). Ці закономірності тісно пов’язані з соціально-психо
логічними умовами -  необхідністю для емігрантів поверну
тися за кордон і побоюваннями у зв’язку з цим щодо можли
вості продовження роботи через психічний розлад і фруст- 
раційні тенденції серед реемігрантів.

ОСОБЕННОСТИ ПРОЯВЛЕНИЙ ТРЕВОЖНОСТИ В ЭМИГРАН
ТОВ И РЕЭМИГРАНТОВ, БОЛЬНЫХ ДЕПРЕССИВНЫМИ РАС
СТРОЙСТВАМИ -  Проведенное исследование особенностей 
тревоги у 196 эмигрантов, 191 реэмигрантов, по сравнению с 
198 неэмигрантами, больными различными формами деп
рессивных расстройств с помощью шкалы тревоги М. Hamilton 
(HABS), выявило высокую пораженность этого контингента 
тревожными расстройствами. Общей тенденцией является 
большая выраженность тревожных расстройств у эмигран
тов (средний показатель (23,3±8,5) бала в группе психоген
ной депрессии, (25,5±9,6) бала -  эндогенной, (27,8±3,8) бала
-  органической), высокий показатель выявлен также в груп
пе реэмигрантов -  соответственно (18,8±5,2) бала, (21,3±6,0) 
бала и (25,6±2,6) бала. Низкий уровень тревоги выявлен у 
неэмигрантов: соответственно (16,9±6,2) бала, (20,5±9,1) бала 
и (23,8±7,2) бала. Значимые различия обнаружены при срав
нении всех групп больных психогенными депрессиями 
(р<0,05 и более), среди больных эндогенными депрессиями
-  между группами неэмигрантов и эмигрантов, и неэмигран
тов и реэмигрантов (р<0,01 и р<0,05 соответственно), среди 
больных органическими депрессивными расстройствами -  
между всеми группами (р<0,01). Эти закономерности тесно 
связаны с социально-психологическими условиями -  необ
ходимостью для эмигрантов вернуться за границу и опасени
ями в связи с этим касательно возможности продолжения 
работы из-за психического расстройства и фрустрационные 
тенденции среди реэмигрантов.

FEATUBES OF ANXIETY IN EMIGBANTS AND BE-EMIGRANTS 
WITH DEPBESSIVE DISOBDEBS -  The conducted study of alarm 
features of 196 immigrants, 191 re-emigrants compared with 198 
immigrants not living with various forms of depressive disorders, 
anxiety using the M. Hamilton scale (HABS) revealed a high 
prevalence of anxiety disorders contingent. The general trend is 
more expressive of anxiety disorders in immigrants (average 
23.3±8.5 points in the group psychogenic depression, 25.5±9.6 
points -  endogenous, 27.8±3.8 points -  organic) is high also figure 
in the group of re-em igrants respectively 18.8±5.2 points,

21.3±6.0 points and 25.6±2.6 points. The lowest level of anxiety 
is not in immigrants, respectively 16.9±6.2 points, 20.5±9.1 points 
and 23.8±7.2 points. Significant differences were found when 
comparing all groups of patients with psychogenic depression 
(p<0.05 or more) among patients with endogenous depression -  
not between the groups of immigrants and emigrants, not 
immigrants and re-emigrants (p<0.01 and p<0.05, respectively) 
among patients with organic depressive disorders -  among all 
groups (p<0.01). These patterns are closely related to the social 
and psychological conditions - the need to return emigrants abroad 
and fears in this regard the possibility of continuing to work through 
mental disorder and frustration trend of re-emigrants.

Ключові слова: ем ігранти, реемігранти, депресивні 
розлади, тривожність.

Ключевые слова: эмигранты, реэмигранты, депрес
сивные расстройства, тревожность.

Key words: immigrants, returnes, depressive disorders, 
anxiety.

ВСТУП Проблему еміграції та рееміграції в Україні 
розглядають в якості найактуальніших державних та 
суспільних проблем. її актуальність зумовлена знач
ною кількістю українських емігрантів, яку оцінюють ек
сперти у 15 % постійного населення (6,5-7 млн осіб), 
при цьому фіксується тенденція до постійного її 
збільшення [1, 2]. Самостійну соціальну, медико-пси- 
хологічну та психіатричну проблему являє собою ре
еміграція, що зумовлюється значними обсягами зво
ротного руху емігрантів (добровільного чи примусо
вого).

У середовищі емігрантів та реемігрантів поширені 
психологічні проблеми, пов’язані із адаптацією та ре
адаптацією, тож міграція сьогодні розглядається як 
один з факторів, що впливає на стан психічного здо
ров’я населення. На думку ряду дослідників, накопи
чення психологічних та соціальних проблем прово
кують трансформацію особистісного реагування та 
дезадаптацію особистості [3-5]. У мігрантів виявле
но глибокі психоемоційні зміни: прояви психічної 
дезадаптації, неврастенічні розлади, пролонговані 
депресивні реакції та депресивні епізоди [6- 8 ]. У 
реемігрантів, крім психічних розладів, асоційованих 
з еміграцією, набувають поширеності психологічні та 
психіатричні проблеми, пов’язані з поверненням в 
Україну, з необхідністю реадаптації та пристосування 
до умов життя у суспільстві, яке етнокультурально та 
за рівнем життя відрізняється від суспільства країни- 
реципієнта, і яке зазнало певних змін за час відсут
ності емігранта.

Водночас, особливості психічних розладів у еміг
рантів та реемігрантів в Україні практично не дослі
джено. Зокрема, відсутні дослідження, спрямовані на 
вивчення особливостей тривожності у цій групі насе
лення. При цьому, дані таких досліджень є необхід
ною складовою комплексних програм лікування, ре
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абілітації та профілактики депресивних розладів у 
емігрантів та реемігрантів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Метою цього дослідження 
є вивчення особливостей тривоги в емігрантів та 
реемігрантів, хворих на депресивні розлади.

Відповідно до мети, обстежили за допомогою шка
ли тривоги М. Hamilton (Hamilton Anxiety Rating Scale 
-  HARS) [9] 196 осіб, які щонайменше протягом ос
таннього року проживали за межами України і пла
нували найближчим часом повернутися за кордом 
(емігранти), 191 особа, яка не менше року прожива
ла за межами України і протягом останнього року 
повернулася для постійного проживання в Україну 
(реемігранти) та 198 осіб, які постійно проживають в 
Україні й ніколи не виїжджали за її межі для тривало
го проживання (неемігранти). Усі обстежені хворі 
перебували на лікуванні у Тернопільській обласній 
психоневрологічній лікарні за період 2010-2014 
років, їм поставили остаточний клінічний діагноз деп
ресивного розладу відповідно до критеріїв МКХ-10. 
Психогенні депресивні розлади (коди за МКХ-10 
F43.21 та F43.22) встановлено у 69 неемігрантів, 68 
емігрантів та 67 реемігрантів, ендогенні (коди за МКХ- 
10 F31.3, F31.4, F32.1, F32.2, F33.1 та F33.2) -  відпо
відно у 65, 66 та 63 осіб, органічні (код за МКХ-10 
F06.3) -  відповідно у 64, 62 та 61 осіб; розбіжності не 
значущі.

Статистичну обробку даних проводили за допо
могою непараметричних методів (тест Манна-Уїтні, 
критерій х2 Пірсона).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ При аналізі даних щодо поділу хворих на депре
сивні розлади на групи залежно від рівня тривож
ності було виявлено суттєві відмінності, асоційовані 
з фактором еміграції (рееміграції) (табл. 1).

Більш інформативним є аналіз кількісних харак
теристик тривоги. Найвищі рівні тривоги виявлено в 
емігрантів: середній рівень її склав (23,3±8,5) бала; 
при цьому найвищими у цій групі є показники як пси
хічної, так і соматичної тривоги (відповідно (14,1±5,3) 
бала та (9,2±4,0) бала). У реемігрантів виявлено дещо 
менший рівень загальної, психічної та соматичної три

воги: відповідно (18,8±5,2) бала, (11,7±2,3) бала та 
(7,1±3,9) бала. Найнижчими є рівні тривоги у нееміг
рантів: загальний -  (16,9±6,2) бала, психічної триво
ги -  (11,1±4,3) бала, соматичної -  (5,7±2,9) бала. Зна
чущі розбіжності виявлено при порівнянні усіх трьох 
груп між собою (р<0,05 і менше).

Найвищі рівні тривоги при ендогенних депресив
них розладах також простежено в емігрантів: середній 
рівень склав (25,5±9,6) бала. В емігрантів виявляєть
ся високий рівень як психічної, так і соматичної три
воги (відповідно (14,5±4,5) балата (11,0±5,8) бала). У 
реемігрантів рівень тривоги нижчий: (21,3±6,0) бала, 
психічної тривоги -  (12,8±3,9) бала, соматичної -  
(8,5±3,1) бала. У неемігрантів, як і в групі психоген
них депресивних розладів, рівні тривожності найнижчі: 
загальний -  (20,5±9,1) бала, психічної тривоги -  
(12,6±4,0) бала, соматичної -  (7,9±5,5) бала. Значущі 
розбіжності за загальним показником тривоги та за 
показником соматичної тривоги виявлено при по
рівнянні усіх груп між собою, а за показником психіч
ної тривоги -  при порівнянні груп неемігрантів та емі
грантів (р<0,01) і емігрантів та реемігрантів (р<0,05).

Хворим на органічні депресивні розлади прита
манний в цілому вищий рівень тривожності, ніж хво
рим на психогенні та ендогенні. Найвищий рівень 
загального показника тривоги, а також показників 
психічної та соматичної тривоги у цій групі також вия
вили в емігрантів -  (27,8±3,8) бала, (17,2±1,6) бала 
та (10,6±2,9) бала відповідно. Показники у рееміг
рантів нижчі: загальний рівень тривожності -  
(25,6±2,6) бала, психічної тривоги -  (16,2±1,8) бала, 
соматичної -  (9,4±2,3) бала. У неемігрантів показни
ки є меншими, ніжу реемігрантів, хоча розбіжності у 
значеннях не такі суттєві як при психогенній та ендо
генній депресіях: загальний показник тривоги склав 
(23,8±7,2) бала, психічної тривоги -  (13,9±4,0) бала, 
соматичної -  (9,9±4,1) бала. Значущі розбіжності ви
явлені при порівнянні усіх груп за загальним показ
ником тривоги і показником психічної тривоги, а за 
показником соматичної тривоги -  при порівнянні груп 
неемігрантів та емігрантів (р<0,05) і емігрантів та ре
емігрантів (р<0,05).

Таблиця 1. Структура ступен ів  тривож ності в ем ігрантів  та реем ігрантів

С туп ін ь  тя ж ко ст і
Н е е м ігр а нти Е м ігранти Р е е м ігран ти

Р* р ** Р ***абс. І % абс. І % абс. І %
П си хо ге н н і д е п р е с и в н і розл ад и

В ід сутн ій 26 37 ,7 11 16,2 16 23 ,9

<0,01 < 0 ,0 5 <0,01
Л е гки й 19 27 ,5 10 14,7 13 19,4
С е р е д н ій 12 17,4 18 26 ,5 29 43 ,3
Т я ж ки й 12 17,4 29 4 2 ,6 9 13,4

Е н догенн і д е п р е с и в н і розл ад и
В ід сутн ій 12 18,5 2 3 ,0 2 3 ,2

<0,01 < 0 ,0 5 >0,1
Л е гки й 21 32 ,3 15 22 ,7 24 38,1
С е р е д н ій 10 15,4 21 31 ,8 18 28 ,6
Т я ж ки й 22 33 ,8 28 42 ,5 19 30,1

О р га н ічн і д е п р е си в н і розл ад и
Л е гки й 6 9 ,4 1 1,6 1 1,6

<0,01 <0,01 <0,01
С е р е д н ій 32 50 ,0 10 16,1 15 24 ,6
Т я ж ки й 26 40 ,6 51 82 ,3 45 73 ,8
У сьо го 64 100,0 62 100 ,0 61 100,0

Примітки: 1) р* -  порівняння груп неемігрантів та емігрантів;
2) р** -  порівняння груп неемігрантів та реемігрантів;
3 ) р*** -  порівняння груп емігрантів та реемігрантів.
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ВИСНОВКИ При дослідженні особливостей три
вожності у хворих на депресивні розлади з ураху
ванням фактора еміграції (рееміграції) було встанов
лено, що найбільш поширені та найважчі прояви три
вожних розладів є у хворих-емігрантів, а найменш 
поширені та найлегші -  серед неемігрантів. Водно
час, реемігрантам також притаманний високий рівень 
тривожності, однак значна виразність астено-депре- 
сивних та апато-депресивних проявів у цій групі 
значною мірою нівелює прояви тривоги. На нашу дум
ку, пояснення цих закономірностей полягає у со
ціально-психологічних особливостях груп емігрантів 
та реемігрантів: у перших наявний потужний фактор 
мотивації продовження роботи за кордоном, що по
єднується з природними побоюваннями та хвилюван
ням щодо можливостей такого продовження у зв’яз
ку з психічним захворюванням. У групі реемігрантів 
найбільше виражені фрустраційні тенденції у зв’язку 
із необхідністю адаптації до тяжких суспільно-політич
них та економічних умов, що певною мірою нівелює 
прояви тривожності.
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РІВЕНЬ ЦЕРУЛОПЛАЗМІНУ В ДІТЕЙ ІЗ ГОСТРОЮ РЕВМАТИЧНОЮ ЛИХОМАНКОЮ ТА 
ХРОНІЧНОЮ РЕВМАТИЧНОЮ ХВОРОБОЮ СЕРЦЯ

РІВЕНЬ ЦЕРУЛОПЛАЗМІНУ В ДІТЕЙ ІЗ ГОСТРОЮ РЕВМАТИЧ
НОЮ ЛИХОМАНКОЮ ТАХРОНІЧНОЮ РЕВМАТИЧНОЮ ХВОРО
БОЮ СЕРЦЯ -  Визначали рівень церулоплазміну в 155 дітей 
віком від 4 до 17 років: у 23 -  з гострою ревматичною лихо
манкою, в 78 -  із хронічною ревматичною хворобою серця, у 
54 дітей -  з одужанням після перенесеної гострої ревматич
ної лихоманки. Спостерігали підвищення рівня церулоплаз
міну в сироватці крові у дітей із гострою ревматичною лихо
манкою та хронічною ревматичною хворобою серця. Вста
новлені кореляційні залежності показали, що показник 
церулоплазміну можна використовувати в якості додаткового 
маркера активності запального процесу при даних захворю
ваннях у дітей.

УРОВЕНЬ ЦЕРУЛОПЛАЗМИНА В ДЕТЕЙ С ОСТРОЙ РЕВМА
ТИЧЕСКОЙ ЛИХОРАДКОЙ И ХРОНИЧЕСКОЙ РЕВМАТИЧЕСКОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА -  Определяли уровень церулоплазмина 
в 155 детей в возрасте от 4 д о  17 лет: в 2 3 - с  острой ревма
тической лихорадкой, в 78 -  с хронической ревматической 
болезнью сердца, у 54 детей -  с выздоровлением после пе
ренесенной острой ревматической лихорадки. Наблюдалось 
повышение уровня церулоплазмина в сыворотке крови у 
детей с острой ревматической лихорадкой и хронической 
ревматической болезнью сердца. Установленные корреля
ционные зависимости показали, что показатель церулоплаз
мина можно использовать в качестве дополнительного мар
кера активности воспалительного процесса при данных забо
леваниях у детей.

CERULOPLASMIN LEVEL IN CHILDREN WITH ACUTE RHEUMATIC 
FEVER AND CHRONIC RHEUMATIC HEART DISEASE -  Ceruloplasmin 
levels were determined in 155 children aged 4 to 17 years: 23 -  
with acute rheumatic fever, 78 -  with chronic rheumatic heart disease 
in 54 children -  with recovery after acute rheumatic fever. Increasing 
of serum ceruloplasmin in children with acute rheumatic fever and 
chronic rheumatic heart disease was observed. Established 
correlations showed that the ceruloplasmin levels can be used as an 
additional marker of inflammatory activity in these diseases in children.

Ключові слова: церулоплазмін, гостра ревматична 
лихоманка, хронічна ревматична хвороба серця, діти.

Клю чевы е слова: церулоплазмин, острая ревм а
тическая лихорадка, хроническая ревматическая б о 
лезнь сердца, дети.

Key words: ceruloplasmin, acute rheumatic fever, chronic 
rheumatic heart disease, children.

ВСТУП Церулоплазмін належить до природних 
метаболітів людини. Це мідевмісний глікопротеїн, який 
виробляється в гепатоцитах та у макрофагах і бере 
участь у цілій низці біологічних реакцій в організмі 
людини. Основні функції церулоплазміну пов’язані з 
регуляцією обміну міді в крові та органах; фероокси- 
дазною активністю; антиоксидантними властивостя
ми; участю у запальних процесах; регуляцією рівня 
біогенних амінів в організмі [ 1, 2].

Металопротеїни трансферин та церулоплазмін 
відіграють важливе значення в антиоксидантному 
захисті. Вони регулюють утворення вільних радикалів, 
зв’язуючи іони металів змінної валентності, перешко
джають їх втягненню в реакції Фентона [3]. А мож
ливість оксиду азоту розширювати судини залежить

від балансу між його продукцією та реактивними фор
мами кисню в судинній стінці.

Ключове значення в антиоксидантному захисті 
відіграє супероксиддисмутаза (СОД), яка каталізує 
дисмутацію токсичного супероксиду в менш токсичні 
кисень і пероксид водню [4]. Проте, якщо СОД є ос
новним внутрішньоклітинним антиоксидантом, то це
рулоплазмін свою антиоксидантну функцію виконує 
в плазмі крові [1]. Антиоксидатні властивості церу
лоплазміну є дещо нижчими, ніж у СОД. Володіючи 
високою фероксидазною активністю, церулоплазмін 
попереджає неферментативні реакції, які дають по
чаток вільним радикалам і подальшому розвитку пе- 
рекисного окиснення ліпідів [5].

Зниження рівня церулоплазміну спостерігається 
при хворобі Коновалова-Вілсона, хворобі Паркінсо- 
на, нефротичному синдромі, деяких неврологічних 
захворюваннях. Встановлено, що рівень церулоплаз
міну підвищується при низці запальних інфекційних 
процесів (пневмонії, туберкульозі); аутоімунних за
хворюваннях (ревматоїдному артриті, неспецифічно
му виразковому коліті); онкологічних процесах; вагі
тності, кардіологічних станах (гострому коронарному 
синдромі) [1].

Метою нашої роботи було визначити зміни рівня 
церулоплазміну в дітей із гострою ревматичною ли
хоманкою (ГРЛ) та хронічною ревматичною хворобою 
серця (ХРХС) та можливості його використання як 
маркера активності запального процесу при даних 
захворюваннях.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Обстежено 155 дітей віком 
від 4 до 17 років: у 23 з них було встановлено ГРЛ, у 
78 -  ХРХС, у 54 дітей в анамнезі була перенесена 
ГРЛ. При ретельному клініко-лабораторно-інструмен- 
тальному дослідженні даних формування вади сер
ця не було виявлено, що дало змогу вважати цю гру
пу дітей з ГРЛ, одужанням. У контрольну групу увійшло 
30 практично здорових дітей. Основну, контрольну 
групу та групу порівняння зіставили за віком і статтю.

Діагностику ГРЛ проводили за критеріями Кисе- 
ля-Джонса (в модифікації Асоціації ревматологів Ук
раїни, 2004), ХРХС -  за наявності вади серця чи після- 
запального крайового фіброзу стулок клапанів сер
ця, що сформувались після перенесеної ГРЛ.

Критеріями включення дітей у контрольну групу 
була відсутність гострих та хронічних соматичних за
хворювань на момент обстеження.

Усі діти основної, контрольної груп та групи по
рівняння були включені в дослідження за умови 
інформованої згоди батьків на участь їх дітей у об
стеженні.

Для оцінки клінічного перебігу захворювання вив
чали симптоматику в динаміці хвороби з урахуван
ням фізикальних даних, результатів загального ана
лізу крові, сечі, біохімічного дослідження крові (виз
начення рівня глюкози, загального білка, його
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фракцій, білірубіну, креатиніну, сечовини, аланінамі- 
нотрансферази, аспартатамінотрансферази, лужної 
фосфатази загальноприйнятими методами, СРБ, ан- 
тистрептолізину-0 (АСЛ-О), серомукоїдів, сіалових 
кислот (метод Гесса). Для визначення активності за
пального процесу та стану антиоксидантного захис
ту проводили визначення рівня церулоплазміну за 
методикою Равіна [6].

Рівень фактора некрозу пухлин-альфа (ФНП-а ) 
виявляли методом твердофазного імунофермент- 
ного аналізу з використанням калібрувальних кри
вих.

Статистичні дані цитуються з докторської дисер
тації О. Р. Боярчук “Клініко-патогенетичні аспекти пе
ребігу ревматичної хвороби у дітей, оптимізація ме
тодів лікування та профілактики” , яку захистила в 
2013 році. Удисертаційній роботі роботі статистичну 
обробку отриманих результатів здійснювали з вико
ристанням пакета прикладних статистичних програм 
“Microsoft ЕхеІ 2003”, “Statistica 6.0” . При нормально
му розподілі вибірки розраховували середню вели
чину М і середню помилку т ,  отримані дані опрацьо
вували методом варіаційної статистики. Для порівнян
ня середніх величин застосовували критерій 
Стьюдента (t). За достовірність результатів брали 
відмінність при р<0,05. Кореляційний аналіз (r) 
здійснювали з обчисленням коефіцієнта рангової 
кореляції Спірмена.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТАЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ У дітей з ГРЛ встановлено вірогідне підвищення 
рівня церулоплазміну (449,22±23,66) мг/л проти 
(233,53±9,54) мг/л у дітей контрольної групи, р<0,001 
(рис. 1). Виявлено сильну пряму кореляційну за
лежність між рівнем церулоплазміну та кількістю лей
коцитів (r=0,85, р<0,001), сильну пряму кореляційну 
залежність між рівнем церулоплазміну та показником 
ШОЕ (r=0,78, р<0,001) та середню пряму кореляцій
ну залежність між рівнем церулоплазміну та показ
никами серомукоїду (r=0,60, р<0,01). У дітей з ГРЛ 
також встановлено вірогідний (р<0,05) прямий се

редній кореляційні зв’язок між ФНП-а  та показника
ми церулоплазміну (г =0,64).

Виявлені залежності показують, що показник це
рулоплазміну може слугувати додатковим критерієм 
для визначення активності запального процесу в 
дітей з ГРЛ.

У дітей з одужанням після перенесеної ГРЛ рівень 
церулоплазміну становив (294,79±9,23) мг/л, що пе
ревищує середній показник контрольної групи 
(233,53±9,54) мг/л, р<0,001, проте значно менше за 
показник у дітей з ГРЛ (449,22±23,66) мг/л, р<0,001, 
що може вказувати на те, що зміни церулоплазміну 
можуть бути пов’язані не лише з активністю запаль
ного процесу, але можуть вказувати на стан антиок
сидантного захисту, так як він належить до групи ан
тиоксидантних ферментів, які свою функцію викону
ють в плазмі крові [1].

У дітей з ХРХС виявлено вірогідне зростання рівня 
церулоплазміну порівняно з контрольною групою 
(відповідно (381,44±11,76) мг/л проти (233,53± 
9,54) мг/л, р<0,001) (рис. 2). Встановлено залежність 
рівня церулоплазміну від стадії ХРХС у дітей. В неак
тивній стадії показник становив (365,35±12,43) мг/л, 
в активній стадії -  (402,52±12,74) мг/л, р<0,05, що 
вказує на те, що показник церулоплазміну може слу
гувати додатковим критерієм активності запального 
процесу в дітей з ХРХС.

Таким чином, церулоплазмін, як гострофазовий 
білок, реагує на інфекційно-запальні процеси, що і 
зумовило його зростання у наших пацієнтів, особли
во у дітей з ГРЛ.

На можливості використання показника церуло
плазміну для діагностики активності патологічного 
процесу вказують й інші дослідники [7].

Експериментальні дослідження довели, що церу
лоплазмін, який продукується макрофагами, має за
хисну дію при запальних захворюваннях кишок [8]. 
Бактерицидну активність церулоплазміну пов’язують 
з фероксидазою. Протизапальна дія білка значною 
мірою зумовлена його антиоксидантними властиво-

Рис. 1. Середній показник вмісту церулоплазміну в сироватці крові удітей з ГРЛ.

0  Церулоплазмін, мг/л

400

300

200

100

0

Ш Церулоплазмін, мг/л

ХРХС Контроль

Рис. 2. Середній показник вмісту церулоплазміну в сироватці крові у дітей з ХРХС.
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стями. Результати досліджень останніх років довели, 
що церулоплазмін є інгібітором міелопероксидази, 
ензиматична активність якої зумовлює вироблення 
сильних прооксидантів, які потенційно можуть пошко
дити тканини в місцях запалення та інфекції [9].

Вказується, що церулоплазмін є інтерлейкін-6-за- 
лежним реактантом гострофазної реакції крові [1]. У 
нашому дослідженні ми показали, що рівень церу- 
лоплазміну також корелює з вмістом іншого проза
пального цитокіну, а саме ФНП-а .

Очевидно, що зростання рівня церулоплазміну в 
дітей з ГРЛ та ХРХС має захисне значення, яке зу
мовлене його як бактерицидною активністю, так і 
антиоксидантними властивостями. Слід зазначити, що 
зникнення симптомів ревматоїдного артриту під час 
вагітності пов’язують з багатьма факторами, у тому 
числі, із підвищеним рівнем церулоплазміну [1, 10]. 
Останні дослідження також показали, що церуло
плазмін може бути предиктором розвитку преек- 
лампсії під час вагітності [11].

ВИСНОВКИ У дітей з ГРЛ та ХРХС спостерігається 
підвищення рівня церулоплазміну в сироватці крові. 
Встановлені кореляційні залежності показали, що 
показник церулоплазміну можна використовувати в 
якості додаткового маркера активності запального 
процесу в дітей з ГРЛ та ХРХС.
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ИССЛЕДОВАНИЕ АССОЦИАЦИИ ГЕНОТИПОВ VACA И CAGA БАКТЕРИИ HELICOBACTER PYLORI 
С ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ В УЗБЕКИСТАНЕ

ИССЛЕДОВАН И Е АССОЦИАЦИ И ГЕНОТИПОВ VACA И CAGA БАК
ТЕРИИ HELICOBACTER PYLORI С ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНЫМИ ЗА
БОЛЕВАНИЯМИ В УЗБЕКИСТАНЕ -  Целью исследования явля
лось изучение ассоциации генотипов vacA и cagA H. pylori с гас
тродуоденальными заболеваниями в Узбекистане. В качестве 
материала для исследования были использованы образцы био
псии и желудочного сока, полученные у 103 больных с различ
ными патологиями: 46 -  с хроническим эрозивным гастритом 
(ХЕГ), 36 -  с язвенной болезнью двенадцатиперстной кишки 
(ЯБДПК) и 30 -  с раком желудка (РЖ). Статистический анализ 
частот комбинаций аллелей s и m показал статистически значи
мое увеличение частоты встречаемости генотипа s im l у боль
ных РЖ, по сравнению с пациентами с ХЕГ; s1m3 -  у больных 
ЯБДК по сравнению с ХЕГ. Cag+ генотип у пациентов с ЯБДК и 
РЖ встречался достоверно чаще по сравнению с пациентами с 
ХЕГ. Таким образом, генотипирование аллельных вариантов vacA 
и cagA H. pylori целесообразно включать в скрининговые про
граммы профилактики рака желудка и язвенной болезни две
надцатиперстной кишки в Узбекистане.

ДОСЛІДЖЕННЯ АСОЦІАЦІЇ ГЕНОТИПІВ VACA I CAGA БАКТЕРІЇ 
HELICOBACTER PYLORI З ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНИМИ ЗАХВОРЮ
ВАННЯМИ В УЗБЕКИСТАНІ -  Метою дослідження стало вивчення 
асоціації генотипів vacA і cagA H. руЬгі з гастродуоденальними 
захворюваннями в Узбекистані. Матеріалом для дослідження слу
гували 103 зразки біопсії та шлункового соку в пацієнтів з різно
манітною патологією, а саме: 46 -  хворі на хронічний ерозивний 
гастрит (ХЕГ), 36 -  на виразкову хворобу дванадцятипалої кишки 
(ВХДПК) та 30 -  з раком шлунка (РШ). Статистичний аналіз часто
ти комбінацій алелів s та m показав, що генотип s1m1 достовірно 
частіше зустрічається у хворих на РШ, порівняно з пацієнтами з 
ХЕГ; s1m3 -  частіше зустрічався у хворих з ВХДПК порівняно з 
ХЕГ. Генотип cag+ достовірно частіше характерний для пацієнтів 
з ВХДПК та РШ, ніж для пацієнтів з ХЕГ. Таким чином, генотипу- 
вання алельних варіантів vacA і cagA H. pylori доцільно включати у 
скринінгові програми профілактики раку шлунка та виразкової 
хвороби дванадцятипалої кишки в Узбекистані.

INVESTIGATION OF ASSOCIATION OF VACA AND CAGA 
GENOTYPES OF HELICOBACTER PYLORI WITH GASTRO
DUODENAL DISEASES IN UZBEKISTAN -  The aim of our investigation 
is to study the association of VacA and CagAH. pylori genotypes and 
gastro-duodenal diseases in Uzbekistan. We investigated 103 samples 
of biopsy and gastric juice of patients with GIT pathology: 46 patients 
with erosive gastritis, 36 -  had peptic ulcer of duodenum, 30 -  
stomach cancer. Analysis of frequency combinations of alleles s and 
m showed, that s1m1 genotype is characteristic rather for patients 
with stomach cancer, then for patients with erosive gastritis; s1m3 
genotype is frequent in patients with peptic ulcer of duodenum 
comparative with erosive gastritis. Statistically proved that genotype 
Cag+ is characteristic more for patients with peptic ulcer of duodenum 
and stomach cancer than for cases of erosive gastritis. As one can 
see the genotyping of VacA and CagA H. pylon could be included 
advisable to screening programs for prevention of stomach cancer 
and peptic ulcer of duodenum in Uzbekistan.

Клю чевы е слова: генотип, бактерии, H e licobacte r 
pylori, гастродуоденальны е заболевания.

Ключові слова: генотип, бактерії, Helicobacter pylori, 
гастродуоденальні захворю вання.

Key w ords: genotype, bacteria , H e licobac te r pylori, 
gastroduodenal diseases.

ВСТУПЛЕНИЕ Грамотрицательная бактерия 
Helicobacter pylori является весьма успешным пато
геном персистентно колонизирующим слизистую обо
лочку желудка человека [1, 2] и на сегодняшний день 
остается одной из самых распространенных инфек
ций человека во всем мире [3]. Согласно некоторым 
данным 50 % населения земного шара инфицирова
ны Helicobacter pylori [4], и её распространенность 
оценивается примерно 25 % в развитых странах и 
более 80 % в развивающихся странах [5, 6].

При отсутствии антибактериальной терапии, 
H. ру1оп может персистировать в желудке человека в 
течение многихдесятилетий или даже в течение всей 
жизни [1]. Для штаммов Helicobacterpylori характер
на выраженная генетическая гетерогенность, которая 
может обусловливать разные клинические послед
ствия персистенции этих бактерий. Большинство ин
фицированных H. pylori не имеют клинических прояв
лений инфекции, т. е. являются бессимптомными но
сителями данной бактерии или имеют только легкую 
форму патологии в виде гастрита. Однако только в 
определенной части инфицированных колонизация 
слизистой оболочки желудка H. pYlori может быть при
чиной возникновения язвенной болезни, а также аде
нокарциномы желудка и первичной В-клеточной лим
фомы [7]. Вариация клинических проявлений гели- 
кобактерной инфекции обусловлена многими 
факторами, включающими сложное взаимодействие 
между иммунной системой организма, вирулентными 
факторами возбудителя и нишевыми характеристи
ками слизистой оболочки желудка [8]. В H. pуlori было 
выявлено несколько потенциальных маркеров пато
генности, некоторые из которых, вероятно связаны с 
более тяжелыми клиническими исходами инфекции 
[7]. Исследования последних лет выявили ряд генов, 
которые могут играть роль в патогенезе H. pylori, та
кие как cagA, vacA, iceA и babA [9]. Гены vacA (вакуо- 
лизирующий цитотоксинассоциированный ген) и cagA 
(цитотоксинассоциированный ген А) являются наибо
лее вирулентными генами, которые имеют решающее 
значение в формировании поражений слизистой обо
лочки желудка: оба этих гена принимают участие в ко
лонизации и модуляции воспалительной реакции и в 
развитии воспалительных изменений, язвенной бо
лезни желудка и карциномы [9].

Исследования, направленные на поиск гене
тических ассоциаций генотипов H. pуlori с гастродуо
денальными заболеваниями в разных этнических 
группах, могут приводить к неоднозначным выводам, 
что указывает на необходимость с осторожностью пе
реносить результаты, полученные на одной этничес
кой группе, на другие популяции.

Целью нашего исследования являлось изучение 
ассоциации генотипов vacA и cagA H. pylori c гастро
дуоденальными заболеваниями в Узбекистане.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
для исследования были использованы образцы био
псии и желудочного сока, полученные у больных с 
различными патологиями гастроэнтерологической 
этиологии. Всего в работе было использовано 102 
образца, из них 46 -  с хроническим эрозивным гас
тритом (ХЕГ), 36 -  с язвенной болезнью двенадцати
перстной кишки и 20 -  с раком желудка (РЖ).

Из собранных материалов методом нуклеосорб- 
ции была выделена геномная ДНК и были амплифи- 
цированы ген садА, в и т  области гена vacA с помо
щью полимеразной цепной реакции на ДНК ампли- 
фикаторе PCR system 9700 (Applied Biosystems, USA). 
ПЦР проводили с использованием набора GenPakR 
PCR core (ISOGENE, Россия). Условия ПЦР были сле
дующими: для садА: 95 °С -  5 мин, затем 35 циклов: 
95 °С -  45 с, 58 °С -  1 мин и 72 °С -  40 с, заключитель
ный цикл -  72 °С -  3 мин; для s и m областей гена 
vacA: 95 °С -  5 мин, затем 35 циклов: 95 °С -  1 мин, 
55 °С -  1 мин и 72 °С -  1 мин, заключительный цикл -  
72 °С -  5 мин. Полученные ПЦР продукты разделяли 
методом электрофореза в 2 % агарозном геле 
(Helicon, Россия) в последующем окрашивали бро
мидом этидия и визуализировали в проходящем уль
трафиолетовом свете при помощи трансиллюмина
тора “WiseDoc WGD-30” (DAIHAN, Корея). Интерпрета
цию генотипов проводили на основании различных 
картин бэндов на электрофореграмме: cagA+ -  349

п.н. СадА -  отсутствие ПЦР продукта, s1 -  259 п.н., s2 
-  286 п.н., ml -  570 п.н., m2 -  645 п.н.

Оценку достоверности различий по частотам ге
нотипов Н. pylory между группами пациентов прово
дили с использованием точного критерия Фишера 
(Fisher exact test). Достоверными считали различия 
при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ И ИХ ОБСУЖДЕ
НИЕ Результаты генотипирования представлены в 
таблице 1. Сравнительный статистический анализ 
встречаемости vacAsI генотипа между группами па
циентов с ХЕГ и ЯБДК не выявил статистически зна
чимых различий (p=0,779 по точному тесту Фишера). 
Однако в группе больных с РЖ было выявлено стати
стически значимое увеличение частоты встречаемос
ти генотипа s1(100 %) по сравнению с группой паци
ентов с ХЕГ(78,3 %) ( p=0,026 точному тесту Фишера).

Так же мы проанализировали комбинации алле
лей сигнального и среднего участков vacA гена (рис. 1). 
В нашем исследованиии генотип s1m1 встречался у 
39 % больных с хроническим эрозивным гастритом, 
в 16,7 % случаях в группе больных с язвенной бо
лезнью двенадцатиперстной кишки и у 90 % боль
ных раком желудка. В то время как комбинация s1m2 
была обнаружена у 39; 66,7, и 10 % пациентов с ХЕГ, 
ЯБДК и РЖ соответственно. Следует также отметить 
что генотипы s2m1 и s2m2 полностью отсутствовали 
в группе больных РЖ (рис. 2, 3).

Таблица 1. Результаты генотипирования аллельных вариантов vacA  и садА H e licobacte r py lo ri у  больных с 
хроническим  эрозивны м  гастритом , раком  ж елудка и язвенной болезнью  двенадцатиперстной киш ки

Генотип
Х р о н и ч е ски й  эр о зи в н ы й  га стр и т  

(n=46 )
Я Б Д К
(n=36)

РЖ
(n=20)

s1 3 6  (7 8 ,3  %) 30 (8 3 ,3  % ) 20 (100  % )
s2 10 (2 1 ,7  %) 6 (1 7 ,7  % ) 0 (0  %)
m l 2 2 (4 7 ,8  %) 8 (2 2 ,2  % ) 18 (90  % )
m 2 2 4  (52 ,2  % ) 28 (77 ,8  % ) 2 (10 % )
s1m1 18 (39  % ) 6 (1 6 ,7  % ) 18 (90  % )
s1m 2 18 (39  % ) 2 4  (66 ,7  % ) 2 (10 % )
s2m1 4 (9  % ) 2 (5 ,6 % ) 0
s2m 2 6(13  % ) 4  (11 %) 0
CaqA+ 2 4 (5 2  % ) 31 (86  % ) 16 (80  % )
C aqA- 2 2 (4 8  % ) 5 (14  % ) 4  (20  % )
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Рис. 2. Распределение комбинации аллелей сигнального и среднего участков гена уасАу больных ХЕГ, ЯБДК и РЖ

Статистический анализ частот комбинаций алле
лей s n m  показал статиститически значимое увели
чение частоты встречаемости генотипа s1m1 у боль
ных РЖ по сравнению с пациентами с ХЕГ (р=0,0034 
по точному тесту Фишера). Также было выявлено ста
тистически достоверное увеличение встречаемости 
генотипа s1m2 у больных ЯБДК по сравнению с ХЕГ. 
Анализ садА+ и садА- генотипов у исследованных 
групп пациентов выявил статистически достоверное 
увеличение частоты встречаемости сад+ генотипа у 
пациентов с ЯБДК и РЖ по сравнению с пациентами 
ХЕГ(р=0,0018 по точному тесту Фишера).

Наше исследование показало статистически зна
чимую ассоциацию s lm l генотипа Н. pylori и раком 
желудка в популяции Узбекистана, что согласуется с 
предыдущими исследованиями [ 10, 11].

Ассоциация между генотипом s1m1 Н. ру1огу и 
ЯБДПК была продемонстрирована в популяции Гер
мании [12] и Голландии [13]. Другие исследования, 
проведенные в Китае [14, 15] не выявили никакой 
ассоциации между vacA генотипами и ЯБДПК. Одна
ко в нашем исследовании с ЯБДПК оказался ассо
циирован генотип s1m2. Следует отметить, что в по
пуляции Ирана была также выявлена ассоциация 
генотипа s1m2 Н. ру1огу и ЯБДПК [16]. В свете этого 
любопытно отметить историческую и географическую

близость Узбекистана и Ирана, что может указывать 
на филогенетическую общность штаммов Н. pylory, 
циркулирующих в этих странах и как следствие мо
жет объяснить общность ассоциаций с гастродуоде
нальными патологиями. Результаты нашего иссле
дования также логически согласуются с тем фактом, 
что штаммы Н. pylori с генотипом vacA s1m1 и vacA s1/ 
m2 имеют максимальный и средний уровень секре
ции цитотоксина, соответственно, тогда как штамм 
Н. pylori с генотипом vacAs2/m2 проявляет незначи
тельную токсическую активность [17]. Выявленная 
нами ассоциация садА генотипа Н. pylory с ЯБДПК и 
РЖ согласуется с данными о том, что сад+ and сад- 
штаммы Н. pylori существенно различаются по своей 
биологии. Сад+ штаммы являются гораздо более ин
терактивными с организмом хозяина, способны вне
дрять белок садА в эпителиальные клетки [18, 19] и 
индуцировать более глубокий тканевой ответ. Кро
ме того садА усиливает пролиферацию эпителиаль
ных клеток желудочно-кишечного тракта путем акти
вации внутриклеточного сигнального пути Wnt [20], 
что может объяснить повышенный риск развития РЖ.

Таким образом, результаты нашего исследования 
указывают на целесообразность включения геноти- 
пирования аллельных вариантов vacA и садА Н. pylori 
в скрининговые программы профилактики РЖ и 
ЯБДПК в Узбекистане.
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ЕНЕРГЕТИЧНИЙ МЕТАБОЛІЗМ ІШ ЕМІЇ МІОКАРДА ХВОРИХ НА ХРОНІЧНЕ ЛЕГЕНЕВЕ СЕРЦЕ ТА
ЙОГО КОРЕКЦІЯ

ЕНЕРГЕТИЧНИЙ МЕТАБОЛІЗМ ІШЕМІЇ МІОКАРДА ХВОРИХ НА 
ХРОНІЧНЕЛЕГЕНЕВЕСЕРЦЕТА ЙОГО КОРЕКЦІЯ-У 65 пацієнтів 
із хронічним легеневим серцем та ішемією міокарда, що от
римували комплексну терапію, з яких 39 хворим додатково вклю
чали мельдоній (основна група), досліджували внутрішньосер- 
цеву гемодинаміку, гази крові, цитокіни, а також динаміку ок
сиду азоту, ендотеліну-1 та тромбоцитарно-судинний гемостаз. 
Після проведеного лікування відзначалося зниження тиску в 
легеневій артерії, підвищення відсотка фракції викиду, змен
шення частоти серцевих скорочень. Поліпшення показників 
гемодинаміки супроводжувалося зниженням рівня ендотелі- 
ну-1, інтерлейкіну-ip , фактора некрозу пухлини, агрегаційної 
здатності тромбоцитів та підвищенням рівня оксиду азота. От
римана позитивна клініко-лабораторна динаміка була більше 
виражена в основній групі, ніж у групі порівняння.

ЭНЕРГЕТИЧЕСКИЙ МЕТАБОЛИЗМ ИШЕМИИ МИОКАРДА 
БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ ЛЁГОЧНЫМ СЕРДЦЕМ И ЕГО КОР
РЕКЦИЯ -  У 65 пациентов с хроническим легочным сердцем 
и ишемией миокарда, что получали комплексную терапию, 
из которых 39 больным дополнительно включали мельдоний 
(основная группа), исследовали внутрисердечную гемодина
мику, газы крови, цитокины, а также динамику оксида азота, 
эндотелина-1 и тромбоцитарно-сосудистый гемостаз. После 
проведенного лечения отмечалось снижение давления в 
легочной артерии, повышение процента фракции выброса, 
уменьшение частоты сердечных сокращений. Улучшение 
показателей гемодинамики сопровождалось снижением уров
ня эндотелина-1, интерлейкина-ip , фактора некроза опухо
ли, агрегационной способности тромбоцитов и повышением 
уровня оксида азота. Полученная положительная клинико-ла
бораторная динамика была более выражена в основной груп
пе, чем в группе сравнения.

ENERGETIC METABOLISM OF MYOCARDIAL ISCHEMIA IN 
PATIENTS WITH CHRONIC PULMONARY HEART AND ITS 
CORRECTION -  The study involved 65 patients with chronic 
pulmonary heart together with myocardial ischemia treated by 
pentoxifylline (group of com parison) and pentoxifylline in 
combination with meldonium (main group -  39 patients). There 
were studied rates of intracardiac hemodynamics, gas composition 
of the blood, ventilation lung function, cytokine profile, and changes 
of endothelin-1 and platelet-vascular hemostasis. After the treatment, 
there was a decrease in pulmonary artery pressure, increase percent 
of ejection fraction, a decrease in the heart rate, and increase in 
the volume forced expiratory for the first second. Improvement of 
hemodynamic performance was accompanied by a decrease in 
the level of endothelin-1, interleukin-1 p, tumor necrosis factor and 
platelets aggregation ability. There was a trend to increase of 
interleukin-4. Received positive clinical and laboratory dynamics 
was more in main group. These indicators were more pronounced 
in the main group than in the comparison one.

Ключові слова: ішемія м іокарда, хронічне л егене
ве серце, мельдоній.

Клю чевы е слова: ишемия миокарда, хроническое 
лёгочное сердце, мельдоний.

Key w ords: m yocardia l ischem ia, ch ron ic pu lm onary 
heart, meldonium.

ВСТУП Розповсюдження хронічних обструктивних 
захворювань легень (ХОЗЛ) неухильно призводить до 
розвитку хронічного легеневого серця (ХЛС) і його

ускладнень, таких, як ішемія міокарда [1-4]. А черго
ве загострення ХОЗЛ призводить до погіршення га
зообміну, що потенційно спричиняє гіперкапнію, зни
ження периферичного судинного опору. Зменшення 
ефективної циркуляції крові в малому колі кровообігу 
(МКК) стимулює продукцію вазоактивних речовин, у 
тому числі реніну, які підвищують секрецію вазопре
сину та середній тиск у легеневій артерії (СТЛА). Все 
це призводить до порушення мікроциркуляції та про
гресування ішемії міокарда [3, 4]. Літературні дані й 
наш клінічний досвід свідчать, що включення у тера
пію хворих на ХЛС мельдонію супроводжувалось 
підвищенням рівня оксиду азоту (N0), який регулює 
впливи на судинну стінку та є медіатором N0 -ергічної, 
стрес-лімітируючої системи як коротко, так і довготри
валої адаптації при адекватній стрес-реакції. В умо
вах зниження кровотоку в міокарді виникає порушен
ня утворення енергії і зменшення Ті запасів. У зв’язку 
з цим, у мітохондріях кардіоміоцитів накопичується 
велика кількість недоокиснених жирних кислот (ЖК), 
які руйнують клітинні мембрани. Зниження транспорту 
і окиснення ЖК запускає альтернативний шлях утво
рення енергії -  анаеробний гліколіз [5, 6]. Мельдоній 
є донатором ендогенного N0, знижує внутрішньоклі
тинний рівень кальцію та призводить до вазорелак- 
сації. Крім цього, мельдоній підвищує рівень поперед
ників карнітину-у-бутиробетаїну, який також підсилює 
синтез N0, що є основним сигнальним медіатором у 
механізмі вазодилатації ішемізованих судин та опо
середковано знижує агрегацію тромбоцитів. Він при
гнічує активність у-бутиробетаїнгідроксилази, знижує 
біосинтез карнітину та транспорт довголанцюгових ЖК, 
перешкоджає накопиченню у клітинах недоокиснених 
ЖК -  похідних ацетилкарнітину А, попереджаючи їх 
негативну дію. Мельдоній відновлює процеси достав
ки кисню і його споживання в клітинах. Представлені 
результати дослідження МШЗЗІІ пацієнтів з ішемічною 
хворобою серця, рандомізовані у групі мельдонію і 
плацебо, показали підвищення фізичного наванта
ження на 10 % проти 2,4 % у групі плацебо [7-9]. Та
ким чином, цей лікарський засіб в умовах ішемії міо
карда перемикає обмін у клітинах з аеробного на ана
еробний гліколіз, підсилює біосинтез N0, який 
забезпечує та покращує реологію крові й мікроцирку- 
ляцію у пошкоджених судинних тканинах хворих ХЛС 
[4, 6-10]. Метою роботи стала оптимізація лікування 
ішемії міокарда із застосуванням мельдонію у комп
лексній терапії хворих на ХЛС.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ У терапевтичному 
відділенні Дорожньої клінічної лікарні станції “Харків” 
в 2013-2015 рр. під спостереженням перебували 65 
хворих на ХЛС з ішемією міокарда. Середній вік хво
рих складав (65±5) років. Усі пацієнти одержували 
загальноприйняті лікарські засоби. Хворим другої 
групи (39 чоловік) -  додатково до цієї терапії вклю
чали мельдоній (Вазопро ®) 1000 мг, який вводили
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внутрішньовенно на 10,0 мл ізотонічного розчину з 
подальшим прийомом його по 600 мг упродовж 6-8 
тижнів. Обидві групи хворих на ХЛС з ішемією міо
карда порівнювали за статтю, віком, клініко-функціо- 
нальною формою захворювання.

Стан внутрішньосерцевої гемодинаміки оцінюва
ли за допомогою ЕхоКГ, СТЛА -  за допомогою доп- 
лерЕхоКГ. Стан газового складу крові оцінювали за 
показниками рС02 і р02 в артеріальній крові. Рівень 
ендотеліну-1 і цГМФ визначали імуноферментним 
методом. N0 синтазу (NOS) та кількість метаболітів N0 
обчислювали за модифікованим методом, запропо
нованим О. М. Ковальовою та співавт. [11]. Рівень 
інтерлейкінів прозапального ІЛ-1 ß та протизапаль
ного ІЛ-4, фактора некрозу пухлин-а  (ФНП-а ) визна
чали імуноферментним методом. Досліджували агре- 
гаційні властивості тромбоцитів, при цьому оцінюва
ли ступінь (%), час (хв) і швидкість агрегації (%/хв). 
Статистичну обробку отриманих результатів здійсню
вали за допомогою пакетів ліцензійних програм 
“Microsoft Office 2003”, “Microsoft Excel” та “Statistica” .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
На тлі проведеної загальної терапії із включенням мель- 
донію хворим другої групи спостереження зменшува
лись інтенсивність та частота виникнення кардіалгії,

задишка, слабкість та підйом інтервалу ЭТ до рівня 
ізолінії та відновлення позитивності зубця Т. З цим 
відмічалось збільшення порогу перенесення фізично
го навантаження без помітного для хворого приросту 
ЧСС. Показники кардіогемодинаміки у хворих на ХЛС 
з ішемією міокарда представлено на рисунку 1.

Крім цього, відмічалось зниження тиску в леге
невій артерії та збільшення відсотка фракції викиду. 
Все це свідчить, що мельдоній опосередковано діє 
на рецептори судин, викликає вазодилатацію та по
кращує газообмін, що представлено на рисунку 2.

Поліпшення клініко-функціональних проявів за
хворювання пацієнтів із ХЛС та ішемією міокарда су
проводжувалося підвищенням рівня цГМФ та зни
женням рівня ендотеліну-1. Поряд з цим, відмічалось 
підвищенням ендогенного оксиду азоту, що представ
лено на рисунку 3.

До лікування у сироватці крові хворих на ХЛС з 
ішемією міокарда було виявлено підвищення вмісту 
ІЛ-1 р , ФНП-а  та зниження рівня ІЛ-4, тоді як після ліку
вання, особливо в другій групі, мало місце вірогідне 
зниження прозапальних ІЛ - ір та підвищення ІЛ-4. Це 
свідчить, що загальна терапія і терапія з мельдонієм 
пригнічують прозапальну дію цитокінів у хворих на ХЛС 
з ішемією міокарда, що представлено на рисунку 4.
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Рис. 1. Динаміка показників гемодинаміки у хворих на ХЛС з ішемією міокарда під впливом мельдонію. 
Примітка. Відмінності достовірні: * -  р<0,05 порівняно з даними до лікування 
(тут та на рис. 2-5).

Рис. 2. Динаміка показників газового складу крові у хворих на ХЛС з ішемією міокарда під впливом мельдонію.
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Рис. 3. Динаміка показників цГМФ і ендотеліну-1 в сироватці крові хворих на ХЛС з ішемією міокарда під впливом мельдонію.
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Рис. 4. Динаміка показників цитокінів у сироватці крові хворих на ХЛС з ішемією міокарда під впливом мельдонію.

Рис. 5. Динаміка показників АДФ-індукованої агрегації тромбоцитів у хворих на ХЛС з ішемією міокарда під впливом мельдонію.

Поряд з цим, позитивна клінічна динаміка в 
першій і другій групах спостереження супроводжу
валась зниженням початково підвищеної функціо
нальної активності тромбоцитів і поліпшенням кро
вообігу, що представлено на рисунку 5.

Таким чином, наведені на рисунках 1-5 цифрові 
дані, свідчать на користь того, що загальна терапія з 
мельдоніем свій вплив реалізує через механізми су

динної релаксації і прозапальної дії та підсилення 
дезагрегантної активності у хворих на ХЛС з ішемією 
міокарда.

ВИСНОВКИ 1. Застосування мельдонію у терапії 
ішемії міокарда хворих на ХЛС супроводжувалося 
підвищенням відсотка фракції викиду й оксиду азо
ту та зниженням клінічних проявів ішемії міокарда, 
що пов’язано із зменшенням тиску в легеневій ар
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терії, поліпшенням кровообігу в судинах та ткани
нах серця.

2. Клініко-гуморальні та функціональні зміни по
зитивно характеризують застосування мельдонію у 
терапії ішемії міокарда хворих на ХЛС як засіб ко
рекції тромбоцитарно-судинного гемостазу та енер
гетичного обміну.

Перспективи подальших досліджень Зазна
чені позитивні зміни дають можливість розширити 
спектр терапії ішемії міокарда хворих на ХЛС. По
дальші дослідження будуть ґрунтуватись на підборі 
оптимальної дози мельдонію у хворих на ХЛС з пору
шенням ритму серця.
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ВСТАНОВЛЕННЯ ТА ВИКОРИСТАННЯ АВТОМАТИЧНИХ ЗОВНІШНІХ ДЕФІБРИЛЯТОРІВ У 
ГРОМАДСЬКИХ МІСЦЯХ ТЕРНОПОЛЯ -  ЕФЕКТИВНИЙ ЕЛЕМЕНТ НАДАННЯ ДОМЕДИЧНОЇ 

ДОПОМОГИ ПРИ РАПТОВІЙ ЗУПИНЦІ КРОВООБІГУ

ВСТАНОВЛЕННЯ ТА ВИКОРИСТАННЯ АВТОМАТИЧНИХ 
ЗОВНІШНІХ ДЕФІБРИЛЯТОРІВ У ГРОМАДСЬКИХ МІСЦЯХ ТЕР
НОПОЛЯ -  ЕФЕКТИВНИЙ ЕЛЕМЕНТ НАДАННЯ ДОМЕДИЧНОЇ 
ДОПОМОГИ ПРИ РАПТОВІЙ ЗУПИНЦІ КРОВООБІГУ -  У статті 
проведено аналіз догоспітальноїлетальності при раптовій кар- 
діальній смерті. Висвітлено часові рамки та якість реанімацій
них заходів, які проводили. Зроблено акцент на залученні про
гресивного, ефективного та доступного методу базової до
медичної реан ім ац ійної д опом оги  -  автом атичного 
зовнішнього дефібрилятора.

УСТАНОВКА И ИСПОЛЬЗОВАНИЕ АВТОМАТИЧЕСКИХ ВНЕШНИХ 
ДЕФИБРИЛЛЯТОРОВ В ОБЩЕСТВЕННЫХ МЕСТАХ ТЕРНОПОЛЯ 
-  ЭФФЕКТИВНЫЙ ЭЛЕМЕНТ ПРЕДОСТАВЛЕНИЯ ДОМЕДИЦИН
СКОЙ ПОМОЩИ ПРИ ВНЕЗАПНОЙ ОСТАНОВКЕ КРОВООБРАЩЕ
НИЯ -  В статье проведен анализ догоспитальной летальности 
при внезапной кардиальной смерти. Освещены временные 
рамки и качество проводимых реанимационных мероприятий. 
Сделан акцент на привлечении прогрессивного, эффективного 
и доступного метода базовой домедицинской реанимационной 
помощи -  автоматического внешнего дефибриллятора.

INSTALLATION AND USE OF AUTOMATIC EXTERNAL DEFIBRILLA
TORS IN PUBLIC PLACES OF TERNOPIL -  PROVIDING EFFECTIVE 
ELEMENT IN CASE OF HOSPITAL PRE- AID AT SUDDEN CIRCULATION 
STOP -  The article analyzed the pre-hospital mortality in sudden cardiac 
death. There were adduced timing and quality of performed resuscitation. 
Focus was made on progressive, efficient and affordable method of basic 
prehospital intensive care -  automatic external defibrillator.

Ключові слова: серцево-легенева реанімація, рап
това кардіальна смерть, автоматичний зовнішній деф іб
рилятор, домедична допомога, раптова зупинка серця.

Клю чевы е слова: сердечно-легочная реанимация, 
внезапная кардиальная смерть, автом атический вне
шний дефибриллятор, домедицинская помощь, внезап
ная остановка сердца.

Key w o rd s : с а гб іо р и іт о п а гу  resu sc ita tio n , sudden 
cardiac death, autom atic externai defibriiiator, pre-hospitai 
intensive care, sudden cardiac arrest.

ВСТУП Раптова зупинка серця -  одна з найваж
ливіших проблем сучасної медицини, яка може торк
нутися кожної людини. Головною причиною смерті 
серед дорослого населення в усьому світі є раптова 
кардіальна смерть (РКС). Вона може настати не тільки 
при діагностованих раніше захворюваннях серця, 
але й у людей, які до моменту смерті вважалися здо
ровими. Раптова кардіальна смерть виникає, як пра
вило, без будь-яких передвісників. Виникнення цьо
го критичного стану коливаються в діапазоні між 0,36
1,28 на 1000 мешканців у рік. В Україні щорічно 
реєструється 50 000 випадків гострого інфаркту міо
карда. Згідно з даними закордонної статистики, 
250 000 людей у США та 70 000 людей у Європі що
річно помирають від раптової зупинки серця.

Якщо допомогу не надано у перші ж хвилини, мож
ливості зберегти життя через 10 хв після початку син
дрому раптової зупинки серця (РЗС) практично 
немає. У більшості випадків цей стан виникає за ме

жами лікувального закладу, причому 80 % припадає 
на громадські публічні місця, де частіше за все немає 
можливості надати екстрену реанімаційну допомогу. 
В нашій державі у випадку позалікарняної зупинки 
серця виживає тільки 1 % людей. Відомо, що в силу 
обставин, служби Е(Ш)МД, на жаль, нерідко просто 
не встигають вчасно доїхати до потерпілого, оскіль
ки середній час приїзду машини швидкої допомоги в 
обласному центрі складає 10-15 хв, а ефективно 
відновити серцевий ритм можливо тільки у перші 5
6 хв. Статистика засвідчує, що при РКЗ фібриляція 
шлуночків та шлуночкова тахікардія спостерігаються 
у 80 % випадків. Саме такі патологічні серцеві ритми 
усуваються на тлі реанімаційних заходів своєчасною 
дефібриляцією. Через це стає зрозумілим, що в цій 
ситуації тільки автоматичний зовнішній дефібрилятор 
(АЗД) може врятувати пацієнта від раптової кардіаль- 
ної смерті (рис. 1). На сьогодні дефібриляція спра
ведливо вважається найефективнішим методом 
відновлення нормального серцевого ритму як елемента 
домедичної допомоги за допомогою проведення ви
соковольтного розряду. Якщо її провести в оптималь
ний термін, коефіцієнт виживання зростає до 90 %.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Електрошок, відомий як 
дефібриляція, є дієвим засобом відновлення серце
вої діяльності при раптовій зупинці кровообігу. Сер
цево-легенева реанімація (компресія грудної клітки 
і дихання “рот до рота” ) дозволяє виграти деякий час, 
необхідний для підготовки та проведення дефібри
ляції, але тільки своєчасна дефібриляція дозволяє 
зберегти життя людині. Якісна дефібриляція (розряд, 
електрошок) -  це дефібриляція, здійснена впродовж 
перших 5 хв після виникнення кардіальної катастро
фи. З кожною хвилиною затримки шанси на вижи
вання знижуються на 10-15 %.

Після 7-10 хв з моменту виникнення фібриляції 
повернути пацієнта до життя стає практично немож
ливим.

Саме тому уряди більшості країн Європи та Аме
рики проголосили вирішення проблеми раптової кар
діальної смерті стратегічно важливим завданням. 
Підтвердженням цього є розробка та законодавче

Рис. 1. Основні комплектуючі автоматичного зовнішнього 
дефібрилятора.
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узаконення владою цих держав рекомендацій щодо 
оснащення автоматичними зовнішніми дефібрилято
рами різних закладів та громадських місць.У США, 
наприклад, цей прилад має кожний сімейний лікар, 
встановлення АЗД є обов’язковим у всіх державних 
школах. Також у більшості країн світу автоматичні 
зовнішні дефібрилятори розміщені в патрульних ма
шинах, автомобілях швидкої медичної допомоги, ря
тувальних бригадах пожежної служби; встановлені в 
залах торгових центрів, залізничних вокзалів і авто
бусних станцій, аеропортів; в готелях; концертних та 
ігрових залах; плавальних басейнах; на громад
ському транспорті тощо (рис. 2). Існують розроблені 
методики навчання з використанням тренувальних 
дефібриляторів, муляжів, дистанційних імітаторів мо
делювання серцевого ритму, відеоматеріалів, 
інструкцій та ін. (рис. 3) Європейська спілка кардіо
логів та Європейська рада реаніматологів одностай
но підтвердили головну роль автоматичного зовніш
нього дефібрилятора у вирішенні проблеми рапто
вої кардіальної смерті. У країнах Європи розроблені 
та реалізуються програми впровадження АЗД, на
вчання дефібриляції та прийомам серцево-легене
вої реанімації не медичного персоналу -  людей, не- 
медиків, які можуть опинитися біля потенційної жерт
ви раптової зупинки серця. Звичайно, при такому 
підході позитивний результат не змусив себе чекати. 
До прикладу, декілька років тому наші географічні 
сусіди -  Польща, успішно завершила так звану Гро
мадянську програму дефібриляції, яка передбачала 
навчання певної частини працівників основам надан
ня реанімаційної допомоги із застосуванням АЗД, ос
кільки в силу виконання своїх службових обов’язків 
вони щоденно мають справу з великою кількість лю
дей (в аеропортах, на стадіонах, вокзалах, в супер
маркетах тощо). Це в кінцевому результаті привело 
до суттєвого зниження догоспітальної летальності.

За погодженням із Департаментом охорони здо
ров’я Тернопільської ОДА ДВНЗ “Тернопільський дер
жавний медичний університет імені І. Я. Горбачев- 
ського МОЗ України” разом з КЗ ТОР “Центр екстре
ної медичної допомоги та медицини катастроф» 
розпочинають впровадження АЗД у громадських 
місцях м. Тернополя. На своїй початковій стадії про
ект передбачає розміщення АЗД у місцях зі значним 
скупченням людей, як-от: на залізничному вокзалі, в 
ТРЦ “Подоляни” , “Епіцентр”, “Орнава” , на централь
ному стадіоні тощо. До проведення навчань персо
налу працівників у приміщеннях, де будуть встанов
лені АЗД, ДВНЗ “Тернопільський державний медич
ний університет імені І. Я. Горбачевського” планує 
залучати викладачів кафедри невідкладної та екст
реної медичної допомоги, а також студентів, які прой
шли навчання і сертифіковані з базових реанімацій
них заходів із залученням автоматичного зовнішнього 
дефібрилятора (ВІ_Є+АЕО).

Основними характеристичними перевагами авто
матичного зовнішнього дефібрилятора є:

-  98 % ефективності першого розряду (здійсне
ного в перші хвилини кардіальної катастрофи);

-  портативність, захист відударів, падінь, вібрації 
— необмежені можливості використання дефібриля
торів у будь-яких екстремальних ситуаціях;

Рис. 2. Типове розташування в приміщенні автоматичного 
зовнішнього дефібрилятора.

-  постійна готовність до використання — відсутність 
необхідності постійної підзарядки приладу, система та 
індикація автоматичного щоденного самоконтролю;

-  автоматичний вибір потужності розряду залежно 
від імпедансу тканин пацієнта, його маси та зросту, тоб
то обирається максимально ефективний та безпечний 
розряд, що найбільш ефективно впливає на серце;

-  простота та комфортність використання — керуван
ня приладом здійснюється за допомогою однієї кнопки;

-  голосові підказки дій, у тому числі українською 
-  мінімізація помилок та оптимізація здійснення усп
ішної дефібриляції;

Рис. 3. Реалізація навчального сценарію реанімації на мане
кені із залученням автоматичного зовнішнього дефібрилятора.

ВИСНОВКИ Суттєво зменшити догоспітальну ле
тальність при раптовій кардіальній смерті можливо, якщо 
встановлювати АЗД в місцях великого скупчення лю
дей, де вірогідність зупинки серця найбільша. Наявність 
та доступність АЗД -  важливий момент врятування жит
тя! Наша мета -  привернути увагу суспільства до боротьби 
з серцево-судинними захворюваннями та інформувати 
населення про проблеми раптової зупинки серця. А 
найголовніше -  врятувати життя тернополян!
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ОСОБЛИВОСТІ КОРЕКЦІЇ МЕТАБОЛІЧНИХ ПОРУШЕНЬ У ХВОРИХ НА СТАБІЛЬНУ СТЕНОКАРДІЮ  
ТА СУБКЛІНІЧНИЙ ГІПОТИРЕОЗ ЗАЛЕЖНО ВІД ТРИВАЛОСТІ ХВОРОБИ 

ДВНЗ “Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського”

ОСОБЛИВОСТІ КОРЕКЦІЇ МЕТАБОЛІЧНИХ ПОРУШЕНЬ У ХВО
РИХ НА СТАБІЛЬНУ СТЕНОКАРДІЮ ТА СУБКЛІНІЧНИЙ ГІПОТИ
РЕОЗ ЗАЛЕЖНО ВІД ТРИВАЛОСТІ ХВОРОБИ -  У статті наведе
но особливості метаболічних порушень (ліпідного спектра 
крові та процесів вільнорадикального окиснення), а також ме
тоди їх корекції у хворих із субклінічним гіпотиреозом та ста
більною стенокардією зі тривалістю до та понад 5 років. У 
пацієнтів із стабільною стенокардією понад 5 років та суб
клінічним гіпотиреозом встановлено достовірно вищі значен
ня рівня тригліцеридів (ТГ), загального холестерину (ХС), ХС 
ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ), коефіцієнта атероген- 
ності (КА) та малонового діальдегіду (МДА), а також суттєве зни
ження концентрації супероксиддисмутази (СОД), каталази (КТ) 
та церулоплазміну (ЦП), порівняно із хворими, в яких стабільна 
стенокардія тривала до 5 років. Комбінація стандартного анти- 
ішемічного лікування та І_-тироксину позитивно впливала на 
покращення загального клінічного стану хворих та показників 
ліпідоргами і перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) лише у хво
рих із субклінічним гіпотиреозом та тривалістю стабільної сте
нокардії до 5 років. У пацієнтів із тривалістю хвороби понад 5 
років для нормалізації клінічного стану і досягнення цільових 
рівнів основних показників ліпідограми, процесів вільноради
кального окиснення та антиоксидантного захисту доцільно зас
тосовувати комплексну терапію із використанням стандартно
го антиішемічного лікування, _-тироксину та _-карнітину. Отри
мані результати дозволяють рекомендувати використання 
диференційної комплексної терапії у хворих зі стабільною сте
нокардією та субклінічним гіпотиреозом з метою адекватного 
відновлення клінічного стану та попередження метаболічних 
порушень у даної категорії хворих.

ОСОБЕННОСТИ КОРРЕКЦИИ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ НАРУШЕНИЙ 
У БОЛЬНЫХ СТАБИЛЬНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ И СУБКЛИНИЧЕС
КИМ ГИПОТИРЕОЗОМ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ДЛИТЕЛЬНОСТИ 
БОЛЕЗНИ -  В статье приведены особенности метаболических 
нарушений (липидного спектра крови и процессов свобонора- 
дикального окисления), а также методы их коррекции у боль
ных с субклиническим гипотиреозом и стабильной стенокарди
ей с продолжительностью до и свыше 5 лет. У пациентов со 
стабильной стенокардией более 5 лет и субклиническим гипо
тиреозом установлено достоверно более высокие значения 
уровня триглицеридов (ТГ), общего холестерина (ХС), ХС ли
попротеинов низкой плотности (ЛПНП), коэффициента атеро- 
генности (КА) и малонового диальдегида (МДА), а также суще
ственное снижение концентрации супероксиддисмутазы (СОД), 
каталазы (КТ) и церулоплазмина (ЦП), по сравнению с больны
ми, у которых стабильная стенокардия продолжалась до 5 лет. 
Комбинация стандартного антиишемического лечения и _-ти- 
роксина положительно влияла на улучшение общего клини
ческого состояния больных и показателей липидоргаммы, а так
же перекисного окисления липидов (ПОЛ) только у больных с 
субклиническим гипотиреозом и продолжительностью стабиль
ной стенокардии до 5 лет. У пациентов с продолжительностью 
болезни более 5 лет для нормализации клинического состоя
ния и достижения целевых уровней основных показателей ли
пидограммы, процессов свобонорадикального окисления и ан
тиоксидантной защиты целесообразно применять комплексную 
терапию с использованием стандартного антиишемического 
лечения, _-тироксина и _-карнитина. Полученные результаты по
зволяют рекомендовать использование дифференцированной 
комплексной терапии у больных со стабильной стенокардией и 
субклиническим гипотиреозом с целью адекватного восстанов
ления клинического состояния и предупреждения метаболи
ческих нарушений у данной категории больных.

FEATURES OF METABOLIC DISORDERS CORRECTION IN 
PATIENTS WITH STABLE ANGINA AND SUBCLINICAL HYPOTHY
ROIDISM DEPENDING ON THE DISEASE DURATION -  This article 
describes the main features of metabolic disorders (blood lipid 
spectrum and processes of free radical oxidation) and methods of 
their correction in patients with subclinical hypothyroidism and 
stable angina with the duration more and less then 5 years. In 
patients w ith stab le angina over 5 years and subclin ica l 
hypothyroidism was found significantly higher values of triglycerides 
(TG), total cholesterol (TC), low-density lipoprotein cholesterol 
(LDL), atherogenic correlation (SC), malondialdehyde (MDA) and 
significant reducing in concentration of superoxidedismutase 
(SOD), catalase (CT) and ceruloplasmin (CP) compared to patients 
with stable angina pectoris which lasted less then 5 years. The 
combination of standard anti-ischemic treatment and L-thyroxine 
had positive effect on improving of clinical condition, lipid 
spectrum and free radical oxidation only in patients with subclinical 
hypothyroidism and duration of stable angina less then 5 years. 
For normalization of the clinical condition and achievement of 
target levels of basic lipid spectrum parameters, processes of free 
radical oxidation and antioxidant protection in patients with duration 
of the disease more than 5 years only combined therapy using 
standard anti-ischemic treatment, L-thyroxine and L-carnitine was 
helpful. This results allow us to recommend the using of 
differentiated therapy in patients with stable angina and subclinical 
hypothyroidism with target of adequately restore of the clinical 
condition and prevention of metabolic disorders in these patients.

Ключові слова: стабільна стенокардія, субклінічним 
гіпотиреоз, L-тироксин, L-карнітин.

Ключевые слова: стабильная стенокардия, субкли
нический гипотиреоз, L-тироксин, L-карнитин.

Key w ords: stable angina, subclin ica l hypothyroidism , 
L-thyroxine, L-carnitine.

ВСТУП Протягом останніх років актуальним питан
ням залишається вивчення частоти поєднання сер
цево-судинних захворювань з тиреоїдною патологією 
та їх взаємообтяжувального впливу на перебіг дано
го коморбідного стану [3]. З патогенетичної точки зору 
провідна роль у розвитку та прогресуванні стабіль
ної стенокардії належить коронаростенозу (за раху
нок дисліпідемії та атероматозу), коронароспазму та 
транзиторному атеротромбозу [1,2]. Одночасно вста
новлено, що у пацієнтів із субклінічним та явним гіпо
тиреозом виявляють зміни ритму серця, виражену 
дисліпідемію, артеріальну гіпертензію, що в подаль
шому може призводити до розвитку та прогресуван
ня ішемічної хвороби серця (ІХС) та хронічної серце
вої недостатності [4-7]. Таким чином, дисліпідемія є 
спільним патогенетичним фактором у хворих із суб
клінічним гіпотиреозом та ІХС. Пусковим механізмом 
порушення синтезу ліпідів при недостатньому вироб
ленні тиреоїдних гормонів є розлади процесів окис
нення ХС та зміни утворення атерогенних ліпопро
теїнів. Внаслідок цього у крові зростає рівень ХС та 
фракції атерогенних ліпопротеїнів [8]. Відомо також, 
що системний атероматоз та дисгормональні пору
шення супроводжуються суттєвою активацією про
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цесів ПОЛ та зниженням рівня антиоксидантного за
хисту організму. Клінічними проявами вищеописаних 
змін обміну ліпідів при субклінічному гіпотиреозі є 
ознаки підвищення резистентності та жорсткості су
динної стінки, ендотеліальна дисфункція, атероскле
роз, діастолічна дисфункція лівого шлуночка та фун
кціональні порушення у роботі печінки [9, 10].

Згідно з рекомендаціями Асоціації кардіологів 
України, основною метою лікування пацієнтів зі ста
більною стенокардією є зменшення симптомів зах
ворювання та попередження розвитку серцево-су
динних ускладнень. До переліку основних препаратів, 
які застосовують при лікуванні стабільної стенокардії, 
належать нітрати, p-блокатори, антагоністи кальціє
вих каналів, антагоністи рецепторів ангіотензину, 
антиагреганти, статини та метаболічні препарати [13]. 
Для лікування субклінічного гіпотиреозу препаратом 
вибору, згідно з рекомендаціями Європейської Ти- 
реодологічної Асоціації, є L-тироксин [11]. Проведе
но низку досліджень з приводу стартового дозуван
ня даного препарату та визначення оптимальної 
підтримувальної дози L-тироксину для нормалізації 
середнього рівня ТТГ у пацієнтів із субклінічним гіпо
тиреозом.

Недоліком даних рекомендацій є недостатня тех
нологічна і лікувальна ефективність програми, яка 
зумовлена тим, що при застосуванні L-тироксину ви
никає негативний вплив на перебіг серцево-судин
ної патології, що проявляється у посиленні ішемії міо
карда, виникненні ангінозних нападів, розвитку 
аритмій та прогресуванні серцевої недостатності. При
чиною розвитку вказаних ускладнень замісної гормо
нотерапії вважають підвищення рівня аеробного ме
таболізму в організмі, що супроводжується посилен
ням ступеня гіпоксії міокарда. Враховуючи необхідність 
корекції цих проявів у пацієнтів із стабільною стено
кардією та субклінічним гіпотиреозом, лікувальна прак
тика передбачає застосування препаратів із антиок
сидантними властивостями, які покращують обмінні 
процеси в організмі. Одним з таких засобів може бути 
L-карнітин, антиішемічний ефект якого пов’язаний з 
покращенням метаболізму міокарда та збереженням 
достатньої кількості АТФ при наявності гіпоксії. Окрім 
того, левокарнітин не впливає на зміну частоти сер
цевих скорочень і артеріальний тиск. Під дією L-кар- 
нітину знижується загальний периферичний опір та 
попереджується розвиток вазоконстрикції. Відомо та
кож, що препарат добре переносять пацієнти, а побічні 
реакції виникають вкрай рідко.

Метою дослідження було підвищити ефективність 
лікування дисгормональних та дисліпідемічних роз
ладів у хворих зі стабільною стенокардією та суб
клінічним гіпотиреозом шляхом корекції метаболіч
них порушень.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Обстежено 115 хворих на 
ІХС: стенокардію напруження II та III функціональних 
класів (ФК). Стенокардію напруження II ФК діагнос
товано у 59 пацієнтів (51,3 %), а III ФК -  у 56 (48,7 %). 
Середній вік обстежених становив (53,2±4,3) року та 
коливався від 48 до 69 років. Чоловіків було 60 (52,2 %), 
а жінок -  55 (47,8 %). Усіх обстежених пацієнтів по
ділили на дві групи. До першої групи увійшло 
57 пацієнтів (49,6 %) із стенокардією напруження та

субклінічним гіпотиреозом, які отримували стандарт
не антиішемічне лікування та L-тироксин, а до другої
-  58 (50,4 %) хворих із поєднанням стенокардії на
пруження та субклінічного гіпотиреозу, які отримува
ли стандартне антиішемічне лікування, L-тироксин та 
L-карнітин. Кожну з груп пацієнтів поділили на підгру
пи залежно від тривалості стабільної стенокардії. До 
першої підгрупи увійшло 55 (47,8 %) хворих на суб- 
клінічний гіпотиреоз та стабільну стенокардію до 5 
років, а до другої підгрупи -  60 (52,2 %) пацієнтів із 
тривалістю стабільної стенокардії понад 5 років.

Клас стенокардії напруження і стадію серцевої 
недостатності визначали відповідно до рекомендацій 
Європейського товариства кардіологів 2012 р. [12] 
та Асоціації кардіологів України 2012 р. [13].

Дослідження проводили у кардіологічному 
відділенні КЗ ТОР “Тернопільська університетська 
лікарня” . Після госпіталізації у стаціонар усі пацієнти 
підлягали ретельному аналізу згідно з основними 
критеріями включення та виключення з обстеження. 
Після отримання інформованої згоди пацієнта, усім 
досліджуваним були оформлені карти спостережен
ня, які включали перелік паспортних даних, основ
них скарг, анамнезу захворювання із урахуванням 
факторів ризику та коморбідної патології, дані об’єк
тивного статусу, результати лабораторно-інструмен
тальних методів обстеження та проведене лікування 
на початку дослідження і в динаміці через 3 та 6-12 
місяців.

Параметри ліпідограми визначали у лабораторії 
Тернопільської університетської лікарні за допомогою 
біохімічного автоматичного аналізатора фірми ROCHE
-  Cobas integra 400 plus. Коефіцієнт атерогенності 
визначали за формулою А. М. Климова (1985 р.):

КА= (ХС- ХС ЛПВЩ) /  ХС ЛПВЩ,
де КА -  коефіцієнт атерогенності;
ХС -  холестерин, ммоль/л;
ХС ЛПВЩ -  холестерин ліпопротеїнів високої 

щільності, ммоль/л.
Наявність і ступінь вираження гіпотиреозу оціню

вали шляхом визначення рівня гормонів: ТТГ, Т4та 
концентрації антитіл до пероксидази за допомогою 
електрохемілюмінісцентного аналізатора фірми 
ROCHE -  Elecsys 2010 та стандартного набору реак
тивів на базі лабораторії Тернопільської університет
ської лікарні.

Активність перекисного окиснення ліпідів та стан 
антиоксидантного захисту оцінювали на основі рівня 
показників: МДА, КТ, СОД, ЦП. Визначення активності 
МДА, як кінцевого продукту пероксидації, проводили 
за допомогою методу з тіобарбітуровою кислотою. 
Рівень активності КТ оцінювали за методикою 
А. Н. Баха таї. С. Зубкової. В основі методу визначен
ня СОД лежить здатність сповільнювати відновлен
ня нітротетразолію синього при НАДН2 та фенозин- 
метасульфату. Визначали активність ЦП в крові за 
допомогою методики Н. Равіна.

Статистичну обробку отриманих результатів вико
нували за допомогою пакета статистичних програм 
“Statistica 6.0” (StatSoft, Inc., USA). Результати пред
ставлені як M±m, де М -  середнє арифметичне по
казника, m-похибка середньоквадратичного відхи
лення. Усі отримані результати були розподілені на
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параметричні та непараметричні дані за допомогою 
закону розподілу нормальності. Параметричні критерії 
оцінювали за критерієм Стьюдента, а непараметричні 
-  за критерієм Мана Уїтні.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Аналізуючи зміни ліпідограми залежно від три
валості стабільної стенокардії, відмічено достовірно 
вищі рівні атерогенних ліпопротеїнів у пацієнтів із 
тривалістю захворювання понад 5 років (табл. 1). 
Так, у вихідному стані в пацієнтів першої групи із три
валістю стабільної стенокардії понад 5 років значен
ня загального холестерину було достовірно вищим 
на 12,5 %, ХС ЛПНЩ більшим на 17,6 %, рівень ТГ -  
16,9 %, а КА -  на 37,3 %, порівняно із хворими, в 
яких стабільна стенокардія тривала до 5 років, а 
серед пацієнтів другої групи із тривалістю стабіль
ної стенокардії понад 5 років описані вище показ
ники були більшими відповідно на 12,1, на 17,3, на 
16,7 та на 37,4 %. Необхідно відмітити, що через 3 
місяці застосування стандартного лікування у по
єднанні з І_-тироксином було більш ефективним у 
хворих із тривалістю стабільної стенокардії до 5 років, 
а через 6-12  місяців лікування І_-тироксином у даної 
категорії хворих відмічено більш суттєве зниження 
концентрації атерогенних ліпопротеїдів, порівняно 
із хворими, у яких стабільна стенокардія тривала 
понад 5 років.

Під впливом лікування І_-тироксином та І_-карні- 
тином як через 3, так і через 6-12 місяців терапії вста
новлено достовірне зниження рівнів загального ХС, 
ХС ЛПНЩ, ТГ, КАта суттєве наростання рівня ХС ЛПВЩ 
порівняно із вихідними даними. Варто зауважити, що 
під впливом запропонованої програми лікування у 
хворих із тривалістю стабільної стенокардії понад 5 
років відмічено наближення середніх значень ате
рогенних ліпопротеїнів до аналогічних даних групи 
хворих із тривалістю стабільної стенокардії до 5 років. 
При цьому, результати достовірно не відрізнялись між 
собою, що можна вважати позитивним ефектом у ліку
ванні даної категорії хворих.

Аналізуючи показники ПОЛ та АОЗ залежно від 
тривалості стабільної стенокардії, встановлено, що у 
хворих на субклінічний гіпотиреоз та стабільну сте
нокардію понад 5 років процеси вільнорадикально- 
го окиснення є достовірно вищими, а стан антиокси
дантного захисту меншим, порівняно з хворими, у 
яких тривалість стабільної стенокардії була до 5 років 
(табл. 2). Так, у вихідному стані в пацієнтів першої 
групи із тривалістю стабільної стенокардії понад 5 
років значення МДА було достовірно вищим на 
16,2 %, а рівень ЦП меншим на 13,9 %, концентрація 
СОД -  на 20,7 %, а значення КТ -  на 22,5 %, порівня
но з хворими, у яких стабільна стенокардія тривала 
до 5 років. Серед пацієнтів другої групи із тривалістю 
стабільної стенокардії понад 5 років значення МДА 
було достовірно вищим на 16,8 %, а концентрації ЦП, 
СОД та КТ достовірно меншими на 14,3 %, на 20,3 та 
на 22,7 %, порівняно із пацієнтами, у яких тривалість 
стабільної стенокардії становила до 5 років. Протя
гом усього курсу лікування І_-тироксином у хворих пер
шої підгрупи відмічено більш виражене зниження 
рівнів МДА та підвищення активності СОД, ЦП та КТ, 
порівняно із вихідними даними, ніж у пацієнтів із три
валістю стабільної стенокардії понад 5 років.

Необхідно зауважити, що у хворих обох підгруп під 
впливом лікування І_-тироксином та І_-карнітином 
відмічено суттєвий ефект у зниженні дисбалансу про
цесів вільнорадикального окиснення як через 3, так і 
через 6-12  місяців терапії, що проявлялось у достові
рному зниженні концентрації МДА та зростання рівнів 
ЦП, СОД та КТ порівняно із вихідними даними. Слід 
відмітити, що у пацієнтів другої групи із тривалістю ста
більної стенокардії понад 5 років за середніми значен
нями показники ПОЛ та АОЗ наближались до аналогіч
них даних групи осіб із тривалістю стабільної стенокардії 
до 5 років (р>0,05), що оцінювалось як суттєвий ефект 
в терапії розладів ПОЛ у даної категорії хворих.

Таким чином, у вихідному стані у хворих на ста
більну стенокардію в поєднанні із субклінічним гіпо
тиреозом з тривалістю хвороби як до 5 років, так і

Таблиця 1. Д инам іка  зм ін  показників  л іп ідограм и п ід  впливом д иф еренц ійно ї терап ії (М ± т )

П о ка зн и к

П ерш а г зупа (п= 57 ) Д р у га  гр уп а  (п=58)
тр и в а л іс ть  стаб іл ьно ї 
с те н о ка р д ії д о  5 ро к ів  

(п= 2 8 )

тривал ість  стабільної сте
нокард ії понад  5 років 

(п= 29 )

тр и в а л іс ть  ста б іл ьн о ї сте н о 
ка р д ії д о  5 р о к ів  (п= 27 )

тривалість стабільної сте
нокардії понад 5 років 

(п=31)

ХС, т т о І / І -
1 5 ,5 2 ± 0 ,1 2 6,21 ± 0 ,0 9 * 5 ,4 6 ± 0 ,1 3 6 ,1 2 ± 0 ,1 1 *
2 4 ,4 2 ± 0 ,1 5 6 ,1 3 ± 0 ,1 4 * 4,31 ±0,11 4 ,6 3 ± 0 ,1 9 **
3 3 ,8 4 ± 0 ,0 8 6 ,0 5 ± 0 ,1 1 * 3 ,1 5 ± 0 ,0 9 3 ,2 9 ± 0 ,1 4 **

ХС  Л П В Щ , 
т т о І / І -

1 0 ,7 0 ± 0 ,0 4 0 ,5 3 ± 0 ,0 2 * 0 ,6 8 ± 0 ,0 5 0,51 ± 0 ,0 3 *
2 1,05  ± 0 ,0 2 0 ,6 4  ± 0 ,0 3 * 1 ,14  ± 0 ,0 3 1,10  ± 0 ,0 5 * * *
3 1 ,1 5± 0 ,0 3 0 ,7 8 ± 0 ,0 6 * 1,21 ± 0 ,0 4 1 ,1 7 ± 0 ,0 4 * * *

ХС Л П Н Щ ,
т т о І / І -

1 4 ,1 4 ± 0 ,0 2 4 ,8 7 ± 0 ,0 5 * 4 ,1 6 ± 0 ,0 4 4 ,8 8 ± 0 ,0 6 *
2 3 ,7 4 ± 0 ,0 4 4 ,5 4 ± 0 ,0 6 * 3 ,3 1 ± 0 ,0 3 3 ,4 7 ± 0 ,0 5 **
3 3,21 ± 0 ,02 4 ,3 6 ± 0 ,0 4 * 2 ,8 7 ± 0 ,0 4 2 ,9 6 ± 0 ,0 7 **

ТГ, т т о І / І -
1 2 ,9 0 ± 0 ,0 3 3 ,3 9 ± 0 ,0 4 * 2 ,8 7 ± 0 ,0 5 3 ,3 5 ± 0 ,0 3 *
2 2 ,0 4 ± 0 ,0 2 3 ,2 8  ± 0 ,0 5 * 1 ,9 6± 0 ,0 4 2 ,0 4  ± 0 ,0 6 **
3 1 ,8 3 ±0 ,0 4 3 ,1 2 ± 0 ,0 2 * 1,71 ± 0 ,0 6 1,81 ± 0 ,0 5 **

КА
1 10 ,1 5 ± 0 ,11 1 3 ,9 4 ± 0 ,0 8 * 10,21 ± 0 ,1 3 14 ,0 3 ± 0 ,11*
2 5 ,7 3 ± 0 ,1 9 1 1 ,0 7 ± 0 ,2 4 * 5 ,1 2 ± 0 ,16 5,31 ± 0 ,1 9 **
3 3 ,0 8 ± 0 ,1 3 10 ,9 6 ± 0 ,16* 3 ,0 2 ± 0 ,18 3,41 ±0 ,21  **

Примітки: 1 ) 1 -  показники при госпіталізації, 2 -  показники через 3 місяці, 3 -  показники через 6-12 місяців;
2) * -  достовірність різниці між показниками ліпідограми у пацієнтів із тривалістю захворювання до та понад 5 років;
3) * * -  достовірність різниці між показниками у пацієнтів першої та другої груп із тривалістю стабільної стенокардії понад 5 років.
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Таблиця 2. Д инам іка  зм ін показників  процес ів  в ільнорадикального окиснення та антиоксидантного захисту
п ід  впливом диф еренц ійно ї терапії' (М ± т )

П о ка зн и к

П ерш а гр уп а  (п= 57 ) Д р у га  гр уп а  (п= 5 8 )
тр и в ал ість  стаб іл ьно ї 
сте н о ка р д ії д о  5  р о к ів  

(n=28 )

тр и в ал ість  стаб іл ьно ї 
стенокард ії понад  5 років 

(п=29)

тр и в ал ість  стаб іл ьно ї сте н о 
кард ії д о  5 р о к ів  (п= 2 7 )

тр и в ал ість  стаб іл ьно ї 
сте н о ка р д ії п о н а д  5 ро к ів  

<п=31)

М ДА,
м км о л ь  /  л

1 5 ,8 2 ± 0 ,0 6 6 ,7 6 + 0 ,0 4 * 5 ,8 3+ 0 ,0 7 6 ,8 1 + 0 ,0 5 *
2 4 ,2 7 ± 0 ,0 5 6 ,0 4 ± 0 ,0 3 * 4 ,1 6 + 0 ,0 4 4 ,2 1 ± 0 ,0 7 **

3 3 ,0 7 ± 0 ,0 4 5 ,9 7 ± 0 ,0 4 * 3 ,0 1+ 0 ,0 5 3 ,1 2 ± 0 ,0 6 **

ЦП, м г/л
1 18 4 ,5 1 + 0 ,2 6 1 5 8 ,8 7 ± 0 ,3 1 * 1 8 4 ,5 4 ± 0 ,2 4 1 5 8 ,2 1 ± 0 ,2 9 *

2 18 7 ,5 1 + 0 ,2 7 1 6 0 ,7 4 ± 0 ,2 3 * 1 8 9 ,75+ 0 ,22 1 8 9 ,5 4 ± 0 ,2 0 **

3 1 9 1 ,0 7 ± 0 ,2 4 161 ,12 ± 0 ,31 * 1 9 3 ,2 1 ± 0 ,2 3 1 9 3 ,0 2 ± 0 ,3 3 **

СОД,
О д ./ 1 млн. ер.

1 3 9 ,1 2 ± 0 ,17 3 1 ,0 4 ± 0 ,1 6 * 3 8 ,7 6 + 0 ,1 4 3 0 ,9 0 + 0 ,1 9 *
2 4 2 ,7 5 + 0 ,1 2 3 1 ,9 7 ± 0 ,1 5 * 4 3 ,5 4 ± 0 ,1 5 4 3 ,4 6 ± 0 ,13**
3 4 6 ,7 1 ± 0 ,1 4 3 2 ,3 4 ± 0 ,1 6 * 47 ,65+0 ,11 4 7 ,5 9 + 0 ,1 7 **

КТ, %
1 1 4 ,2 1 ± 0 ,17 1 1 ,01 + 0 ,1 2 * 14 ,63+0 ,16 11 ,31 + 0 ,1 5 *
2 1 6 ,08+ 0 ,15 12 ,51 + 0 ,1 7 * 1 7 ,3 2 ± 0 ,17 1 7 ,0 8 + 0 ,1 5 **
3 1 8 ,61+ 0 ,13 1 2 ,9 7 ± 0 ,10* 19,21 ± 0 ,1 4 19 ,0 2 ± 0 ,13**

Примітки: 1 ) 1 -  показники при госпіталізації, 2 -  показники через 3 місяці, 3 -  показники через 6-12 місяців;
2) * -  достовірність різниці між показниками у пацієнтів із тривалістю захворювання до та понад 5 років;
3) ** -  достовірність різниці між показниками у пацієнтів першої та другої груп із тривалістю стабільної стенокардії понад 5 років.

понад 5 років спостерігається виражена дисліпіде- 
мія, порушення процесів ПОЛ та АОЗ організму. При 
цьому, відмічено достовірне наростання вказаних 
змін у пацієнтів із тривалістю патологічного процесу 
понад 5 років. Застосування комбінації стандартно
го антиішемічного лікування та І_-тироксину позитив
но впливало на покращення загального клінічного 
стану хворих та показників ліпідограми і ПОЛ лише у 
хворих із субклінічним гіпотиреозом та тривалістю ста
більної стенокардії до 5 років.

У пацієнтів із тривалістю хвороби понад 5 років 
для нормалізації клінічного стану і досягнення цільо
вих рівнів основних показників ліпідограми, процесів 
вільнорадикального окиснення та антиоксидантно
го захисту доцільно застосовувати комплексну тера
пію із використанням стандартного антиішемічного 
лікування, І_-тироксину та І_-карнітину. Отримані ре
зультати дозволяють рекомендувати використання 
диференційної комплексної терапії у хворих на ста
більну стенокардію та субклінічний гіпотиреоз з ме
тою адекватного відновлення клінічного стану та по
передження метаболічних порушень у даної категорії 
хворих.

ВИСНОВКИ 1. У пацієнтів із субклінічним гіпоти
реозом та стабільною стенокардією тривалістю понад 
5 років у вихідному стані відмічають достовірно вищі 
рівні атерогенних ліпопротеїнів, перекисного окис
нення ліпідів та менші прояви антиоксидантного за
хисту, порівняно з хворими, у яких стабільна стено
кардія триває менше 5 років.

2. Комбінація стандартного антиішемічного ліку
вання та І_-тироксину позитивно впливає на покра
щення показників ліпідоргами та перекисного окис
нення ліпідів лише у хворих із субклінічним гіпотире
озом та тривалістю стабільної стенокардії до 5 років і 
не сприяє досягненню цільових рівнів у пацієнтів із 
тривалістю захворювання понад 5 років.

3. У пацієнтів із тривалістю хвороби понад 5 років 
для покращення клінічного стану і досягнення цільо

вих рівнів основних показників ліпідограми, процесів 
вільнорадикального окиснення та антиоксидантно
го захисту доцільно застосовувати комплексну тера
пію із використанням стандартного антиішемічного 
лікування, L-тироксину та L-карнітину, нормалізація 
яких настає уже через 3 місяці лікування.
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ХІРУРГІЯ

УД К 6 1 6 .6 2  - 0 0 6 .6  -  08 -  059  - 07

®С. М. Пасічник
Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького

ОЦІНКА РЕЗУЛЬТАТІВ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ ПОВЕРХНЕВИХ ФОРМ РАКУ СЕЧОВОГО
МІХУРА

ОЦІНКА РЕЗУЛЬТАТІВ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ ПОВЕР
ХНЕВИХ ФОРМ РАКУ СЕЧОВОГО МІХУРА -  Метою роботи було 
проведення оцінки результатів комплексного лікування по
верхневих форм раку сечового міхура (ПФРСМ) ТА1 G13 при 
застосуванні доксорубіцину в різних схемах ад’ювантної хіміо- 
профілактики (АХП). У дослідженні взяло участь 342 пацієнти, 
хворі на ПФРСМ. У роботі показано значне зменшення ло
кального рецидивування та прогресії пухлинного процесу в 
пацієнтів із ПФРСМ протягом одного року спостереження. 
Позитивний ефект було досягнуто при застосуванні комплек
сної терапії (ендовезикальні інстиляції доксорубіцину з дода
ванням 4 мл 70 % розчину димексиду та 26 мл 0,9 % розчину 
NaCI після проведеного ендохірургічного лікування пухлин
ного процесу).

ОЦЕНКА РЕЗУЛЬТАТОВ КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕНИЯ ПОВЕРХ
НОСТНЫХ ФОРМ РАКА МОЧЕНОГО ПУЗИРЯ -  Целью работы 
было проведение оценки результатов комплексного лече
ния поверхностных форм рака мочевого пузыря (ПФРМП) 
ТА1 G13 при применении доксорубицина в различных схемах 
адъювантной химиопрофилактики АХП. В исследовании при
нимало участие 342 пациента, больные ПФРМП. В работе 
показано значительное уменьшение локального рецидиви- 
рования и прогрессии опухолевого процесса у больных 
ПФРМП в течение одного года наблюдения. Положительный 
эффект был достигнут при применении комплексной тера
пии (эндовезикальные инстилляции доксорубицина с добав
лением 4 м л 7 0 %  раствора димексида и 26 мл 0,9 % раство
ра NaCI после проведенного эндохирургического лечения 
опухолевого процесса).

EVALUATION OF COMPREHENSIVE TREATMENT OF SUPER
FICIAL BLADDER CANCERS -  The aim of the work was the 
evaluation of complex treatment of superficial bladder cancers (SBC) 
ТА1 G13, the application of doxorubicin in different schemes of 
adjuvant chemoprevention (ACP). In the study, 342 patients 
participated suffered from SBC patients. The paper shows a 
significant decrease in local recurrence and tumor progression in 
patients with SBC within one year of observation. The positive 
effect was achieved when using complex therapy (endovesical 
instillation of doxorubicin adding 4 ml of 70 % solution and 26 ml 
dimexid 0.9 % NaCl solution after endosurgical treatment of tumor).

Клю чові слова: поверхневі ф орми раку сечового 
міхура, ад 'ювантна локальна хім іопроф ілактика, транс
уретральна резекц ія  пухлин сечового м іхура, дим ек- 
сид, доксорубіцин.

Клю чевы е слова: поверхностные формы рака м о
чевого пузыря, поверхностная локальная химиопрф и- 
лактика, трансуретральная резекция опухолей м оче
вого пузыря, димексид, доксорубицин.

K ey w o rd s : s u p e rf ic ia l b la d d e r c a n c e r, a d ju v a n t 
chem otherapy, local, trans urethral resection o f bladder 
tumors, dimexyd, doxorubicin.

ВСТУП Частота виявлення раку сечового міхура 
(РСМ) складає 4 % усієї онкологічної патології та по
сідає п’яте місце після пухлин легень, шлунка, стра
воходу та гортані [2]. За даними багатьох європей

ських досліджень, близько 70 % уротеліальних ново
утворень належать до так званого поверхневого раку 
сечового міхура (Сі5, Та та Т1) [1 ,4 ]. За даними літера
тури, близько 70 % поверхневих форм раку сечово
го міхура після проведення трансуретральної резекції 
пухлини сечового міхура (ТУР СМ) рецидивують про
тягом п’яти років спостереження, досягаючи 90 % 
упродовж п’ятнадцяти років [3, 7]. З метою запобі
гання раннього рецидивування та локальної про
гресії пухлинного процесу, застосовуються різні схе
ми ад’ювантної хіміопрофілактики [5, 6]. Як відомо, 
на сьогодні не існує даних щодо комбінації застосу
вання антрациклінових антибіотиків у поєднанні з 
іншими препаратами, зокрема з димексидом. У зв’яз
ку з цим, метою даного дослідження було проведен
ня оцінки результатів комплексного лікування ПФ 
РСМ при застосуванні доксорубіцину в різних схе
мах АХП.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Було проаналізовано ре
зультати комплексного лікування поверхневих форм 
РСМ у 342 пацієнтів. У всіх хворих виявлено первинну 
пухлину сечового міхура та встановлено клінічну ста
дію ТА1 0 13. Усім пацієнтам провели ендохірургічне 
ТУР-видалення пухлини сечового міхура. Для прове
дення ад’ювантної локальної хіміотерапії застосову
вали препарат “Доксорубіцин” у дозуванні 50 мг (5 фла
конів по 10 мг). Усім хворим після проведення ТУР 
пухлини сечового міхура, кожних три місяці упродовж 
одного року та в подальшому щорічно проводили кон
трольну цистоскопію (монофокальний ріст, відсутність 
рецидиву). Хворим з мультифокальним ростом пухли
ни та наявним рецидивом протягом першого року 
спостереження з метою виключення або виявлення 
повторного рецидиву пухлини, повторні цистоскопії 
проводили кожні три місяці. Усіх пацієнтів умовно по
ділили на 3 групи дослідження: до першої групи увій
шло 124 пацієнти, яким було проведено ендовези
кальні інстиляції 50 мг доксорубіцину, розчиненого у 
30 мл 0,9 % розчину ЫаС1. Курс лікування: перше вве
дення протягом перших шести годин після операції, 
потім щодня протягом трьох днів. Далі -  одне введен
ня один раз на тиждень упродовж чотирьох тижнів, 
потім -  одне внутрішньоміхурове введення препара
ту один раз на місяць протягом чотирьох місяців. До 
другої групи було включено 182 хворих, котрим про
водили ендовезикальні інстиляції такого складу: 
50 мг доксорубіцину, 4 мл 70 % розчину димексиду та 
26 мл 0,9 % розчину ЫаС1. Введення проводили за 
тією ж схемою, що і в першій групі. Контрольна група 
налічувала 36 пацієнтів, цим хворим було застосова
но тільки ендохірургічну резекцію пухлини сечового 
міхура. Оцінювали результати лікування у період з

35



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

2001 до 2006 року. Середній вік пацієнтів при цьому 
складав (57,21±2,23) року. Період оцінки результатів 
лікування -  3 місяці та 1 рік від моменту проведеної 
первинної ТУР пухлини сечового міхура.

Критерії ефективності лікування: локальне реци- 
дивування за показником (Т) та прогресією процесу 
за показником (Є) протягом періоду спостереження 
(табл. 1, 2).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Рівень локальної прогресії протягом трьох місяців 
спостереження у першій групі хворих на 16,94 % був 
нижчим порівняно з контрольною третьою групою. 
Проте порівняно з пацієнтами другої групи, локаль
не рецидивування у хворих першої групи на 3,12 %

було вищим. Протягом 1 року спостереження найниж
чий показник локального рецидивування (14,29 %) 
спостерігався в другій групі хворих. Найвищим він 
був у пацієнтів третьої групи та становив 52,78 %. У 
пацієнтів першої групи рівень локальної прогресії 
становив 22,58 %.

Протягом трьох місяців спостереження прогресу
вання пухлинного процесу спостерігали лише в 
третій групі дослідження, що становило 2,78 %.

Протягом 1 року спостереження найнижчий показ
ник прогресування (0,54 %) ми відмітили в другій групі. 
Найвищий показник протягом 1 року спостереження 
(5,56 % спостерігали в пацієнтів третьої групи. В пацієнтів 
першої групи рівень прогресування становив 1,61 %.

Таблиця 1. Локальне рецидивування процесу після проведеного ком пл ексного  лікування пухлини сечового
м іхура на стад іях (Тд Т1 Є, -  Є3) за показником  Т

________________________ Локальне рецидивування процесу через 3 місяці після проведеної ТУР________________________
П ерш а гр уп а * (п = 1 24) І Д р у га  гр уп а * (п = 1 82) І Т ретя  гр уп а  (п= 36 )

1 0 (8 ,0 6 % )  | 9 ( 4 ,9 5 % )  | 9 (2 5 ,0 0 % )
__________________________Локальне рецидивування процесу через 1 рік після проведеної ТУР_________________________

2 8 (2 2 ,5 8  % ) | 2 6 (1 4 ,2 9 % )  | 1 9 (5 2 ,7 8  %)

Примітка. * -  відсутність протипоказань до проведення ад’ювантноїхіміотерапії.

Таблиця 2. П рогресія  процесу після проведеного ком пл ексного  лікування пухлини сечового м іхура на стад іях
(Тд Т, Є, -  Є3) за показником  Є

Прогресія процесу через 3 місяці після проведеної ТУР
П ерш а гр уп а * (п = 1 24) Д р у га  гр у п а *  (п = 1 82) І Третя гр у п а (п = 3 6 )

- -  [ 1 (2 ,7 8  %)
Прогресія процесу через 1 рік після проведеної ТУР

2 (1,61 %) 1 (0 ,5 4  % ) І 2 (5 ,5 6  %)

Примітка.* -  відсутність протипоказань до проведення ад’ювантної хіміотерапії.

ВИСНОВОК 1. Застосування внутрішньоміхуро- 
вого введення хіміотерапевтичних препаратів після 
ендохірургічного лікування поверхневих пухлин се
чового міхура дозволяє на 30,20 % знизити ризик 
локального рецидивування пухлинного поцесу за 
показником Т та на 3,89 % зменшити ймовірність про
гресування за показником Є пухлини, порівняно 
з пацієнтами, яким було проведено ендохірургічне 
лікування без застосування АЛХТ.

2. Проведення АХП препаратами доксорубіцин у 
комбінаціїї з димексидом є ефективнішим порівняно 
з введенням лише доксорубіцину. Застосування такої 
комбінації лікарських препаратів дозволяє на 8,29 % 
знизити ризик локального рецидивування пухлинно
го процесу за показником Т та на 1,07 % зменшити 
ймовірність прогресування за показником Є пухли
ни, порівняно з пацієнтами, яким було проведено 
ендохірургічне лікування із застосування АХП лише 
препаратом “Доксорубіцин” .
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AGE AS A DETERMINANT OF VERTEBRAL TRABECULAR BONE 
STATUS IN HODGKIN LYMPHOMA PATIENTS AFTER COMPLETION 
OF CHEMOTHERAPY: A PROSPECTIVE STUDY -  Bone density 
alterations are often reported in patients with solid tumors and 
hematologic malignancies except cases of Hodgkin lymphoma, 
when this problem remains understudied. The aim of this study 
was to investigate the significance of patients’ age and ABVD standard 
chemotherapy regimen as the determinants of vertebral trabecular 
bone tissue status changes. The study included 40 HL patients of 
different age groups (median age 35.38±2.22). Densitometric and 
structural parameters were obtained from pre-treatment and after 
chemo CT scans. Analysis of these parameters after chemotherapy 
compared to the initial values revealed significant decrease of bone 
density (maximum up to 24.9 %) in all age groups, as well as in 
patients who were treated with ABVD regimen. Structural parameters 
values (BV/TV, SMI, BS, FD, textural parameters) had also suggested 
trabecular transform ation dependent on patients’ age and 
chemotherapy treatment. Age and ABVD standard chemotherapy 
maybe considered as predisposing risk factors for trabecular bone 
structural alteration and there is a need for timely diagnosis and 
prevention.

ВІК ЯК ДЕТЕРМІНАНТА СТАНУ ТРАБЕКУЛЯРНОЇ ТКАНИНИ 
ХРЕБЦІВ У ПАЦІЄНТІВ ІЗ ЛІМФОМОЮ ХОДЖКІНА ПІСЛЯ ЗА
ВЕРШЕННЯ ХМІОІТЕРАПІІ -  Ураження кісткової тканини часто 
беруть до уваги у пацієнтів із солідними пухлинами та гема
тологічною патологією, оминаючи пацієнтів з лімфомою Хо- 
джкіна, в яких ця проблема залишається недостатньо вивче
ною. Метою цього дослідження було вивчити значення віку 
пацієнта та стандартного протоколу хіміотерапії (ABVD) якде- 
термінант змін стану трабекулярної тканини хребців. У дослі
дження було залучено 40 пацієнтів різних вікових груп (се
редній вік ((35,38±2,22) року). Денситометричні та структурні 
параметри досліджували, використовуючи комп’ютерні томо
грами до та після хіміотерапії. У результаті порівняльного ана
лізу після хіміотерапії з вихідними значеннями отримали знач
не зменшення кісткової щільності (максимально до 24,9 %) у 
всіх вікових групах, а також і в пацієнтів, які отримали хіміоте
рапію згідно з протоколом ABVD. Зміна структурних параметрів 
після отримання хіміотерапії (BV/TV, SMI, BS, FD, текстури) та
кож вказувала на трабекулярну трансформацію як в різних 
вікових групах, так і у пацієнтів після хіміотерапії згідно з про
токолом ABVD. Вік та проведення стандартної хіміотерапії за 
протоколом ABVD можуть вважатися факторами ризику щодо 
виникнення ураження трабекулярної тканини хребців, що є 
підставою для потреби їх вчасної діагностики та профілакти
ки виникнення.

ВОЗРАСТ КАК ДЕТЕРМИНАНТА СОСТОЯНИЯ ТРАБЕКУЛЯР
НОЙ ТКАНИ ПОЗВОНКОВ У ПАЦИЕНТОВ С ЛИМФОМОЙ ХО
ДЖКИНА ПОСЛЕ ОКОНЧАНИЯ ХИМИТЕРАПИИ -  Поражение 
костной ткани часто принимают во внимание у пациентов с 
солидными опухолями и гематологической патологией, ми
нуя пациентов с лимфомой Ходжкина, в которых эта про
блема остается недостаточно изученной. Целью этого ис
следования было изучить значение возраста пациента и стан
дартного протокола химиотерапии (ABVD) как детерминант 
изменений состояния трабекулярной ткани позвонков. В ис
следование было вовлечено 40 пациентов различных воз
растных групп (средний возраст (35,38±2,22) лет)). Денси
тометрические и структурные параметры изучали, исполь
зуя компьютерные томограммы до и после химиотерапии. В 
результате сравнительного анализа после химиотерапии с 
исходными значениями, получили значительное уменьше

ние костной плотности (максимально до 24,9 %) во всех 
возрастных группах, а также и в пациентов, получивших хи
миотерапию по протоколу ABVD. Изменение структурных 
парметров после получения химиотерапии (BV/TV, SMI, BS, 
FD, текстуры) также указывали на трабекулярную трансфор
мацию как в разных возрастных группах, так и у пациентов 
после химиотерапии по протоколу ABVD. Возраст и прове
дения стандартной химиотерапии по протоколу ABVD могут 
считаться факторами риска возникновения поражения тра
бекулярной ткани позвонков, что является основанием для 
необходимости их своевременной диагностики и профилак
тики возникновения.

Key w ords: Hodgkin lym phom a, vertebra l trabecu la r 
bone status, chemotherapy. ABVD regimen, age

Клю чові слова: лімф ома Х оджкіна , трабекулярна 
кісткова тканина хребців, хіміотерапія, протокол ABVD, вік.

Ключевые слова: лимфома Ходжкина, трабекуляр
ная костная ткань позвонков, химиотерапия, протокол 
ABVD, возраст.

INTRODUCTION Patients with solid tumors, acute and 
chronic leukemias are more commonly diagnosed with 
bone density alterations, however, only a few studies have 
been published exploring the dynamics of bone mineral 
density in Hodgkin lymphoma (HL) patients [9,10]. 
Although several studies have reported bone mineral 
density changes in patients with HL [2], there are no 
prospective studies indicating the impact of age and 
chemotherapy regimen on vertebral trabecular bone 
status (VTBS) and it remains unclear.

The aim of the work was to investigate the impact of age 
as a determinant of VTB.changes; to explore the VTB changes 
in Hodgkin lymphoma patients at the diagnostics and after 
treatment with ABVD chemotherapy regimen.

MATERIALS AND METHODS 40 patients with newly 
diagnosed HL were hospitalized in Ternopil Regional 
Oncology Hospital and involved in this study. A definitive 
diagnosis was been established according to histopathologic 
subtype of HL (Figure 1), immunohistochemical pattern and 
national diagnostic criteria.

HL patients were divided according to median age in 
order to investigate the impact of this determinant on VTBS. 
We performed an estimation of VTB parameters at the mid
vertebral levels using CT slices (performed on Philips 
Brilliance 64 CT Scanner and Siemens SOMATOM Definition 
AS) and obtained densitometric values of thoracic 
trabecular bone at diagnosis and after completion of 
chemotherapy. Densitometry was performed in trabecular 
bone of thoracic vertebrae using CT image analysis 
software DICOM format -  ClearCanvas Workstation. Direct 
measurements were conducted at mid-vertebral slices of 
vertebrae in 5 areas avoiding the cortical bone. The results 
were obtained in Hounsfield units (HU) [7].

For assessing the structure of VTB at the mesoscopic 
level we chose a method of virtual computer-based biopsy 
ofthoracicand lumbarvertebrae (image resolution 1 pixel
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Figure 1. Histological subtypes of Hodgkin lymphoma.

-  1 milimeter). We used specialized medical image analysis 
software ImageJ with BoneJ plugin which is freely distributed 
by The Natinal Institue of Health (USA). In order to standardize 
and stabilize an image obtained, we used Mexican hat 
wavelet filtering [4]. Trabecular structural parameters 
calculated in this study were the following [12]: bone surface 
(BS) [5] which is a basic 2D parameter of vertebral 
trabecular structure, bone volume fraction (BV/TV) [1,11] 
reflecting bone mineralization, structure model index (SMI) 
[13] for determining trabecular geometry, fractal dimension 
(FD map-counting and box-counting algorithm) [3] that 
reflects the complexity of branching trabeculae and texture 
parameters (Angular Second Moment that reflects image 
uniformity, Inverse Difference Moment, Entropy, Contrast

describing image heterogeneity and may reflect trabecular 
structural transfmation) [8]. All statistical analyses were 
performed with statistical software (OpenStat» (v. 3.5.5) and 
Statgraphics (v. 3.0). The robust Brown-Forsythe Levene 
test was used as a main criterion for statistical analysis [6].

RESULTS AND DISCUSSIONS We conducted a 
comparative analysis of bone density changes (HU units) at 
the diagnostics and after completion of chemotherapy in 
male, female and common group. The differences between 
median age in those groups were not statistically significant 
(median age in male group -  36.86±2.50, in female group 
-  33.74±3.82, in common group -  35.38±2.22).

Table 1 summarizes bone density values in all age 
groups of HL patients at diagnosis and after completion

Table 1. D ens itom etric  values (HU) o f tho ra c ic  and lum bar ve rte b ra l trabe cu la r tissue  in o lde r, younger and 
com m on group o f HL pa tien ts  a t d iagnosis and a fte r  com p le tion  o f chem othe rapy

HU
AT DIAGNOSIS AFTER CHEMOTHERAPY

C om m on  g ro u p  
(n=40)*

Y o u n g e r age  g rou
4

O ld e r age  g ro u p  
'2  0

C om m on  g ro u p  
(n= 2 9 )*

Y o u n g e r age g ro
4

O ld e r age g ro u p  
'20

Th, 2 4 1 ,5 9 ± 6 ,1 6 2 6 0 ,2 3 ± 9 ,4 2 0 2 2 7 ,0 7 ± 7 ,6 8 2 3 9 ,1 8 ± 9 ,01 21 2 ,1 7 ± 1 2,20
T h2 2 4 0 ,1 3 ± 6 ,3 8 257 ,53±9 ,51 0 2 1 6 ,2 1 ± 8 ,0 7 * A
T h 3 2 3 6 ,1 9 ± 5 ,88 2 4 9 ,1 3 ± 1 0 ,0 7 2 2 5 ,5 9 ± 6 ,1 4 2 1 3 ,4 9 ± 8 ,4 9 * 2 1 6 ,79±1 2,09 '2  T
Th4 2 2 9 ,6 8 ± 6 ,5 5 2 4 3 ,6 9 ± 1 1,05 21 8 ,2 2± 7 ,0 9 2 0 5 ,2 3 ± 6 ,3 2 * A '2  T
T h 5 2 2 5 ,4 8 ± 5 ,9 7 2 4 4 ,5 0 ± 9 ,0 6 0 190 ,32±8 ,31  * A '2  T
T h 6 2 1 8 ,2 8± 6 ,6 3 2 3 2 ,6 9 ± 9 ,7 8 2 0 6 ,4 8 ± 8 ,4 0 19 5 ,7 9 ± 6 ,7 9 * 1 9 9 ,0 8 ± 9 ,4 0 '2
T h 7 2 1 6 ,6 7 ± 6 ,5 4 2 2 6 ,9 7 ± 9 ,8 5 2 0 8 ,2 4 ± 8 ,5 3 19 0 ,7 7 ± 6 ,6 2 * A 170,74±1 2,88
T h s 2 2 0 ,4 8 ± 7 ,0 6 2 3 5 ,6 4 ± 9 ,3 9 2 0 8 ,0 7 ± 9 ,6 8 187 ,60±7 ,31  * A '2  T
T h 9 2 2 3 ,9 2 ± 7 ,1 4 2 4 4 ,2 2 ± 9 ,1 2 0 1 9 2 ,9 8 ± 8 ,1 3 * A '2  T
T h 10 2 2 2 ,7 4 ± 5 ,8 5 2 4 1 ,4 7 ±7 ,7 9 0 1 9 4 ,2 3 ± 8 ,5 8 * A 2 1 1 ,3 2 ± 1 1,89
T h „ 2 1 7 ,0 8 ± 6 ,3 5 2 3 4 ,3 8 ± 8 ,5 4 2 0 2 ,9 2 ± 8 ,1 7 1 8 6 ,1 4 ± 7 ,5 6 * A 209 ,43±1  2,16
T h 12 2 0 9 ,5 2 ± 5 ,9 4 2 2 7 ,5 0 ± 8 ,2 7 1 9 4 ,8 1 ± 7 ,1 5 18 2 ,5 4 ± 7 ,8 9 * A 19 5 ,5 4 ± 9 ,2 8

AT DIAGNOSIS AFTER CHEMOTHERAPY
C om m on  g ro u p  

(n = 3 0 )*
Y o u n g e r age g rou

4
O ld e r age  g ro u p  

'2  0
C om m on  g ro u p  

(n=21 )*
Y o u n g e r age  g ro  

up (n = 1 0)
O ld e r age g ro u p  

'2
L , 2 0 8 ,3 6 ± 8 ,9 7 2 3 3 ,4 9 ± 8 ,6 8 0 17 6 ,8 0 ± 9 ,4 4 * A 1 6 9 ,3 8 ± 1 3 ,7 4
L-2 2 0 2 ,6 7 ± 7 ,9 6 2 2 5 ,3 9 ± 8 ,6 8 0 167 ,32±9 ,41  * A 154,51 ± 1 2 ,2 0
l_ 3 211,91 ± 1 0 ,48 2 4 1 ,9 6 ± 1 1,28 0 16 7 ,2 5 ± 8 ,5 8 * A 15 2 ,4 9 ± 9 ,2 2

l 4 2 2 4 ,7 1 ± 1 3 ,8 8 2 7 2 ,20±1 8 ,57 0 1 9 1 ,0 8 ± 1 6 ,6 3 * 2 1 4 ,4 2 ± 2 9 ,8 5 1 6 7 ,7 4 ± 1 2 ,5 0
l_ 5 224 ,16±10 ,31 2 6 2 ,6 3 ± 1 0,78 0 2 0 1 ,9 7 ± 1 3,90 2 1 9 ,8 0 ± 2 1 ,37 1 8 4 ,1 4 ± 1 7 ,0 0

Note. Here and in the following tables : A; 'Q; Y statistically significant difference (0,001<p<0,05) between groups according to the Brown- 
Forsythe Levene test (* - between common group at diagnosis and after completion of chemotherapy;A -  in younger age group at diagnosis and 
after completion of chemotherapy;'"- in older age group at diagnosis and after completion of chemotherapy;0 -  younger and older age groups at 
at diagnosis; Y -  between younger and older age group after completion of chemotherapy).

38



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

of chemotherapy. Comparative analysis of bone denstity 
changes revealed a significant decrease of BD in thoracic 
(up to 12.4 %) and lumbar (up to 17.2 %) vertebrae in 
common age group after completion of chemo compared 
to the same group at diagnosis, in older age group (up 
to 17.9 %) compared to the same age group after 
chemotherapy, in younger age group in thoracic (up to 
13.5 %) and lumbar (up to 21.5 %) vertebrae compared 
to the same age group after chemo, in common group 
(up to 9.96 %) compared to the same group at the 
presentation of the disease, in older age group after 
chemo (up to 17.4 %) compared to younger age group, 
in older age group in thoracic (up to 13.9 %) and lumbar 
(up to 24.9 %) vertebrae after chemo compared to 
younger age group at diagnosis. The calculation of pair 
correlation by Pearson criterion indicated reliable inverse 
(negative) correlation between age and densitometric 
density in all investigated vertebral areas.

Among parameters reflecting trabecular structure and 
mineralization BS values were significantly higher in older 
group than in younger group after chemotherapy in 
almost all thoracic vertebrae as well as BV/TV index was 
higher in older group (Th2, Th5, L3) compared with 
younger age group values at diagnosis, in younger age 
group after chemo compared to the same age group at 
diagnosis (Th8 , Th9), in common group after chemo 
compared to the same age group at diagnosis. BV values 
were significantly lower in the following groups: in older 
age group than in younger age group after completion 
of chemotherapy, in all lumbar vertebrae in common 
group after chemo compared to the same group at 
diagostics, in younger age group after chemo compared 
to the same age group at diagnosis. FD values were 
significantly lower in the following groups: in older age 
group (Th1,Th8) compared to younger ager group at 
diagnosis, in common group (Th7, L4, L5) after chemo 
compared to the same group at diagnosis, in younger 
age group after chemo (Th8 , Th11, L2, L4).

SMI values were significantly higher in the following 
groups: in older age group compared to younger age

group at diagnosis, in older age group compared to the 
same age group at diagnosis, in common group 
compared to the same group at diagnosis and SMI was 
lower in younger age group than in the same age group 
after chemo. Texture parameters were also studied by 
using comparative analysis that showed significant 
decrease of angular second moment, Correlation, Inverse 
Difference moment values in older age group compared 
to young age group after completion of chemotherapy, 
Anglular Second moment values were significantly lower 
after chemo in older age group compared to the same 
group at diagnosis, Contrast and Angular Second 
moment values were lower in younger age group after 
chemo than in the same group at diagnosis, Inverse 
difference moment values were significantly lower in 
older age group compared to younger group after 
chemo and in common group after it (L1, L5).

We also conducted a comparative analysis of 
densitometric values (listed in table 2) of thoracic and 
lumbar vertebral trabecular tissue in groups of HL 
patients who received ABVD chemotherapy regimen, 
which is the most common protocol for HL treatment, 
compared to initial values (HU) at diagnosis.

There were no statistically significant differences 
between BD values (listed in table 1) in common group 
of HL patients and the group of patients at diagnosis who 
would receive ABVD chemotherapy regimen. Analysis 
showed significant decrease (up to 13.8 % in thoracic 
and up to 19.9 % in lumbar vertebrae) of BD values in a 
group of HL patients who received 4-6 cycles of 
chemotherapy and the approximate total treatment 
duration and therefore the time of bone density loss is 4
6 months respectively.

Further analysis of structural parameters showed 
significantly higher values of BV (Th5-Th12) on a group 
of patients who received chemotherapy compared to 
patients at diagnosis, BV/TV index was significantly higher 
after chemo compared to a group of patients at diagnosis. 
SMI that indicates trabecular transform ation was 
significantly higher in patients after chemotherapy

Table 2. D ens itom etric  values (HU) o f tho ra c ic  and lum bar ve rte b ra l trabe cu la r tissue in groups o f HL pa tien ts  who 
rece ived ABVD chem othe rapy  reg im en com pared to  in itia l values a t d iagnosis

HU AT Diaqnosis AFTER CHEMOTHERAPY
ABVD (n=27) ABVD ( n=21)

Th, 2 3 6 ,5 6 ± 6 ,5 4 2 2 8 ,5 4 ± 9 ,6 4
Th? 2 3 8 ,1 0 ± 7 ,9 4 2 1 5 ,0 9 ± 1 0 ,5 8
Th, 2 4 0 ,2 0 ± 7 ,4 4 2 1 6 ,9 6 ± 1 0 ,5 5  *
Th4 2 3 2 ,5 0 ± 8 ,2 5 2 0 6 ,1 9 ± 8 ,2 2  *
Ths 220,91 ± 9 ,5 9 1 8 4 ,2 4 ± 1 0 ,5 2  *
Th, 2 2 6 ,5 3 ± 7 ,9 3 199 ,89±8 ,61  *
Th7 2 1 3 ,9 0 ± 8 ,6 2 1 8 8 ,6 4 ± 8 ,0 8  *
Th8 2 1 7 ,5 1 ± 8 ,7 2 1 8 8 ,2 2 ± 9 ,4 2
Thq 2 2 0 ,6 9 ± 9 ,9 4 1 8 8 ,5 9 ± 9 ,7 9  *
T h10 2 2 1 ,4 2 ±7 ,6 2 1 8 8 ,0 2 ± 1 0 ,2 2  *
T h „ 2 2 0 ,0 7 ± 7 ,5 5 1 8 4 ,1 4 ± 9 ,2 8  *
T h „ 2 0 9 ,78±7 ,51 1 7 9 ,3 7 ± 1 0 ,4 6  *

ABVD (n=16) ABVD (n=15)
L, 2 0 4 ,5 4 ± 1 1,99 17 2 ,7 2 ± 1 2 ,2 6  *
l2 2 0 1 ,8 3 ± 1 1,78 1 5 9 ,4 9 ± 1 1,32  *
L3 2 0 8 ,7 3 ± 1 5 ,08 1 6 0 ,4 3 ± 1 0 ,2 0  *
Ц 2 2 3 ,3 5 ± 2 1 ,1 6 192,11 ± 2 3 ,4 4

____Ls___ 2 1 5 ,9 9 ± 1 2 ,7 9 194,51 ± 1 8 ,2 8

Note. Here and in the following tables: * -  statistically significant difference between groups at diagnosis and after completion of chemotherapy.
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compared to those patients at diagnosis. FD values were 
controversial (significantly lower in Th7 and higher in 
TH11, Th120 after chemotherapy. Analysis of texture 
parameters revealed that Angular Second moment values 
were significantly lower (Th7, Th8) after chemotherapy 
than in patients at diagnosis, however Entropy values 
tended to increase after chemotherapy in thoracic 
vertebrae. No statistically significant differences were 
found in lumbar vertebrae.

CONCLUSIONS The above mentioned findings 
suggest that age and standard chemotherapy regimen 
for HL treatment are important predisposing factors for 
VTB qualitative and quantitative changes of structural 
trabecular parameters and therefore may cause structural 
alteration. Significant percentage of bone density loss in 
both thoracic and lumbar segments of the vertebral 
column during 4 -6  months of chemotherapy should be 
taken into account as a major risk factor in all age groups 
of HL patients for prior evaluation of VTBTS and timely 
prevention of these side effects.
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ОСОБЛИВОСТІ ГОСТРОЇ ЗАКРИТОЇ ЧЕРЕПНО-МОЗКОВОЇ ТРАВМИ, ЗУМОВЛЕНОЇ ВИБУХОВОЮ 
ХВИЛЕЮ, В УЧАСНИКІВ БОЙОВИХ ДІЙ НА СХОДІ УКРАЇНИ

ОСОБЛИВОСТІ ГОСТРОЇ ЗАКРИТОЇ ЧЕРЕПНО-МОЗКОВОЇ 
ТРАВМИ, ЗУМОВЛЕНОЇ ВИБУХОВОЮ ХВИЛЕЮ, В УЧАСНИКІВ БО
ЙОВИХ ДІЙ НА СХОДІ УКРАЇНИ -  Обстежено та вивчено не
врологічний статус та стан вегетативної нервової системи у 39 
хворих в гострому періоді закритої черепно-мозкової травми, 
які перебували на стаціонарному лікуванні в неврологічному 
відділені військово-медичного госпіталю північного регіону. Ви
явлено особливості в неврологічному статусі цієї групи хворих 
на відміну від побутових травм. Показано, що черепно-мозко
ва травма, яка зумовлена вибуховою хвилею, перебігає знач
но тяжче, ніж інша травма, одержана в мирний час.

ОСОБЕННОСТИ ОСТРОЙ ЗАКРЫТОЙ ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ 
ТРАВМЫ, ОБУСЛОВЛЕННОЙ ВЗРЫВНОЙ ВОЛНОЙ, В УЧАСТНИ
КОВ БОЕВЫХ ДЕЙСТВИЙ НА ВОСТОКЕ УКРАИНЫ -  Обследова
но и изучено неврологический статус и состояние вегетативной 
нервной системы у 39 больных в остром периоде закрытой 
черепно-мозговой травмы, которые находились на стационар
ном лечении в неврологическом отделении военно-медицин
ского госпиталя северного региона. Выявлено особенности в 
неврологическом статусе этой группы больных в отличие от 
бытовых травм. Показано, что черепно-мозговая травма, кото
рая обусловленная взрывной волной, протекает значительно 
тяжелее, нежели травма, полученная в мирное время.

FEATURES OF ACUTE CLOSED CRANIO-CEREBRAL INJURY 
WHICH IS CAUSED BY THE BLASTWAVEIN PARTICIPANTS FIGHTING 
IN THE EAST OF UKRAINE -  There was examined and studied the 
neurological status and condition of the autonomic nervous system 
in 39 patients in acute closed head injury who were hospitalized in 
the neurological separated military medical hospital of the northern 
region. The features of neurological status in this group of patients as 
opposed to domestic injury were set. It is shown that traumatic brain 
injury, which is caused by blast is considerably more difficult than 
other injury received in peacetime.

Клю чові слова: гостра  че репно -м озкова  травма, 
вибухова хвиля, вегетативна нервова система.

Ключевые слова: острая черепно-м озговая тр а в 
ма, взрывная волна, вегетативная нервная система.

Key words: acute c ran io -ce reb ra l in jury, b last wave, 
vegetative nervous system.

ВСТУП На початку XXI століття, на жаль, мають місце 
тенденції вирішувати проблеми різного масштабу 
силовими методами. Все це не добавляє оптимізму 
відносно найближчого майбутнього. Але жодна війна 
не може тривати вічно, рано чи пізно вона закінчить
ся. Травми, які вона нанесла людям, що брали участь 
у бойових діях, залишаться в них на все життя.

У сучасних війнах частота травм черепа досягає 
34,4 % від загального числа поранених, а пошко
дження черепа -  76 % від числа постраждалих не
врологічного профілю. Все це свідчить про те, що в 
сучасних військових конфліктах черепно-мозкова 
травма (ЧМТ) справляє значний вплив на боє
здатність військовослужбовців [ 1].

Особливою формою закритої черепно-мозкової 
травми (ЗЧМТ) у період бойових дій є травма, зумов
лена вибуховою хвилею від снаряду, що близько 
розірвався. За період (березень) 2014 -  (лютий)

2015 рр. до Військово-медичного клінічного центру 
північного регіону (м. Харків) прийнято 671 військо
вослужбовця, що брали участь у бойових діях на сході 
України, із ЗЧМТ, зумовленою вибуховою хвилею. Ці 
травми являють собою складні, комбіновані пошко
дження, що включають у себе струс мозку, акустичні 
травми та вібротравми. Проте невід’ємною частиною 
всіх баротравм є істинний струс мозку в результаті дії 
повітряної хвилі, що нагадує короткий масивний удар 
широкою щільною поверхнею. При цих травмах ви
никають значні зміщення ліквору, генералізовані 
пошкодження вегетативних та неспецифічних струк
тур, що розміщені у стінках і на дні III та IV шлуночків 
великого мозку, забій медіобазальних відділів мозку 
у виступи кісток основи черепа і, що дуже важливо, 
порушення функції мовнослухового апарату, що знач
ною мірою пов’язаний із механізмами скроневої ча
стки [2].

I. С. Раздольский вказує, що потужний потік зву
кових імпульсів можна розглядати як надсильне 
адекватне подразнення слухової та функціонально 
пов’язане із нею мовної кори мозку. В результаті у 
цих зонах виникає позамежне гальмування з тимча
совим виключенням функцій. При цьому, в окремих 
випадках функціонально-динамічний патогенез глу
хоти поєднується з анатомічним пошкодженням слу
хової зони кори мозку [3].

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Ми обстежили 39 чоловіків 
у гострому періоді ЗЧМТ, яка зумовлена вибуховою 
хвилею, які перебували на лікуванні в неврологіч
ному відділені Військово-медичного клінічного цент
ру північного регіону. Давність травми на момент 
огляду була від 2 до 5 днів. При отриманні черепно- 
мозкової травми свідомість втрачали (від 5 до 30 хв) 
14 (36±8 %) пацієнтів. Більшість хворих відмічала 
дальність вибуху снаряду чи міни на відстані від 4 -5  
до 10-12 метрів від свого місцеперебування. Вікхво- 
рих складав 22-36 років.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Усім хворим провели детальний неврологічний огляд, 
вивчення вегетативних показників вегетативної нерво
вої системи (вегетативний тонус, вегетативна реак
тивність, вегетативне забезпечення діяльності). Як вид
но з таблиці 1, провідною скаргою хворих був голов
ний біль, що мав місце у всіх обстежених (р<0,001). У 
подальшому в ранговій послідовності йдуть: порушен
ня сну, запаморочення та сонливість упродовж дня, 
різке зниження пам’яті, нудота, астенічні прояви (р<0,05). 
Головний біль у 18 (46±8) % хворих локалізувався в 
лобно-скроневій ділянці, 10 (25±7) % біль відмічали в 
половині голови, в потиличній ділянці -  8 (20±6) %, 
у 1 (2± 2) % -  біль локалізувався у тім’яній зоні, “боліла 
вся голова” -  в 2 (5±4) %. Тут потрібно вказати, що на 
відміну від решти хворих, ці 2 пацієнти одержали трав
му вибуховою хвилею в обличчя. У них, на відміну від
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Таблиця 1. Частота основних с у б ’єктивних ска р г у  хворих в гостро м у  пер іод і ЗЧМ Т, зум овлених вибуховою
хвилею

С карга К іл ьк ість  хворих Р
Головний  біль: 3 9  (1 0 0 -2 ) р<0,001
-  по ст ій н и й ; 19 (49+8 )
-  п е р іод ичн ий 20 (51 ± 8 ) р<0,01
З апа м о р о че ння : 25  (64+8 ) р<0,01
-  по ст ій не ; 4  (10+5 )
-  пер іод ичн е 21 (54 ± 8 ) р<0,01
Н удота 20 (51 ±8 ) р<0,01
Біль в очах 14 (36 ± 8 )
Ш ум  у  гол ов і та  вухах 19 (4 9 ± 8 ) р < 0 ,0 5
А стен ічн і прояви 20  (51 ±8 ) р<0,01
Н еврастен ічн і прояви 16 (41 ±8 )
З н и ж е н н я  п а м ’яті 21 (5 4 ± 8 ) р<0,01
С трахи 7 (18 ± 6 )
П ідвищ ена  п ітл и в ість 18 (4 6 ± 8 )
С о н л и в ість  у п р о д о в ж  дня 25 (6 4 ± 8 ) р<0,01
П оган ий  сон 29  (7 4 ± 7 ) р<0,01
Т р е м о р  р ук 6 (1 5 ± 6 )

інших пацієнтів, мало місце різке сповільнення рухо
вих функцій, обличчя було амімічне, гіпосмія, парез рухів 
очних яблук, відсутність реакції зіниць на світло -  
мідріаз, зниження слуху з обох боків, виражена на
бряклість обличчя та передніх 2/3 язика, тотальна бо
льова анестезія, різке зниження сухожильних реф
лексів, виражена атаксія при статичних пробах та ви
ражена загальна слабість, рясний гіпергідроз, 
синюшність та набряклість дистальних відділів кінцівок, 
порушення циклу сон-неспання. Це свідчить про поза
межне гальмування усіх важливих центрів централь
ної нервової системи під час вибухової хвилі безпосе
редньо в обличчя.

На зниження слуху скаржилися 9 (23±7) % хво
рих на момент огляду. Фобії відмічали 7 (18±6) % 
пацієнтів, тремор рук -  6 (15±6) % чоловіків.

У 29 (74±7) % обстежених було порушення сну. 
Неглибокий поверхневий сон, а також передчасне 
пробудження, як правило, змінювались в’ялістю, роз
битістю, вираженою сонливістю упродовж дня. Неза
лежно від структури порушення сну, хворі скаржили
ся на відсутність відчуття відпочинку, часто на нічний 
та ранковий головний біль. Все це свідчить про дис
функцію у неспецифічних системах мозку, яка спри
чинена порушенням взаємовідношень між активую
чими та синхронізуючими системами мозку, що спе
цифічно порушує цикл сон-неспання.

Підсумовуючи все вищевказане, можна відмітити, 
що сучасна бойова черепно-мозкова травма зі стру
сом та забоєм головного мозку легкого ступеня тяж
кості характеризується більш тяжчим перебігом у го
строму періоді порівняно з черепно-мозковою трав
мою мирного часу.

Згідно з даними таблиці 2, у неврологічному ста
тусі обстежених, найбільш поширені ознаки стовбу
рової симптоматики -  порушення акту конвергенції, 
зниження корнеальних рефлексів, ністагм.

У більшості хворих в гострому періоді ЗЧМТ мала 
місце атаксія при ходьбі, нестійкість при виконанні 
статичних проб, хиткість у бік при ходінні.

Водночас, слід відмітити яскраво визначені сто
вбурові симптоми, до яких перш за все відносяться 
розлади загальної чутливості: больова гіпестезія на 
обличчі в зонах Зельдера. Варіант гіпестезії: своєрі
дний сенсомоторний гемісиндром, який відображає 
недостатність екстралемніскових сенсорних систем. 
Цей синдром наглядно спостерігався у хворих, які 
одержали ЗЧМТ вибуховою хвилею з однієї із сторін 
(правої чи лівої) голови. Він характеризувався у цих 
хворих зниженням больової чутливості на стороні 
травми (за гемітипом), на слизових порожнини рота 
та язиці, зниженням м’язової сили в кінцівках на тому 
ж боці. Це так званий неспецифічний сенсомоторний 
гемісиндром екстралемніскового типу, описаний

Таблиця 2. Частота о б ’єктивних кл ін ічних ознак у  хворих в гостро м у  пер іод і ЗЧМ Т, зум овлених вибуховою
хвилею

О знака К іл ьк ість  хво р и х Р
Н іста гм 18 (46 ± 8 )
П оруш ення  ко н в е р ге н ц ії 21 (54+8) р < 0 ,0 5
З н и ж е н н я  ко р н е а л ь н и х  реф л екс ів 29  (74+4) р<0,01
А си м е тр ія  обличчя 5 (13+5)
Д е в іа ц ія  я зи ка 7 (18±6 )
Н аб рякл ість  я зи ка 12 (31+7)
Сух. а н ізо р е ф л е кс ія 17 (44+8 )
П оруш ення  чутл и во ст і за  ге м іти п о м 18 (46+8)
Т р е м о р  п о в ік , пальц ів  р у к 22  (56±8 ) р < 0 ,0 5
А такс ія 31 (80 ± 6 ) р<0,01
П атол огічн і с и м п то м и 2 4  (62+8) р < 0 ,0 5
В е ге та ти вн і поруш ення 36  (92+4) р<0,01
Г іп е р г ід р о з 16 (41+8)
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проф. І. Й. Шогамом. Теорія екстралемніскового ге- 
незу порушення чутливості передбачає певне зна
чення гальмівних процесів у корі головного мозку, 
яке виникає при баротравмі, але тут маються на увазі 
не первинні, а вторинно-кортикальні розлади, гене- 
ралізовані або регіонарні, пов’язані з порушенням 
лімбіко-неокортикальних співвідношень, зміною вис
хідних, що тонізують кору великого мозку, неспеци
фічних впливів [3].

Порушення з боку вегетативної нервової системи 
були виявлені у 36 (92±4) % (р<0,001) хворих при 
обстеженні. Для виявлення вегетативних змін ми 
використали Запитник для виявлення ознак вегета
тивних змін -  сума балів не повинна перевищувати 
15. Кількість хворих, у яких сума балів перевищува
ла 15, склала 38 (98±2) % чоловіків (р<0,001). Отже, 
гострий період ЗЧМТ, яка зумовлена вибуховою хви
лею, характеризується значними вегетативними по
рушеннями: це схильність до почервоніння (по- 
блідніння) обличчя, зміна кольору пальців рук, підви
щена пітливість (у деяких випадках і під час нічного 
сну), відчуття нестачі повітря, порушення функції шлун
ково-кишкового тракту, часті головні болі, швидка 
втомленість та порушення нічного сну.

Окрім того, ми вивчали у хворих вегетативний то
нус (ВТ), вегетативну реактивність (ВР) та вегетатив
не забезпечення діяльності (ВЗД) за загальноприй
нятою методикою [5]. При дослідженні ВР ми врахо
вували закон початкового рівня, відповідно до якого, 
чим вище початковий рівень вегетативних показників, 
тим більш в активному та напруженому стані знахо
диться система, тим менша можлива при дії збуджую
чих стимулів. Якщо висхідний рівень різко змінений,

то збуджуючий агент може спричинити парадоксаль
ну, або антагоністичну реакцію, тобто величина акти
вації, вірогідно, пов’язана з престимульним рівнем [5].

Дослідження вегетативного індексу Кердо (ВІ Кер- 
до) ми трактували як нормотонію (ВІ дорівнював 
нулю), симпатикотонію (ВІ мав позитивне значення), 
парасимпатикотонію (ВІ мав від’ємне значення).

Вегетативну реактивність трактували як нормаль
ну (сповільнення пульсу на 6-12  ударів на 1 хв), над
лишкову -  сповільнення частоти пульсу на 12 ударів 
на 1 хв, спотворену -  відсутність сповільнення пуль
су. ВЗД інтерпретували ми як нормальне (частота 
пульсу до 20 ударів на 1 хвилину та підйом артері
ального тиску на 15-20 мм рт. ст.), надлишкове (час
тота пульсу більше 20 ударів на 1 хв при переході з 
горизонтального положення у вертикальне та підйом 
артеріального тиску) та недостатнє (прискорення 
пульсу менше 6 ударів на 1 хв та зниження артері
ального тиску на 10-15 мм рт. ст.).

Вивчення ВТ показало, що він був різко зниже
ний (тобто переважала дія парасимпатичного відділу 
вегетативної нервової системи).

Як видно з таблиці 3, у хворих із гострою ЗЧМТ, 
яка зумовлена вибуховою хвилею, ВР була як спот
вореною, так і недостатньою у більшості обстежених.

Показники ВЗД дозволяють судити про недостатнє 
вегетативне забезпечення життєдіяльності. Вказані 
вегетативні зміни свідчать про значне напруження 
симпатичних відділів вегетативної нервової системи, 
які мають відношення до адаптивно-пристосуваль
них функцій організму, а також про зниження ВР та 
дезадаптації в сторону недостатнього ВЗД під впли
вом вибухової хвилі.

Таблиця 3. Стан показників  ВР та В ЗД  у  хворих в гостром у пер іод і ЗЧМ Т, зум овленої вибуховою  хвилею

В е ге та ти в н и й  п о ка зн и к К іл ьк ість  хво р и х _____________________Е_____________________
В е ге та ти вна  р е а кти в н ість

Н орм альна 4  (10±5 ) р > 0 ,0 5
Н едостатня 16 (41 + 8 ) р > 0 ,0 5
П ідвищ ена 3 (8± 4 ) р > 0 ,0 5
С п о творена 16 (41 + 8 )

В е ге та ти вне  за б е зп е че н н я  д іял ьн ост і
Н орм альне 3 (8± 4 ) р > 0 ,0 5
Н адлиш кове 14 (3 6 ± 8 ) р > 0 ,0 5
Н ед остатнє 2 2 (5 6 ± 8 ) р < 0 ,0 5

ВИСНОВКИ За нашими даними, тяжкою клі
нічною формою ЗЧМТ є направлення вибухової 
хвилі в обличчя. Зацікавленість І, III та VIII пар че
репних нервів при цьому характеризується ано
смією або гіпосмією, симптомокомплексом зовніш
ньої офтальмоплегії та вираженою атаксією. Тісний 
анатомічний зв ’язок ядер медіального переддве- 
р ’я частини VIII пари з ядрами окорухового, блоко
вого та відвідного нервів дає можливість пояснити 
частково механізм дії вибухової хвилі та невро
логічні симптоми, які виникають при цьому [6 ]. 
Окрім того, потрібно враховувати не тільки дію 
вибухової хвилі на головний мозок, але й її скла
дові -  дія сильного звуку, сильні спалахи. Все це в 
комплексі спричиняє пошкодження не тільки ядер 
в підкіркових центрах, стовбурі мозку та середньо
му мозку, але в усій центральній нервові системі.

Закрита черепно-мозкова травма, що зумовлена 
вибуховою хвилею, є стресом, який опосередкується 
через головний мозок і призводить до напруження 
вегетативних механізмів та чітко супроводжується 
вегетативними порушеннями, що носять перманент
ний характер. Структурно-функціональна недо
статність надсегментарних структур, яка має місце в 
гострому періоді ЗЧМТ, може розвинутися в подаль
шому житті хворих, коли від них знадобиться напру
ження адаптивних механізмів, що, у свою чергу, може 
в подальшому призвести до їх зриву.

ЗЧМТ, отримана в період ведення бойових дій, є 
комплексом структурно-функціональних змін нерво
вої системи адаптивного плану, які являють собою 
динамічний, багаторівневий процес. Ступінь вира
ження та динаміка клінічних проявів, структурних та 
функціональних порушень, основних патогенетичних
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процесів прямо залежать від ступеня тяжкості трав
ми, характеру пошкодження й тривалості перебування 
в районі бойових дій.
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SPECTROPHOTOMETRIC DIAGNOSIS OF DERMATOSCOPIC IMAGES OF PIGMENTED SKIN TUMORS

SPECTROPHOTOMETRIC DIAGNOSIS OF DERMATOSCOPIC 
IMAGES OF PIGMENTED SKIN TUMORS -  The method of diagnosis 
of pigmented skin tumors using spectrophotometric analysis (SPM) 
of dermatoscopic images was analyzed in the article. The obtained 
results indicate the possibility of using SPM as an addition to the 
standard methods of dermatoscopic diagnostics to make the correct 
diagnosis tha t is confirm ed by c lin ica l examples and are 
histologically proven.

СПЕКТРОФОТОМ ЕТРИЧНА ДІАГН ОСТИ KA ДЕРМАТОСКОП ІЧ- 
НИХ ЗОБРАЖЕНЬ ПІГМЕНТНИХ ПУХЛИН ШКІРИ -  У статті роз
глядається метод діагностики пігментних пухлин шкіри з ви
користанням спектрофотометричного аналізу (СФМ) дерма- 
тоскопічних зображень. Отримані результати свідчать про 
можливість застосування СФМ як доповнення до стандартних 
методів дерматоскопічної діагностики для встановлення пра
вильного діагнозу, що підтверджено клінічними прикладами 
та результатами гістологічного дослідження.

СПЕКТРОФОТОМЕТРИЧЕСКАЯ ДИАГНОСТИКА ДЕРМАТО
СКОПИЧЕСКИХ ИЗОБРАЖЕНИЙ ПИГМЕНТНЫХ ОПУХОЛЕЙ КОЖИ 
-  В статье рассматривается метод диагностики пигментных 
опухолей кожи с использованием спектрофотометрического 
анализа (СФМ) дерматоскопических изображений. Получен
ные результаты свидетельствуют о возможности примене
ния СФМ как дополнение к стандартным методам дермато
скопической диагностики для установления правильного ди
агноза, что подтверждено клиническими примерами и 
результатами гистологического исследования.

Key words: skin melanoma, nevi, diagnosis, spectropho
tometry, dermatoscopy.

Ключові слова: меланома ш кіри, невуси, д іа гн о с 
тика, спектроф отометрія, дерматоскопія.
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стика, спектроф отометрия, дерматоскопия.

INTRODUCTION Differential diagnosis of the most 
atypical melanocytic lesions is extremely complex. There 
is a large range of non-melanoma tumors that are similar 
in co lo r with melanoma -  venous hemangioma, 
pigmented basalioma and dyskeratosis. There was noted 
the fact that superficial melanomas arise on the 
background of premelanoma nevi and it is important to 
establish the differences between these lesions. Often 
neither clinical nor dermatoscopic signs give a clear 
differential diagnosis. Despite the use of a general 
diagnostic index (GDI) dermatoscopic diagnosis is 
subjective and its accuracy in the diagnosis of melanoma 
is 75-84 % [2-5]. This requires the additional criteria for 
dermatoscopic diagnosis of pigmented skin lesions. The 
aim of the study was to develop spectrophotometric 
criteria of differential diagnosis of pigmented skin lesions 
based on the analysis of digital dermatoscopic images.

MATERIALS AND METHODS A spectrophotometric 
analysis of 62 dermatoscopic images of pigmented skin 
tumors in patients aged 18-63 years (39 women and 21 
men) was made. In all cases of pigmented skin lesions such 
diagnostic and treatment algorithm was used: clinical 
examination + digital image of tumors; dermatoscopy with 
digital image; ultrasound diagnostics: thickness 
measurement, horizontal size and volume of pigmented

formation (“Siemens G60S” , L10-5, 7,5-10,0 MHz); 
spectrophotometry of digital clinical and dermatoscopic 
images of pigmented skin lesions using computer programs; 
preoperative cytological diagnosis of pigmented cells after 
superficial scarification biopsy; postoperative histological 
diagnosis of the removed skin tumors.

Dermatoscopic images were analyzed by the rule of 
ABCD with GDI determination. Spectrophotometric 
analysis (SPM) of digital dermatoscopic images was used 
to improve diagnostics, that was performed by a 
computer program Image-J, where histograms of red (R), 
green (G) and blue (B) colors were received. Then, RGB- 
spectrophotograms were created in gray scale in 
Microsoft Excel program. Curves of R-G-B color charts 
were evaluated regarding the horizontal axis (in units of 
gray scale) and the vertical axis (amplitude height in %) 
-  these criteria were taken as a basis of the differential 
diagnosis of pigmented skin tumors of different genesis 
[1]. Sighting study was done by photobiopsy of “zone of 
interest” in digital dermatoscopic images of pigmented 
lesions. Based on the comparison of preoperative 
specrtophotom etric diagnosis with postoperative 
pathomorphologic data the validity of the proposed 
method was determined.

Fig. 1. Dermatoscopic image of superficial spreading melanoma, 
x10 (Episcope Welch Allyn, USA); “zone of interest” is contoured.

RESULTS AND DISCUSSION 62 dermatoscopic 
images of pigmented skin tumors were characterized 
by the rule of ABCD which included assessment of 
symmetry, contours, colors, and tumor diameter with GDI 
determination. In 43 (69%) cases tumor asymmetry was 
observed, polychromy -  in 39 cases (63 %), edge 
irregularity of the lesion -  in 32 cases (52 %), tumor 
diameter more than 6 mm was in 56 (90 %) patients. 
GDI from 1.0 to 4.7 points was found in 51 (82 %) cases,
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that is a characteristic of benign process. Potentially 
malignant lesions were diagnosed in 8 (13 %) cases 
where GDI was from 4.8 to 5.5. Three lesions were 
evaluated at 5.1 points, which is typical for a malignant 
tumor.

The main indications for pigmented lesions removal 
were: in 45 % of cases -  medical history of increasing 
tumor size, in 31 % -  the presence of clinical and

dermatoscopic signs for biopsy, 24 % -  the subjective 
sensations and regular lesions trauma.

According to the results of morphological studies 
pigmented nevi were observed in 43 cases (included 12 
dysplastic nevi), skin melanoma -  8, arterial hemangioma 
-  6 , venous hemangioma -  in 5 patients.

Characteristics of RGB spectral graphs of dermatoscopic 
images of pigmented skin tumors are shown in Figure 2-5.

Fig. 2. RGB spectral graphs of melanoma image of the entire dermatoscopic field of view.

Fig. 3. RGB spectral graphs of “zone of interest” -  photobiopsy of dermatoscopic melanoma image.
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Fig. 4. RGB spectral graphs of dermatoscopic image of pigmented nevus.
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Fig. 5. RGB spectral graphs of dermatoscopic image of arterial hemangioma.
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S pectrophotom etric  analysis of melanoma 
dermatoscopic image is characterized by increasing of 
red graphic to the amplitude of 100.0 % on the vertical 
axis in the range of gray scale of 40-50 units. Photobiopsy 
of melanoma dermatoscopic image was made in the 
darkest area of the melanoma. It was characterized by 
the early rising of red graph.

Pigmented nevi have specific red graphics with a 
heavy increase in the amplitude. The additional criteria 
in the diagnosis are graphs of blue and green color, 
which rise up to 100.0 % mark on the vertical axis.

A rteria l hemangiomas (tum ors saturated with 
oxyhemoglobin) have the main red graph with 80.0 -  
95.0 % of amplitude on the vertical axis on the right half 
of gray scale (120-240 units.). Graphs of green and blue 
color “ interweaved” on the left side of gray scale.

CONCLUSIONS 1. Specrtophotometry of digital 
dermatoscopic images of pigmented skin tumors can be 
used as an additional criterion in establishing the 
preliminary diagnosis in patients with suspected skin 
melanoma at the stage of in itia l derm atolog ical 
examination.

2. The use of spectrophotometric analysis of selected 
areas (“photobiopsy”) of digital dermatoscopic image

provides new diagnostic parameters from different parts 
of superficial skin melanoma.

3. Further studies will be related to the development 
of d iffe ren tia l spectropho tom etric  c rite ria  of 
dermatoscopic images diagnostics for telemedicine 
consultations.
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®0. О. Підмурняк 
Хмельницька обласна лікарня

ВІДДАЛЕННІ РЕЗУЛЬТАТИ ЛАПАРОСКОПІЧНИХ ТА РЕТРОПЕРИТОНЕОСКОПІЧНИХ ОПЕРАЦІЙНИХ
ВТРУЧАНЬ З ПРИВОДУ КІСТ НИРОК

ВІДДАЛЕННІ РЕЗУЛЬТАТИ ЛАПАРОСКОПІЧНИХ ТА РЕТРОПЕ
РИТОНЕОСКОПІЧНИХ ОПЕРАЦІЙНИХ ВТРУЧАНЬ З ПРИВОДУ 
КІСТ НИРОК -  У статті наведено віддалені результати влас
ного досвіду виконання лапароскопічних та ретроперитонео- 
скопічних операційних втручань при кістах нирок порівняно з 
даними відкритих урологічних операцій. Описано методику 
виконання ендовідеохірургічних операцій з використанням ла- 
пароскопічного та ретроперитонеоскопічного доступів. Пока
зано клінічні переваги малоінвазивних методик.

ОТДАЛЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ЛАПАРОСКОПИЧЕСКИХ И РЕТ- 
РОПЕРИТОНЕОСКОПИЧЕСКИХ ОПЕРАЦИОННЫХ ВМЕША
ТЕЛЬСТВ ПО ПОВОДУ КИСТ ПОЧЕК -  В статье приведены от
даленные результаты собственного опыта выполнения лапа
роскопических и ретроперитонеоскопических операционных 
вмешательств при кистах почек по сравнению с данными от
крытых урологических операций. Описана методика выполне
ния эндовидеохирургических операций с использованием ла
пароскопического и ретроперитонеоскопического доступов. По
казано клинические преимущества малоинвазивных методик.

LONG-TERM RESULTS OF LAPAROSCOPIC AND RETROPERI- 
TONEOSCOPIC SURGERY FOR RENAL CYSTS -  The article 
presents the long-term  results of the ir own experience of 
retroperitoneoscopic and laparoscopic surgical interventions in 
kidney cysts compared with the data of open urological operations. 
The method of execution endovideosurgical operations using 
laparoscopic and retroperitoneoscopic accesses was described. 
Clinical benefits of minimally invasive techniques were shown.

Клю чові слова: лапароскоп ічн і, ретроперитонео- 
скопічні операційні втручання, кіста, нирка.

Ключевые слова: лапароскопические, ретропери- 
тонеоскопические операционны е вмешательства, ки с 
та, почка.

Key words: retroperitoneoscopic, laparoscopic surgeries, 
cyst, kidney.

ВСТУП Актуальність вивчення кістозних захворю
вань нирок зумовлена широкою розповсюдженню 
цієї патології. За даними Т. F. Whelan (2010), на роз
тинах осіб, старших 50 років, знахідки кіст нирок пе
ревищують 50 % [1]. Більшість кіст має безсимптом- 
ний перебіг і діагностується лише при виникненні 
таких ускладнень, як порушення уродинаміки, за
пальні процеси нирки, нефрогенна гіпертензія, нир
кова недостатність. Частина кіст має мінімальну сим
птоматику у вигляді болю, перехідної гематурії, пері
одичних порушень відтоку тощо [2, 3]. Частота 
виявлення кіст особливо зросла сьогодні із застосу
ванням сучасних візуалізуючих методів діагностики, і 
в багатьох випадках кісти нирок є випадковою зна
хідкою при різних обстеженнях. Із впровадженням у 
клінічну практику комп’ютерної томографії в осіб стар
шої вікової групи частота виявлення простих кіст при 
обстеженні складає близько 3 % [4]. Проста кіста нир
ки зазвичай буває поодинока, хоча зустрічаються 
множинні, багатокамерні і, рідше, двобічні кісти. При 
описі кіст з 1986 року найчастіше користуються кла
сифікацією за М. А. Bosniak, за якою виділяють п’ять 
категорій за ступенем їх можливої малігнізації [5, 6].

При першій категорії - ризик малігнізації складних кіст 
нирок менший ніж 2 %, при категорії II і III -  ризик 
малігнізації кіст нирок складає 18 і 33 % відповідно. 
Близько 92 % кіст нирок при категорії IV має 
схильність до малігнізації [5].

Діагностика кіст нирок ґрунтується на даних 
клінічної картини, УЗД, внутрішньовенноїурографії, КТ 
або МРТ, даних лабораторних аналізів крові й сечі. 
Широке впровадження в практику досягнень соно- 
графії та сучасних методів променевої діагностики 
дозволяє встановлювати діагноз кістозних захворю
вань майже в 100 % клінічно значимих випадків [7]. 
Проте об’єм та послідовність досліджень, що викону
ються при підозрі на кісту нирки, різноманітні.

Лікувальна тактика та підходи урологів щодо кістоз
них захворювань нирок та вибору методу їх лікування 
суперечливі [8 , 9, 10]. Найчастіше, хірургічне втручан
ня при кістах нирок проводиться тільки у випадках 
ускладнень та вторинних обструкцій, а також при підоз
рах на злоякісний характер змін. Надійним методом 
лікування є відкриті операції, але важкий доступ та 
цілий ряд можливих ускладнень при них підштовхнув 
до розвитку малоінвазивного напрямку в лікуванні 
простих кіст нирок. При простих кістах нирок викорис
товуються різні доступи: черезшкірні, лапароскопічні 
та ретроградні [1, 2, 10]. Разом зтим, залишаються не 
цілком ясними і найчастіше суперечливими думки про 
показання до операційного втручання при простих 
кістах та про методику його проведення, про кращий 
алгоритм і обсяг інструментальних обстежень, про вибір 
критеріїв ефективності лікування [11-13].

Метою роботи стало вивчити віддалені результа
ти ретроперитонеоскопічних та лапароскопічних опе
рацій з приводу кіст нирок, порівняти отримані ре
зультати з відкритими операційними втручаннями.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ У роботі вивчали дані, от
римані у 130 пацієнтів, які лікувалися в урологічному 
відділенні Хмельницької обласної лікарні в період 
2011-2013 рр. з приводу кіст нирок із малим ризи
ком малігнізації, за класифікацією Bosniak І та ІІ кате
горій. Основну групу склали 96 пацієнтів, прооперо
ваних з використанням ендовідеохірургічних мето
дик. Результати порівнювалися з даними 34 пацієнтів 
контрольної групи з такою ж патологією, але з відкри
тими операціями. Віко-статева структура та перед
операційна підготовка хворих не відрізнялися між гру
пами. При виконанні ендовідеохірургічної операції 
використовували два доступи -  лапароскопічний та 
ретроперитонеоскопічний. Віддалені результати оці
нювали в терміни: 1, 3, 6 та 12 місяців після операції. 
Далі щороку до п’яти років спостереження. При звер
ненні пацієнта виконували загальний аналіз крові, 
загальний аналіз сечі, виконували УЗД нирок.

Для оцінки якості життя у віддаленому післяопе
раційному періоді (ЯЖПП) ми також використовува
ли анкету SF-12, так званий гострий (acute) варіант,
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який враховує зміни ЯЖПП за один тиждень і є при
датний до динамічного спостереження. Вісім підшкал 
формують дві основних шкали: фізичного та психіч
ного функціонування, а також загальний показник 
якості життя. Найбільшу різницю відмічено в інтенсив
ності болю та рольовому фізичному функціонуванні, 
що і впливає найбільш істотно на більш низький за
гальний показник якості життя у пацієнтів після 
відкритих операцій. Віддалені результати операції 
оцінювалися у катамнезі із застосуванням ряду та
ких показників:

-  відновлення працездатності;
-  якість життя (анкета ЗР-12);
-  рецидиви основного захворювання та не

обхідність повторних операційних втручань;
-  післяопераційні ускладнення;
-  стан післяопераційного рубця (м’язова слаб

кість, грижа) та шкірної чутливості у його ділянці;
-  наявність болю в післяопераційній ділянці.
Отримані результати обробляли методами варіа

ційної статистики (обчислення та порівняння середніх 
показників кореляції) з використанням програми 
ЗїайБйса 6,0 ^а їв о Д ).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ Група пацієнтів із кістами нирок включала 130 осіб 
(41,7 усіх обстежених) -  96 основної групи з
ЕВХ операціями та 34 -  контрольної. За віком у підгру
пу входили хворі від 18 до 74 років (середній вік 
(53,5±1,49) року), за статтю -  70 чоловіків та 60 жінок, 
причому особи, які належали до основної та конт
рольної груп, мали зіставні статево-вікові показники 
без вірогідної різниці. Розміри кістозних утворів ни
рок перебували в межах від 48 до 120 мм, у середнь
ому розмір кісти складав (68±18) мм. Стосовно роз
ташування, було діагностовано правобічні кісти у 42 % 
випадків, лівобічні -  у 44 %, двобічні -  у 14 %. За кла
сифікацією Вовпіак, виявлені кісти належали до І та II 
категорій, з малим ризиком малігнізації.

При клінічному обстеженні у пацієнтів домінували 
скарги на тупий розпираючий біль у поперековій 
ділянці (82 % пацієнтів), реєстрували підвищений 
артеріальний тиск у 6 0 %  хворих, пальпували об’ємні 
утвори в ділянці нирки -  у 19 % пацієнтів, підвищен
ня температури тіла вище 37,5 % було зафіксовано у 
6 % хворих, макрогематурію виявили у 4 пацієнтів 
(3 %). У 16 % пацієнтів кісти нирок було знайдено 
при скринінговому УЗД.

При вивченні результатів вдалось обстежити за
галом 97 пацієнтів, що склало 74,6 % від загальної 
кількості оперованих, серед них пацієнтів, які оперо
вані лапароскопічно та ретроперитонеоскопічно було 
72, оперованих відкрито -  25 пацієнтів. При обсте
женні через місяць повторних операційних втручань 
з приводу кіст нирок не виконували в жодній групі, 
артеріальна гіпертензія зберігалась у 3 0 %  пацієнтів. 
Період реабілітації, характеризований нами як пері
од, протягом якого хворий не міг виконувати роботи, 
які виконував до операційного втручання, або термін 
перебування на лікарняному листі мав вірогідну 
різницю у пацієнтів основної та контрольної груп. Так, 
в основній групі період реабілітації складав (14,2±3,2) 
доби, водночас, у пацієнтів контрольної групи він ста
новив (29,4±8,2) доби (р<0,01).

Анкетування з використанням анкети SF-12, що 
проведено через місяць після операції, виявило в 
обох групах зниження як загального показника якості 
життя (в основній -  до 60,1 %, в контрольній -  до 
58,2 %), так і двох основних його складових, при цьо
му, показник фізичного функціонування був на 30 % 
нижчий, ніж показник психічного функціонування. 
При подальших зверненнях протягом 6,12 місяців та 
надалі, вірогідної різниці в показниках анкетування 
за SF-12 у пацієнтів з малоінвазивними та відкрити
ми операціями не виявлено.

При спостереженні в післяопераційному періоді 
вдалось отримати дані через рік у 42 (43,3 %) хворих, 
через три роки у 41 (42,2 %) та через 5 років у 14 
(14,5 %) пацієнтів. Встановлено, що рецидив кісти 
після малоінвазивних втручань, що потребував по
вторного втручання, був у 1 пацієнта (1,3 %), у 3 
пацієнтів спостерігали залишкові явища порожнини 
кісти до 25-30 мм у діаметрі, що не потребували по
вторних втручань. Після відкритих втручань у 1 па
цієнта, що склало 4 %, відмічено рецидив, який по
требував пункції та дренування, т а у 1 пацієнта спос
терігали залишкову порожнину кісти до 30 мм, що не 
потребувала втручання. У віддаленому післяопера
ційному періоді протягом року спостереження па
цієнти після відкритих втручань більше звертали увагу 
на болючість у ділянці післяопераційного рубця, па
рестезії або відсутність чутливості в ділянці опера
ційного втручання, що не відмічали пацієнти після ма
лоінвазивних втручань.

ВИСНОВКИ 1. Якість життя (за анкетою SF-12) 
вірогідно краща у пацієнтів після малоінвазивних 
операційних втручань, порівняно з відкритими, але 
вказана різниця нівелюється після півроку спосте
реження.

2. Період реабілітації після виконання ендовідео- 
хірургічних втручань з приводу кіст удвічі менший 
порівняно з відкритими втручаннями ((14,2±3,2) доби 
та (29,4±8,2)доби відповідно).

3. Відсоток рецидивування кіст після ендовідео- 
хірургічних втручань вірогідно менший (1,3 %) по
рівняно з відкритими втручаннями (4 %).

Перспективи подальших досліджень -  про
довжити накопичення досвіду виконання резекції кіст 
з використанням ендовідеохірургічного доступу. Роз
робити рекомендації щодо вибору методу лікування 
кіст нирок залежно від локалізації та класифікації за 
Bosniak в світлі отриманих даних аналізу віддалених 
результатів.
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МІКРОБІОЛОГІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА СТАТЕВИХ ШЛЯХІВ У ВАГІТНИХ Ж ІНОК ПІСЛЯ
ЕКСТРАКОРПОРАЛЬНОГО ЗАПЛІДНЕННЯ

МІКРОБІОЛОГІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА СТАТЕВИХ ШЛЯХІВ У 
ВАГІТНИХЖІНОК ПІСЛЯ ЕКСТРАКОРПОРАЛЬНОГО ЗАПЛІДНЕН
НЯ -  Проведено оцінку мікробіоценозу репродуктивного трак
ту в жінок у різні терміни вагітності після екстракорпорально- 
го запліднення (ЕКЗ). Встановлено, що в обстежених пацієн
ток у першому триместрі вагітності не виявлено суттєвих змін 
показників контамінації статевих шляхів потенційно патоген
ною мікрофлорою та збудниками іншої етіології. В другому 
триместрі вагітності біоценоз статевих шляхів характеризується 
формуванням дисбалансу між рівнем висіву захисної мікро
флори та представниками транзиторних видів мікроорганізмів, 
в третьому триместрі вагітності у вагітних відбувається віднов
лення окремих показників мікробіоценозу репродуктивної си
стеми.

МИКРОБИОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ПОЛОВЫХ ПУТЕЙ 
У БЕРЕМЕННЫХ ЖЕНЩИН ПОСЛЕ ЭКСТРАКОРПОРАЛЬНОГО 
ОПЛОДОТВОРЕНИЯ -  Проведена оценка микробиоценоза 
репродуктивного тракта у женщин в различные сроки бере
менности после экстракорпорального оплодотворения (ЭКО). 
Установлено, что в обследованных пациенток в первом три
местре беременности не выявлено существенных изменений 
показателей контаминации половых путей потенциально пато
генной микрофлорой и возбудителями другой этиологии. Во 
втором триместре беременности биоценоз половых путей ха
рактеризуется формированием дисбаланса между уровнем 
защитной микрофлоры и представителями транзиторных ви
дов микроорганизмов, в третьем триместре беременности у 
беременных происходит восстановление отдельных показа
телей микробиоценоза репродуктивной системы.

MICROBIOLOGICAL CHARACTERISTICS OF THE GENITAL TRACT 
IN PREGNANT WOMEN AFTER IN VITRO FERTILIZATION -  The 
estimation of microbiocenosis of reproductive highway is conducted 
tor women in the different terms of pregnancy after in vitro fertilization 
(IVF). It is set that for the inspected patients in the first trimester of 
pregnancy it is not educed substantial changes of indexes of 
contamination of genital tracts potentially by a pathogenic microflora 
and causative agents of other etiology. In a midpregnancy the biocenosis 
of genital tracts is characterized by forming of disbalance between the 
level of protective microflora and conditionally -  pathogenic 
microorganisms, and in the third trimester of pregnancy the pregnant 
haves the renewal of microbiocenosis of the reproductive system.

Ключові слова: біоценоз піхви, вагітн ість, екстра- 
корпоральне запл іднення (ЕКЗ).

Клю чевы е слова: биоценоз влагалища, берем ен
ность, экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО).

Key words: biocenosis of vagina, pregnancy, in vitro 
fertilization (IVF).

ВСТУП На сучасному етапі у розвинутих країнах 
світу та в Україні широко застосовуються методи до
поміжних репродуктивних технологій (ДРТ), зокре
ма екстракорпоральне запліднення (ЕКЗ). Пробле

ма досягнення їх ефективності залишається актуаль
ною [1-3].

Результати досліджень останніх років свідчать, що 
значний негативний вплив на перебіг вагітності та її 
результати після ЕКЗ має інфікування статевих шляхів. 
У програму підготовки до ЕКЗ входить використання 
гормональних та антибактеріальних препаратів, що 
знижує імунореактивність організму та погіршує мікро- 
екологію репродуктивної системи жінок [4, 5].

Ризик інфікування під час проведення ЕКЗ може 
бути пов’язаний з деструкцією слизових оболонок ге
нітальних органів, порушенням гемодинаміки, місце
вим імунодефіцитом [6, 7].

У розвитку інфекційних ускладнень після ЕКЗ вели
ку роль відіграє колонізаційна резистентність слизових 
оболонок, яка зумовлює стійкість її епітелію до колоні
зації умовно-патогенними мікроорганізмами [8- 11].

В етіології інфекційних ускладнень після ЕКЗ бере 
участь широкий спектр збудників: бактерії, віруси, три
хомонади, гриби, хламідії, уреаплазми, мікоплазми. 
Ці збудники здатні порушувати захисний бар’єр сли
зових оболонок, проникати в епітелій та прилеглі тка
нини, викликати місцевий запальний процес або в 
подальшому генералізовану інфекцію [12,13].

У результаті виникнення інфекційних ускладнень 
часто реєструють бактеріальні інфекції, етіологічними 
чинниками яких є грампозитивні коки (епідермальний 
та золотистий стафілокок, ентерокок, стрептококи 
різних серологічних груп), а також ентеробактерії (еше- 
рихії, ентеробактер, клебсієла). Вірулентність мікроб
ної флори, що сприяє розповсюдженню інфекції, по
в’язана з бактеріальними екзо- та ендотоксинами. 
Вони спричиняють лізис еритроцитів та лейкоцитів, а 
також призводять до протеолізу клітин. Ендотоксин, 
який виділяють кишкові бактерії, порушує мікроцирку- 
ляцію та систему згортання крові [14-16].

В останні роки збільшилась частота діагностики у 
хворих із запальними захворюваннями статевих 
шляхів (ЗЗСШ) та гарднерельозом. Gardnerella 
vaginalis не продукує каталазу й оксидазу, отже, лег
ко вразлива для перекису водню і активованого кис
ню. Однак на фоні пригнічення її головних анта
гоністів -  лактобактерій Gardnerella vaginalis набуває 
патогенних властивостей, які проявляються в про
дукуванні ферменту спалідази, активної до глобуляр
них глікопротеїдів слизової оболонки піхви [17, 18].

Особливої уваги в етіології репродуктивних втрат 
приділяється хламідіям. Як відомо, наслідками геніталь
ного хламідіозу, окрім безпліддя, є позаматкова
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вагітність або невиношування вагітності. Поряд з без
посереднім пошкоджувальним впливом хламідій на 
клітини господаря, велике значення має токсична ак
тивність збудника, пов’язана з ендотоксиноподібними 
компонентами та з токсичними субстанціями [19-21].

Важливу роль в етіології запальних захворювань 
статевих органів та у патології вагітності відіграють 
вірусні інфекції. Віруси здатні модифікувати антигени 
клітинних мембран та розповсюджуватись на сусідні 
клітини у вигляді інфекційних часток, що не знищу
ються ні антитілами, ні системою комплементу. В такій 
ситуації при нездатності системи інтерферону та на
туральних кілерів лізувати заражені вірусом клітини, 
виникає тривала персистенція вірусу [22-24].

Вищенаведені дані свідчать, що у вагітних після 
ЕКЗ існує значний ризик розвитку інфекційних ускла
днень, який, з одного боку, зумовлений фізіологіч
ним імунодефіцитом, який виникає підчас вагітності, 
з іншого боку, пов’язаний зі ступенем вірулентності, 
інвазивності, здатності до персистенції збудників 
інфекцій різної етіології.

Метою роботи була комплексна оцінка змін мікробі- 
оценозу репродуктивного тракту в жінок з трубно-пери- 
тонеальним непліддям у різні терміни вагітності після ЕКЗ.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ З метою оцінки стану 
мікроекології статевих шляхів у різні терміни вагіт
ності після ЕКЗ обстежено 64 жінки з трубно-перито- 
неальним непліддям та 62 жінки з фізіологічним пе
ребігом вагітності (група порівняння).

Аналіз бактеріального спектра піхви та облік резуль
татів здійснювали згідно з наказом № 535 МОЗ СРСР 
від 1985 р. та наказом № 234 МОЗ України від 2005 р.

Для висіву слизу статевих шляхів використовува
ли наступні диференційно-діагностичні поживні се
редовища: кров’яний агар, жовточно-сольовий агар, 
“шоколадний” агар, середовища Ендо, Плоскірєва, 
Сабуро, середовище АГВ, середовище MRS для лак- 
тобацил. Посіви здійснювали методом секторного 
посіву на щільні поживні середовища, що дозволяє 
визначити ступінь мікробного обсіменіння та вияви
ти максимально можливий спектр аеробної та фа
культативно-анаеробної мікрофлор.

Діагностику хламідіозу, уреаплазмозу, мікоплазмо- 
зу, герпесу та ЦМВ здійснювали люмінесцентним ме
тодом за допомогою наборів “Хламі-Скан”, “Уреа-Скан” 
та “Міко-Скан”, “Герпес-Скан”, “ЦМВ-Скан” (Москва).

Гарднерельоз діагностували методом бактеріо
скопії шляхом фарбування мазків за Романовським 
з подальшими підрахуванням “ключових” клітин, по
становкою амінового тесту, визначенням pH.

Результати бактеріологічних досліджень підляга
ли статистичній обробці за методом Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Бактеріологічні дослідження проводили після ЕКЗ 
у різні терміни вагітності. Мікробіоценоз статевих 
шляхів у жінок першої групи після ЕКЗ в першому 
триместрі вагітності переважно складався з представ
ників захисної мікрофлори (лактобацил), грампози- 
тивних факультативно анаеробних мікроорганізмів, 
деяких представників грамнегативних бактерій та 
грибів роду Candida.

Серед транзиторних мікроорганізмів у вагітних 
після ЕКЗ в першому триместрі вагітності переважно

виділялись стафілококи (стафілокок епідермальний 
з гемолізом -  20,3 %) та стрептококи (зеленящий 
стрептокок -  18,8 %). Частота контамінації статевих 
шляхів ентеробактеріями була незначною: кишкова 
паличка -  15,6 %, клебсієла -  14,1 %.

Несуттєво відрізнялась від норми частота діагно
стики уреаплазмозу (9,4 %), мікоплазмозу (10,9 %) та 
гарднерельозу (14,1 %).

У жінок після ЕКЗ в першому триместрі вагітності 
встановлено підвищення частоти висіву грибів роду 
Candida (26,6 %). Також, порівняно зі здоровими ва
гітними жінками, спостерігалось підвищення частоти 
діагностики хламідіозу (21,9 %) та вірусних інфекцій 
(герпес -  23,4 %, ЦМВ -  18,8 %).

Асоціативні форми бактеріального обсіменіння ста
тевих шляхів зареєстровано у 28,2 % жінок, обстеже
них в першому триместрі вагітності. Переважно вияв
лялись дво- та трикомпонентні асоціації умовно-пато
генної мікрофлори, до складу яких найчастіше входили 
різні види стафілококів та гриби роду Candida або 
ентеробактерії разом із грибами роду Candida.

Кількісні показники висіву умовно-патогенних 
бактерій у більшості обстежених жінок (62,5 %) в пер
шому триместрі вагітності не перевищували діагнос
тичний рівень (<1д 4,0 КУО/мл).

Такі потенційно патогенні мікроорганізми, як 
стрептокок піогенний, ешерихіїз гемолітичними вла
стивостями не входили до спектра мікрофлори, що 
виділена в обстежених жінок після ЕКЗ у першому 
триместрі вагітності.

До ознак вірулентності та персистенції мікрофло
ри належить їх гемолітична та антилізоцимна ак
тивність, серорезистентність, стійкість до лейкодефен- 
синів та до антибіотиків. Наявність у репродуктивно
му тракті жінок мікрофлори з такими “агресивними” 
біопрофілями може збільшувати ризик розвитку 
інфекційно-запальних ускладнень після ЕКЗ.

Аналіз показників висіву захисної мікрофлори у 
жінок після ЕКЗ в першому триместрі вагітності свідчить 
про їх збереження на рівні норми у 79,7 % випадків та 
про їх недостатність -  у 17,2 % обстежених.

Кількісні показники реєстрації лактобацил у жінок даної 
групи мали тенденцію до зниження (Ід 4,8 КУО/мл) по
рівняно з показниками, виявленими у здорових жінок. 
Відомо, що лактобацили виконують цілий ряд функцій, які 
запобігають колонізації репродуктивного тракту жінок 
патогенною та умовно-патогенною мікрофлорою.

Застосування методу бактеріоскопії у жінок після 
ЕКЗ в першому триместрі вагітності дозволило вияви
ти три основні варіанти порушень мікроекології стате
вих шляхів. І варіант -  вагініт виявлено у 17,2 % об
стежених, II варіант -  вагіноз виявлено у 10,9 % жінок, 
ІІІ варіант -  кандидоз виявлено в 23,4 % випадків. У 
48,5 % жінок в першому триместрі вагітності зареєст
ровано нормоценоз репродуктивної системи (рис. 1).

Таким чином, дані, одержані в результаті бакте
ріологічного обстеження вагітних жінок після ЕКЗ в 
першому триместрі вагітності, свідчать про несуттєві 
порушення мікроекології піхви. Зокрема, зміни мікро- 
біоценозу проявлялись у збільшенні показників ви
сіву стафілококів, що не мали патогенних властиво
стей, грибів роду Candida та в підвищенні рівня 
інфікування жінок вірусами та хламідіями.
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23,40%
■ Ваіінії □ Ваііноз & Кащщаоз ШНормоценоз

Рис. 1. Порушення мікробіоценозу статевих шляхів у жінок 
після ЕКЗ в першому триместрі вагітності.

При обстеженні жінок після ЕКЗ в другому триместрі 
вагітності спостерігалось погіршення окремих показників 
мікроекології репродуктивного тракту. Зареєстровано 
підвищення частоти та кількісних показників висіву по
тенційно-патогенних стафілококів, стрептококів та дея
ких ентеробактерій. Так, частота висіву стафілокока зо
лотистого складала 14,1%, стафілокока епідермального 
з гемолізом -  18,8 %. У спектрі виділеної мікрофлори з 
незначною частотою виявлялась кишкова паличка з ге
молізом (7,8 %). Кількісні показники висіву кишкової па
лички без гемолізу, клебсієли та ентеробактера мали тен
денцію до збільшення (Ід 3,8 -  Ід 4,2 КУО/мл)).

Статистично вірогідно перебільшували норму по
казники висіву стафілокока епідермального без ге- 
моліза (Ід 5,2 КУО/мл та ентерокока (Ід 4,5 КУО/мл).

У спектрі виділеної мікрофлори в жінок у другому 
триместрі вагітності збільшилася питома вага стреп
тококів з патогенними властивостями. Але кількісні 
показники їх висіву були незначними та не пере
більшували рівень норми (<Ід 4,0 КУО/мл).

У другому триместрі вагітності в обстежених жінок 
збільшилась частота асоціативних форм бактеріальної 
контамінації піхви (48,4%). Тенденцію до збільшення мала 
частота діагностики мікоплазмозу, уреаплазмозу та особ
ливо гарднерельозу (відповідно 12,5; 15,6; 18,8 %).

Показники вірусного та хламідійного інфікуван
ня в другому триместрі вагітності суттєво не зміню

Рис. 2. Порушення мікробіоценозу статевих шляхів у жінок 
після ЕКЗ в другому триместрі вагітності.

вались (герпес -  26,6 %, ЦМВ -  15,6 %, хламідіоз -  
23,4%).

При обстеженні в другому триместрі вагітності у 
жінок після ЕКЗ виявлено погіршення показників ви
сіву захисної мікрофлори. Збільшилась кількість жінок, 
які мали дефіцит лактобацил (32,8 %) та зменшились 
кількісні показники їх реєстрації (Ід 4,2 КУО/мл).

Бактеріоскопічні дослідження, проведені у жінок 
після ЕКЗ в другому триместрі вагітності, дозволили 
встановити збільшення частоти реєстрації кандидо- 
зу (31,3 %) та тенденцію до зростання частоти діаг
ностики вагініту (20,3 %) та вагінозу (18,8 %). Нормо- 
біоценоз статевих шляхів у жінок в другому триместрі 
вагітності виявлявся з меншою частотою (29,6 %), ніж 
в першому триместрі вагітності (рис. 2).

Таким чином, слід відзначити, що у жінок, обстежених 
після ЕКЗ в другому триместрі вагітності, зареєстровано 
погіршення показників мікроекології статевих шляхів.

Аналіз стану мікроекології цервікального каналу в 
жінок після ЕКЗ у третьому триместрі вагітності свідчить 
про відновлення до показників норми більшості по
казників контамінації статевих шляхів різними інфек
ційними агентами. В третьому триместрі вагітності знач
но зменшилась частота обсіменіння піхви потенційно 
патогенною мікрофлорою. Так, частота вияву різних 
видів стафілококів знаходилась в межах 7,8-12,5 %, 
ентеробактерій у межах 6,3-10,9 %.

Знизилась частота діагностики кандидозу, гардне
рельозу, мікоплазмозу та уреаплазмозу (відповідно 
17,2; 14,1; 9,4; 10,9 %). Відмічено тенденцію до зменшення 
рівня вірусного та хламідійного інфікування (герпес -  
18,8 %, ЦМВ -  14,1 %, хламідії- 15,6 %). Асоціативні фор
ми інфікування статевих шляхів виявлялись з меншою 
частотою, ніж в попередніх термінах вагітності (23,4 %).

Зменшення контамінації статевих шляхів збудника
ми різної етіології, яке зареєстровано в третьому три
местрі вагітності, відбувалось на тлі суттєвого зростан
ня рівня захисної мікрофлори. Рівень висіву лактоба
цил в третьому триместрі вагітності значно збільшився 
та складав Ід 6,0 КУО/мл. Але дефіцит лактофлори ви
явлено у 21,9 % обстежених. У жінок після ЕКЗ в третьо
му триместрі вагітності спостерігалось зменшення час
тоти реєстрації вагініту (10,9 %), вагінозу (9,4 %) та кан
дидозу (17,2 %) та значно збільшилась частота 
реєстрації нормобіоценозу (62,5 %) (рис.3).

■ Вагініт □ Вагіноз Ш Капдидо; □ Нормоценоз

Рис. 3. Порушення мікробіоценозу статевих шляхів у жінок 
після ЕКЗ в третьому триместрі вагітності.
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Отримані результати свідчать про покращення 
стану мікроекології статевих шляхів у жінок після ЕКЗ, 
обстежених в третьому триместрі вагітності.

Підсумовуючи результати роботи, слід відзначити, 
що у вагітних після ЕКЗ в першому триместрі вагіт
ності не спостерігалось суттєвих порушень мікроеко
логії статевих шляхів. У другому триместрі вагітності 
зареєстровано погіршення показників обсіменіння 
статевих шляхів потенційно-патогенною мікрофло
рою, грибами роду Candida та іншими інфекційними 
агентами. В третьому триместрі вагітності напередодні 
пологів у жінок після ЕКЗ спостерігалось відновлен
ня окремих показників біоценозу статевих шляхів.

ВИСНОВКИ 1. У першому триместрі вагітності у 
вагітних після ЕКЗ не виявлено суттєвих змін показ
ників контамінації статевих шляхів потенційно-пато
генною мікрофлорою та збудниками іншої етіології. В 
другому триместрі вагітності у жінок реєструється фор
мування дисбалансу між рівнем висіву захисної 
мікрофлори та представниками транзиторних видів 
мікроорганізмів. У третьому триместрі вагітності в 
більшості (62,5 %) вагітних відбувається відновлен
ня мікробіоценозу репродуктивної системи.

2. Патологічний мікробіоценоз піхви, який фор
мується у вагітних після ЕКЗ в другому триместрі ва
гітності, проявляється збільшенням якісних та 
кількісних показників вияву стафілококів, стрепто
коків, ентеробактерій та помірним дефіцитом лакто- 
бацил. Також у вагітних реєструється збільшення 
рівня вірусно-хламідійного інфікування, значна час
тота діагностики кандидозу та наявність збудників, 
здатних до внутрішньоклітинної персистенції.

3. Одержанні дані свідчать про необхідність конт
ролю за станом мікроекології репродуктивної систе
ми вагітних після ЕКЗ у динаміці вагітності з метою 
прогнозування виникнення інфекційних ускладнень 
та для своєчасного застосування лікувально-реабі
літаційних заходів, спрямованих на корекцію мікро- 
екологічних порушень та досягнення позитивних 
результатів ЕКЗ.
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ЕТІОПАТОГЕНЕТИЧНЕ ЛІКУВАННЯ ПАТОЛОГІЧНИХ ПРОЦЕСІВ ШИЙКИ МАТКИ

ЕТІОПАТОГЕН ЕТИЧНЕ ЛІКУВАН Н Я ПАТОЛОГІЯ НИХ П РОЦЕСІВ 
ШИЙКИ МАТКИ -  Вивчено локалізацію та структуру патологіч
них змін на шийці матки, стан гуморального імунітету в 60 
жінок із фоновими процесами шийки матки змішаної інфек
ційної етіології. Встановлено, що за допомогою протфеноло- 
зиду можна досягти високого імуномодулювального ефекту. 
Препарат нормалізує показники гуморального імунітету, ста
білізує рівні імуноглобулінів у крові, відновлює кольпоскопі- 
чну картину ектоцервікса.

ЕТИОПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ЛЕЧЕНИЕ ПАТОЛОГИЧЕСКИХ 
ПРАЦЕССОВ ШЕЙКИ МАТКИ -  Изучено локализацию и струк
туру патологических изменений на шейке матки, состояние 
гуморального иммунитета у 60 женщин фоновыми процес
сами шейки матки смешанной инфекционной этиологии. Ус
тановлено, что с помощью протфенолозида можно достичь 
высокого иммуномодулирующего эффекта. Препарат норма
лизует показатели гуморального иммунитета, стабилизирует 
уровни иммуноглобулинов в крови, восстанавливает коль- 
поскопическую картину эктоцервикса.

ETIOPATHOGENETIC TREATMENT OF PATHOLOGICAL 
PROCESSES OF THE CERVIX UTERI -  The authors investigated 
the localization of pathological changes and their structure in the 
cervix in 60 women with background processes of the cervix uteri 
of mixed infectious etiology. It is established, that with the help of 
Protfenolozidum, it is possible to achieve high immunomodulation 
effect. The preparation reduces parameters of humoral immunity, 
stabilizes the level of immunoglobulins in the blood and restores 
of ectocervix colposcopiclal picture.

Ключові слова: фонові процеси шийки матки, коль- 
поскопія , протф енолозид.
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ВСТУП Проблема захворювань жіночої репродук
тивної системи гостра і потребує негайного вирішен
ня. Інфекції сечостатевої сфери у кінцевому випадку 
призводять до онкологічних захворювань жінок діто
родного віку, непліддя, викиднів, мертвонароджень 
тощо. Усе це становить так звану природно-соціаль
ну небезпеку.

У сучасній медицині одним з основних напрямків 
запобігання онкологічним захворюванням жіночої 
репродуктивної системи є проблема своєчасної діаг
ностики й ефективного лікування фонових захворю
вань шийки матки, які посідають одне з перших місць 
у структурі онкологічної захворюваності [ 1].

Інфекції, які мають тропність до циліндричного та 
плоского неороговіваючого епітелію, здатні викли
кати стійке первинне вогнище ураження цервікаль- 
ного каналу та шийки матки. їм властиво долати фізіо
логічні бар’єри в організмі, викликати запалення, 
порушення процесів апоптозу чи загибель клітин [2]. 
Крім того, специфічні збудники зазвичай попадають 
у коло мікроорганізмів, що у нормі заселяють статеві 
органи, взаємодіючи з ними в конкурентній боротьбі, 
індукуючи у них патогенні властивості [3, 4]. На пе
ребіг та наслідки патологічних процесів шийки мат

ки суттєво впливає корекція порушеного імунного 
статусу макроорганізму, біоценозу піхви жінки, що є 
метою пошуку і впровадження нових лікувальних 
підходів.

Профілактика та лікування інфекційних хвороб, 
що передаються статевим шляхом, і боротьба з ними, 
повинні бути невід’ємною частиною комплексних по
слуг із забезпечення сексуального та репродуктив
ного здоров’я [5]. Включення профілактики і лікуван
ня інфекцій, що передаються статевим шляхом, у всі 
програми первинної медико-санітарної допомоги, в 
тому числі у сферу репродуктивного здоров’я, є од
ним з основних положень Глобальної стратегії про
філактики інфекцій, що передаються статевим шля
хом, та боротьби з ними 2006-2015 [6].

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
них жінок віком від 20 до 50 років та з фоновими 
передраковими процесами шийки матки змішаної 
інфекційної етіології, що отримували терапію, у комп
лекс якої було включено імунотропний противірусний 
препарат з антиоксидантною активністю “Протфено
лозид” (реєстраційне посвідчення № UA/4996/01/01) 
перорально протягом двох місяців. У другу групу 
ввійшло 30 хворих, які отримували в комплексній 
терапії протфенолозид перорально та у формі вагі- 
нальних тампонів двічі на день протягом місяця. Для 
уникнення реінфекції в кожному випадку проводили 
лікування статевих партнерів. У дослідження не 
ввійшли пацієнтки з облігатними передраковими 
процесами.

Для діагностики урогенітальних інфекцій у наших 
дослідженнях використано бактеріологічний, бакте- 
ріоскопічний методи. Цитоморфологічно досліджува
ли за допомогою методики Папаніколау (1940). Для 
сучасної інтерпретації ПАП-тіста використано систему 
Бетесда (2001). Кольпоскопічне дослідження прово
дили за допомогою кольпоскопа МК-300 ТУ У 33.1
14180968-005-2004 (номер свідоцтва про Державну 
реєстрацію14282/2014). Усіх хворих обстежено мето
дом простої та розширеної кольпоскопії із застосу
ванням 5 % розчину оцтової кислоти та 2 % водного 
розчину Люголя. Для інтерпретації кольпоскопічних 
картин застосовано Міжнародну класифікацію коль
поскопічних картин (2011). У комплексній діагностиці 
етіопатогенезу патологічних процесів шийки матки 
проводили імуноферментний аналіз “ImmunoComb 
11” Orgenics (Ізраїль, сертифікат про Держреєстра- 
цію імунобіологічного препарату № 7755/2008, від 
16.05.2008 р.), полімеразну ланцюгову реакцію (ПЛР). 
Стан гуморального імунітету досліджували за допо
могою імунотурбодиметричного аналізатора Cobas- 
6000тест-системою Roche Diagnostics (2007) [7].

Проведення аналізів та облік результатів здійсню
вали згідно з наказом № 417 МОЗ України від 
15.07.2011 та методичними рекомендаціями “Уніфі
кація лабораторних методів дослідження в діагнос
тиці захворювань, що передаються статевим шляхом”
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[8 ]. Статистичну обробку результатів виконано у 
відділі системних статистичних досліджень універси
тету в програмному пакеті ЗІаІвоН: вТАТІвТІСА.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Другий ступінь чистоти піхвового вмісту визнача
ли у 10 (33,3 %) першої та 11 (36,%) хворих другої 
груп. Третій та четвертий ступінь -  у 18 (60 %) та 16 
(53,3 %) пацієнток першої та другої груп. У сполученні 
з урогенітальним бактеріальним інфікуванням вияв
лено: цитомегаловірусну інфекцію в 5 (16,7 %) і 8 (22,8 
%) жінок, генітальний герпес другого типу -  у 3 (10 
%) і 5 (14,3 %) хворих, папіломавірусну інфекцію діаг
ностовано в 4 (13,3 %) і 3 (8,6 %) випадках відповід
но першої та другої груп. Виділення з цервікального 
каналу мали пінистий слизово-гнійний характер у 21 
(70,0 %), 19 (63,3 %) пацієнток кожної групи. Контакт
ну кровоточивість визначали в 13 (43,3 %), 18 (51,4 
%) пацієнток першої та другої груп.

У перший групі в 12 (40 %) жінок діагностовано 
ектопію циліндричного епітелію, у 10 (33,3 %) -  неза- 
кінчену зону трансформації, закінчену зону трансфор
мації з утворенням наботієвих кіст відмічено у 18 (60 
%) жінок. У другій групі ектопію циліндричного епіте
лію виявлено у 14 (46,7 %), незакінчену зону транс
формації -  у 10 (28,6 %) пацієнток, закінчену зону 
трансформації -  у 11 (31,4 %) хворих. Звивисті, дере
воподібні судини, що різко скорочувались при оцтовій 
пробі, відмічено у 26 (86,7 %) першої групи та 20 (66,7 
%) пацієнток першої та другої груп. У 12 (40,0 %) жінок 
першої та 7 (23,3 %) другої груп визначали фестон
часті дрібнозернисті краї зони ураження з поодино
кими крововиливами різних розмірів. У другій групі 
хворих прогресування метаплазії на фоні незакін- 
ченої зони трансформації відмічали на 18 % частіше, 
ніж в першій групі жінок. У випадках закінченої зони 
трансформації прозорий вміст ретенційних кіст ви
значали у 2 (6,7 %) та 4 (13,3 %), жовтий колір мали 
оу. Набори у 9 (30,0 %) та 4 (13,3 %), жовто-зелений 
колір -  7 (23,3 %) й 3 (10,0 %) пацієнток першої та 
другої груп відповідно. Епітелій при пробі Шилера за
барвлювався більш рівномірно при метаплазії екто
пічних ділянок та закінченій зоні трансформації на 
18 (16,7 %) частіше у другій, ніж у першій групі жінок. 
Ділянки атрофічного епітелію в поєднанні з пооди
нокими везикульозними утворення та “бруківкоподіб- 
ною” гіпертрофією підслизових шарів відмічено у 8 
(26,7%) хворих першої групи та 5 (16,7 %) -  другої 
групи, що відповідало тяжкості клінічної картини та 
масивності інфекційної інвазії.

При мікробіологічних дослідженнях у першій групі 
хворих після лікування визначали умовно-патогенні 
у 5 хворих (16,7 %), що на 40,0 % менше, ніж в конт
рольній групі хворих. У другій групі в 29 (96,6 %) ви
падках відмічено нормалізацію мікробіоцинозу вагі- 
ни. У хворих другої групи після лікування 3 (10,0 %) 
жінок мали третій ступінь чистоти вагінального вмісту, 
що вдвічі менше, ніж після використання протфено- 
лозиду в краплях лише для перорального прийому.

При огляді шийки матки у хворих другої групи на 
десяту добу після закінчення лікування у 18 (60,0 %) 
спостерігали периферичну епідермізацію та ділянки 
метаплазії епітелію, що на 20,0 % більше, ніж при пе
роральному прийомі протфенолозиду, в 8 пацієнток 
(26,7 %) відмічено відновлення багатошарового плос
кого епітелію шийки матки, 4 (13,3 %) жінок потребу
вали подальшого лікування, що на 36,7 % менше, ніж 
після перорального методу лікування протфеноло- 
зидом. Рецидивів фонового процесу шийки матки 
упродовж півроку після закінчення лікування не ви
явлено.

У хворих із фоновими процесами шийки матки 
змішаної інфекційної етіології концентрація імуногло- 
булінів класу G та А підвищена в 1,29 та 1,65 раза 
відповідно, що достовірно (р<0 ,001) відрізнялось від 
показників здорових невагітних жінок. У розпал за
хворювання концентрація імуноглобуліну М до ліку
вання становила (2,74±0,06) г/л, що у 2,18 раза вище, 
ніж у здорових невагітних жінок (табл. 1).

Низький рівень Ід А відображає недостатність вто
ринної імунної відповіді, недостатнє наступництво 
синтезу Ід М -  Ід G -  Ід А або підвищений прийом ІдА, 
який забезпечує тканинний захист від антигенів, та 
складає передумови для тривалої персистенції 
інфекційних чинників в організмі. При порівнянні 
показників першої та другої груп хворих, можна 
стверджувати, що застосування протфенолозиду пе
рорально за традійною схемою 12 крапель двічі на 
добу та одночасне використання вагінальних там
понів із розчином протфенолозиду 30 крапель у 
10 мл фізіологічного розчину двічі на добу з експо
зицією 40-60 хв протягом одного місяця наближає 
показники гуморальної та клітинної ланки імунітету до 
нормальних цифр (р>0,05), і лише рівень імуногло- 
булінів класу М залишається достовірно вищим 
(р<0,001) порівняно з показниками здорових жінок.

Отже, ліквідація місцевого запального процесу в 
хворих із фоновими процесами шийки матки зміша
ної інфекційної етіології сприяє нормалізації процесів

Таблиця 1. П оказники імунтету в хворих із  ф оновими процесам и ш ийки матки (М ± т )

П о ка зн и к З д о р о в і ж ін ки Х вор і д о  л ікуван ня
П ісля л ікування , 

п е р ш а  гр уп а  (п=30)
П ісля л ікування , 

д р у га  гр уп а  (п= 30 )
Ім ун о гл о б ул ін и  А, г /л 1 ,5 7 ±0 ,3 6 1 ,1 3 ±0 ,0 2

р< 0,001
1 ,33±0 ,03
р<0,001
р ,< 0 ,0 0 1

1 ,61±0 ,03
р > 0 ,0 5

р ,< 0 ,0 0 1
Ім ун о гл о б ул ін и  М , г /л 1 ,3 9± 0 ,5 6 2 ,7 4 ± 0 ,0 6

р<0,01
1 ,69±0 ,06

>
р<0,001

1 ,8±0 ,14
р<0,001
р ,< 0 ,0 0 1

Ім ун о гл о б ул ін и  G, г /л 9 ,8 8 ± 0 ,4 9 15 ,0 9 ± 0 7 4 1 1,91±0 ,38
р<0,001
р ,< 0 ,0 0 1

9 ,0 6 ± 0 ,2 4
р > 0 ,0 5

р ,< 0 ,0 0 1

Примітки: 1) р -  достовірность між показниками хворих і здорових жінок; 
2) р ,- достовірність між показниками до і після лікування.
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трансформації епітелію шийки матки, нормалізації гу
моральної ланки імунітету.

Застосування протфенолозиду перорально й ком
плексному прийомі місцевоу формі вагінальнихтам- 
понів для лікування фонових патологічних процесів 
шийки матки змішаного інфекційного генезу має ви
ражений клінічний ефект, який підтверджується 
мікробіологічно, серологічно та кольпоскопічно, що 
сприяє відновленню репродуктивного здоров’я жінок.

ВИСНОВКИ В Україні залишається незадоволе- 
ною потреба у подальшому розвитку системи комп
лексного медико-санітарного обслуговування у сфері 
лікування захворювань, що передаються статевим 
шляхом, та пов’язаних з ними патологічних процесів 
шийки матки, забезпеченні доступності медичних 
послуг. Для вирішення цієї проблеми є впроваджен
ня нового комплексного етіопатогенетично обґрун
тованого методу лікування фонових процесів шийки 
матки змішаної інфекційної етіології із застосуванням 
препарату “Протфенолозид” перорально та у формі 
вагінальних тампонів.

Перспективи подальших досліджень -  подаль
ше забезпечення комплексних послуг із підтриман
ням сексуального та репродуктивного здоров’я жіно
чого населення слід розуміти як детальне досліджен
ня мікробіоценозу статевих шляхів у поєднанні з 
кольпоскопічною діагностикою та виведенням пато
генетичних закономірностей для різних видів інфек
ційних асоціатів є пошуком нових лікувально-діагнос
тичних підходів корекції фонових захворювань ший

ки матки імунних порушень, спрямованих на створен
ня максимального терапевтичного впливу лікарської 
речовини у вогнищі патологічного процесу.
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ЕФЕКТИВНІСТЬ І БЕЗПЕЧНІСТЬ ВИКОРИСТАННЯ КЕРОВАНОЇ ОВАРІАЛЬНОЇ ГІПЕРСТИМУЛЯЦІЇ
У ЛІКУВАННІ БЕЗПЛІДДЯ

ЕФЕКТИВНІСТЬ І БЕЗПЕЧНІСТЬ ВИКОРИСТАННЯ КЕРОВА
НОЇ ОВАРІАЛЬНОЇ ГІПЕРСТИМУЛЯЦІЇ У ЛІКУВАННІ БЕЗПЛІДДЯ 
-  У дослідженні проведено ретроспективний аналіз показ
ників екстракорпорального запліднення у 137 жінок з викори
станням протоколу керованої оваріальної гіперстимуляції із 
призначенням препаратів-антагоністів гонадотропін-рилізинг- 
гормонів. Протокол з використанням ант-ГтРГ потребує за
стосування меншої дози гонадотропінів при одинаковій ре
зультативності циклів ЕКЗ, що є більш економно і комплаєн- 
тно до пацієнток. Дана схема лікування не викликає побічної 
дії, пов’язаної із симптомами недостатності естрогенів. Ризик 
розвитку синдрому гіперстимуляціїяєчників нижчий при схемі 
із застосуванням препаратів-антагоністів гонадотропін-рилі- 
зинг-гормонів, у зв’язку з більш короткою стимуляцією, мен
шою кількістю фолікулів, а також більш низьким рівнем ест- 
радіолу перед введенням хоріонічного гонадотропіну.

ЭФФЕКТИВНОСТЬ И БЕЗОПАСНОСТЬ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
УПРАВЛЯЕМОЙ ОВАРИАЛЬНОЙ ГИПЕРСТИМУЛЯЦИИ ВЛЕЧЕ
НИИ БЕСПЛОДИЯ -  В исследовании проведен ретроспек
тивный анализ показателей экстракорпорального оплодотво
ренных у 137 женщин с использованием протокола управля
емой овариальной стимуляции с назначением препаратов- 
антагонистов гонадотропин-рилизинг-гормонов. Протокол с 
использованием ант-ГтРГ требует применения меньшей дозы 
гонадотропинов при одинаковой результативности циклов ЭКО, 
что является более экономным и комплаентно к пациенткам. 
Данная схема лечения не вызывает побочных эффектов, 
связанных с симптомами недостаточности эстрогенов. Риск 
развития синдрома гиперстимуляции яичников ниже при схе
ме с применением препаратов-антагонистов гонадотропин- 
рилизинг-гормонов, в связи с более короткой стимуляцией, 
меньшим количеством фолликулов, а также более низким 
уровнем эстрадиола перед введением хорионического гона
дотропина.

EFFICACY AND SAFETY OF CONTROLLED OVARIAN HYPERSTI
MULATION ATTREATMENT OF INFERTILITY -A  retrospective analysis 
of indicators in vitro fertilized 137 women with ovarian protocols 
using controlled hyperstimulation using gonadotropin releasing 
hormone antagonists. Protocol using antagonists of gonadotropin 
releasing horm one requires the use of sm aller doses of 
gonadotropins in identical performance cycles of in vitro fertilization, 
which is more economical and compliance to patients. This regimen 
does not cause side effects associated with the symptoms of estrogen 
deficiency. The risk of ovarian hyperstimulation syndrome in the 
lower diagram using gonadotropin releasing hormone antagonists, 
due to the shorter stimulation, fewer follicles and lower estradiol 
levels before administration of hCG.

Ключові слова: яєчники, л ікування, безпліддя.
Клю чевы е слова: яичники, лечение, бесплодие.
Key words: ovaries, treatmen, infertility.

ВСТУП Проблема лікування безпліддя упродовж 
останніх років набуває не тільки медичного, але й со
ціально-демографічного та економічного значень. На 
сьогодні у нашій країні, як і у світі в цілому, все більшої 
популярності отримує метод лікування безпліддя шля
хом екстракорпорального запліднення (ЕКЗ) преову-

ляторних ооцитів та переносу ембріонів, що діляться, 
в порожнину матки (екстракорпоральний метод).

Від проведення адекватної стимуляції під час цик
лу ЕКЗ в результаті залежить настання або відсутність 
вагітності. Та вибір раціональної терапії не завжди є 
простим завданням, і тому при проведенні керова
ної оваріальної гіперстимуляції (КОГ) в програмах 
допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) лікарю 
доцільно володіти всім арсеналом сучасних медика
ментозних засобів для індивідуального підбору схем 
лікування.

Найрозповсюдженішим протоколом КОГ в циклах 
ЕКЗ, так званим золотим стандартом, є довгий лютеї- 
новий протокол з використанням агоністів гонадо- 
тропін-рилізинг-гормону (а-ГтРГ). За цим протоколом, 
а-ГтРГ призначають із середини лютеїнової фази по
переднього менструального циклу до введення три
герної дози хоріонічного гонадотропіну (ХГ).

Відносно нещодавно, як альтернатива а-ГтРГ, з ’я
вились препарати-антагоністи гонадотропін-рилізинг- 
гормонів (ант-ГтРГ). Ант-ГтРГ призначають для попе
редження передчасних викидів ЛГ під час контро
льованої оваріальної гіперстимуляції, упродовж 
короткого періоду стимуляції, вони діють негайно за 
рахунок конкурентного зв’язування з рецепторами 
ГтРГ без активації рецепторів і початкової стадії сти
муляції. Серед переваг цих препаратів відмічають 
відсутність яєчникової супресії, що мало б сприяти 
використанню всієї наявної когорти фолікулів.

Метою дослідження було вивчення ефективності 
й безпечності використання протоколу керованої ова
ріальної гіперстимуляції із застосуванням антагоністів 
гонадотропін-рилізинг-гормонів у лікуванні безпліддя 
методом ЕКЗ порівняно з довгим лютеїновим прото
колом з агоністами гонадотропін-рилізінг-гормону.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ У нашому дослідженні про
ведено ретроспективний аналіз показників екстра
корпорального запліднення у 137 жінок з викорис
танням протоколу КОГ із застосуванням ант-ГтРГ. Дану 
групу склали пацієнтки від 26 до 43 років (середній 
вік (35,7±2,3) року) з різними факторами безпліддя. 
Даний протокол передбачав оваріальну стимуляцію 
з використанням рекомбінантного фолікулостимулю- 
вального гормону (ФСГ), починаючи з 2-3 дня мен
струального циклу шляхом підшкірної ін’єкції фіксо
ваної дози рекомбінантного ФСГ 1 раз на добу що
денно впродовж перших 4 -5  днів лікування. 
Початкова доза рекомбінантного ФСГ становила 
150-200 Од. Починаючи з 5-6 дня, проводили конт
роль реакції яєчників з використанням ультрасоно- 
графії. Доза гонадотропінів корегувалась залежно 
від рівня естрадіолу в сироватці крові та кількості фо
лікулів. Лікування антагоністами ГтРГ шляхом щоден
ного їх підшкірного введення приєднувалось з мо
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менту, коли один з фолікулів досягав розмірів 14
15 мм і продовжувалось включно до дня введення 
хоріонічного гонадотропіну (ХГТ).

Групу порівняння склали 232 пацієнтки віком від 
24 до 38 (середній вік -  (31,3±2,6) року, які лікува
лись за стандартним “довгим” лютеїновим протоко
лом з використанням антагоністів ГтРГ (депо-форма).

У дослідженні проаналізовано ефективність двох 
циклів ЕКЗ, проведених за двомах різними прото
колами (І цикл -  “довгий” лютеїновий протокол, 
II цикл -  протокол з антагоністами ГтРГ у групі із 137 
пацієнток).

Для більш об’єктивного дослідження дану групу 
поділили на дві підгрупи: І підгрупа -  пацієнтки із слаб
кою відповіддю яєчників у першому циклі ЕКЗ (від 0 
до 5 яйцеклітин); II підгрупа -  із синдромом гіперсти- 
муляції у першому циклі.

Оцінювали такі показники циклів ЕКЗ, як кількість 
ампул гонадотропіну на курс, кількість днів стимуляції 
гонадотропіном, кількість отриманих яйцеклітин, ем
бріонів доброї якості та частота вагітності (на цикл і 
на ембріотрансфер).

При використанні антагоністів ГтРГ для попере
дження передчасного викиду ЛГ схема лікування 
включала попереднє застосування пероральних кон
трацептивів упродовж 2-4 місяців.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ Результати, наведені у таблиці 1, свідчать, що у 
пацієнтів на “довгому” протоколі відмічається більша 
кількість отриманих ооцитів, але не спостерігається 
суттєвої різниці у кількості отриманих ембріонів за
довільної якості, а також частота настання вагітності 
при застосуванні обох протоколів суттєво не 
відрізняється.

Коли починається стимуляція за схемою із засто
суванням антагоністів, ендогенний ФСГ також діє на 
когорту фолікулів, а при використанні “довгого” про
токолу рівень ендогенного ФСГ є дуже низький і ріст

фолікулів може індукуватися тільки введенням екзо
генного ФСГ. Достовірно відрізняється частота ви
никнення такого грізного ускладнення як синдром 
гіперстимуляції яєчників. При застосуванні довгого 
протоколу даний синдром зустрічається в 3 рази ча
стіше.

Слід зазначити, що дані порівняння не можуть бути 
достатньо об’єктивними, так як ці групи не є рандо- 
мізованими за віком та оваріальним резервом, тому 
що протокол з використанням ант-ГтРГ призначався 
в основному у старшій віковій групі й у пацієнток із 
зниженим оваріальним резервом.

Більш об’єктивну картину результативності засто
сування даних протоколів можна отримати, проана
лізувавши показники лікування різними протокола
ми в одних і тих же пацієнток.

Проведено порівняння показників лікування ме
тодом ЕКЗ у 47 жінок, яким проведено дві спроби ЕКЗ 
із застосуванням різних протоколів: стандартного 
“довгого” і протоколу з антагоністами. Це група па
цієнток, яка в першій спробі ЕКЗ лікувалась з вико
ристанням “довгого” протоколу і в якої не настала 
вагітність (39 пацієнток), або вагітність перервалась 
(3 -  мимовільні викидні, 2 -  позаматкові вагітності), і 
у другій спробі ЕКЗ було використано протокол з ви
користанням антагоністів. Інтервал між спробами ЕКЗ 
складав від трьох до десяти місяців.

Як свідчать результати з таблиці 2, при викорис
танні “довгого” протоколу відмічається збільшення 
тривалості лікування і достовірно збільшується 
кількість використаних ампул рекомбінантного ФСГ. 
Середня кількість отриманих ооцитів є більшою при 
“довгому” протоколі, але відсутня суттєва різниця в 
кількості отриманих ембріонів задовільної якості. 
Після другої спроби ЕКЗ з використанням протоколу 
з антагоністами ГтРГ завагітніло 23 пацієнтки (53,5 %). 
Синдром гіперстимуляції не відмічали в жодної па
цієнтки.

Таблиця 1. П оказники ЕКЗ при використанні р ізних тип ів  протокол ів

П о ка зн и к “Д о в ги й "  пр о то ко л П ротокол  з  а н та го н іс та м и  ГтРГ
К іл ьк ість  п а ц ієн то к, п 232 137
С е р е д н ій  вік, роки 3 1 ,3 ± 2 ,6 3 5 ,7 ± 2 ,3
К іл ьк ість  о о ц и т ів  на с п р о б у 12 ,7 ± 2 ,1 7 ,2 ± 1 ,7
К іл ьк ість  е м б р іо н ів  д о б р о ї я ко ст і 7 ,7 ± 1 ,2 4 ,9 ± 0 ,9
К іл ьк ість  п е р е н е се н и х  е м б р іо н ів 3,1 ± 0 ,6 2 ,9 ± 0 ,5
Ч астота  настання  в а гітн о ст і, %

•  на цикл 3 6 ,2 3 4 ,3
•  на пе р ен о с

Ч астота  в и н и кн е н н я  си н д р о м у , %:
•  г іп е р сти м ул я ц ії 10,3 2,1
• 9 ,9 0

Таблиця 2. П оказники ЕКЗ при р ізних типах протокол ів  у  пац ієнток, яким проведено по 2 спроби

П о ка зн и к П ротокол  з  а нт-ГтР Г “Д о в ги й "  протокол
Т ри ва л ість  індукції', дн і 9,1 ± 1 ,7 1 1 ,4 ± 2 ,2
Н е еф ективн ість  сти м ул я ц ії - 6
К іл ьк ість  Ф С Г, М О /а м п 1 8 6 0 /3 7 ,2 2 2 2 0 /4 4 ,4
К іл ьк ість  о о ц и т ів 8 ,6 ± 1 ,2 1 0 ,9 ± 1 ,4
К іл ьк ість  е м б р іо н ів  д о б р о ї я ко ст і 4 ,8 ± 0 ,5 5 ,9 ±0 ,5
К іл ьк ість  пе р ен е сен и х  е м б р іо н ів 3,1 ± 0 ,3 3 ,0 ± 0 ,3
У скл аднення :

• 0 9
• 0 11
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ВИСНОВКИ Протокол з використанням ант-ГтРГ 
потребує застосування меншої дози гонадотропінів 
при одинаковій результативності циклів ЕКЗ, що є 
більш економно і комплаєнтно до пацієнток. Дана 
схема лікування не викликає побічної дії, пов’язаної 
із симптомами недостатності естрогенів. Ризик роз
витку синдрому гіперстимуляції яєчників нижчий при 
схемі із застосуванням ант-ГтРГ, у зв’язку з більш ко
роткою стимуляцією, меншою кількістю фолікулів, а 
також більш низьким рівнем естрадіолу перед вве
денням ХГ. Результативність використання протоколів 
КОГ із застосуванням антагоністів ГтРГ у відділенні 
ДРТ Прикарпатського Центру репродукції людини -  
137 циклів.
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ВПЛИВ МАГІСТРАЛІЗАЦІЇ ЗОВНІШНЬОЇ СОННОЇ АРТЕРІЇ НА НЕВРОЛОГІЧНУ СИМПТОМАТИКУ В 
ПАЦІЄНТІВ З ОКЛЮ ЗІЄЮ  ВНУТРІШНЬОЇ СОННОЇ АРТЕРІЇ

ВПЛИВ МАГІСТРАЛІЗАЦІЇ ЗОВНІШНЬОЇ СОННОЇ АРТЕРІЇ НА 
НЕВРОЛОГІЧНУ СИМПТОМАТИКУ В ПАЦІЄНТІВ З ОКЛЮЗІЄЮ 
ВНУТРІШНЬОЇ СОННОЇ АРТЕРІЇ -  У пацієнтів із хронічною ок- 
люзією внутрішньої сонної артерії іпсілатеральна зовнішня 
сонна артерія є шляхом важливого колатерального крово
обігу, що багато в чому впливає на перебіг захворювання в 
цілому. Метою нашого дослідження було встановити вплив 
магістралізації зовнішньої сонної артерії на динаміку невро
логічної симптоматики. Головну групу склали 74 пацієнти з 
оклюзією ВСА, які перенесли магістралізацію зовнішньої сон
ної атрерії. Для оцінки результатів хірургічного лікування у 
віддаленому періоді сформована контрольна група, що скла
далася з ЗО хворих із оклюзією ВСА, які отримували тільки 
медикаментозну терапію. Оцінку неврологічної симптомати
ки проводили перед операційним втручанням та через З місяці 
після нього. При порівнянні динаміки неврологічної симпто
матики в головній та контрольній групах встановлено таке: 
зникнення або зменшення частоти ретинальних ТІА виявлено 
в 1ОО % хворих головної групи проти ЗЗ,З % контрольної 
(р=О,О5; ВШ -  1О,2; 95 %, ДІ -  О,З-ЗЗ6,9), класичні ТІА регре
сували в 1ОО % пацієнтів головної групи проти 25 % у конт
рольній (р=О,ОО8; ВШ -  9,8; 95 %, ДІ -  О,З2-ЗОО,4). Зникнення 
ТІА у пацієнтів головної групи, на нашу думку, зумовлено ви
даленням атеросклеротичної бляшки та ліквідацією сліпої кукси 
ВСА, які є джерелом емболії. Поліпшення мовлення відзна
чили 47,8 % пацієнтів головної групи проти 27,8 % у конт
рольній групі (р=О,З4; ВШ -  2,25; 95 %, ДІ -  О,З4-14,6). Регре
сування клінічної картини хронічної ішемії сітківки встанов
лено в ЗЗ,З % пацієнтів головної групи проти О % контрольної 
(р=О,1З; ВШ -  6,72; 95 %, ДІ -  О,ЗЗ-1З6,2). Прояви парезів та 
паралічів регресували в 48,8 % пацієнтів головної групи та у
26,6 % контрольної (р=О,11; ВШ -  2,61; 95 %, ДІ -  О,71-9,6).

ВЛИЯНИЕ МАГИСТРАЛИЗАЦИИ НАРУЖНОЙ СОННОЙ АРТЕ
РИИ НА НЕВРОЛОГИЧЕСКУЮ СИМПТОМАТИКУ У ПАЦИЕНТОВ 
С ОККЛЮЗИЕЙ ВНУТРЕННЕЙ СОННОЙ АРТЕРИИ -  У пациен
тов с хронической окклюзией внутренней сонной артерии 
ипсилатерально наружная сонная артерия является путем важ
ного коллатерального кровообращения, что во многом вли
яет на течение заболевания в целом. Целью нашего иссле
дования было установить влияние магистрализации наруж
ной сонной артерии на д инам ику  неврологической 
симптоматики. Главную группу составили 74 пациента с окклю
зией ВСА, перенесших магистрализацию наружной сонной ат- 
рерии. Для оценки результатов хирургического лечения в от
даленном периоде сформирована контрольная группа, со
стоявшая из ЗО больных с окклюзией ВСА, получавших только 
медикаментозную терапию. Оценку неврологической симп
томатики проводили перед операционным вмешательством 
и через З месяца после него. При сравнении динамики не
врологической симптоматики в главной и контрольной груп
пах установлено следующее: исчезновение или уменьшение 
частоты ретинальных ТИА выявлено у 1ОО % больных глав
ной группы против ЗЗ,З % контрольной (р=О,О5; ОШ -  1О,2; 
95 %, ДИ -  О,З-ЗЗ6,9), классические ТИА регрессировали в 
1ОО % пациентов главной группы против 25 % в контрольной 
(р=О,ОО8; ВШ -  9,8; 95 %, ДИ -  О,З2-ЗОО,4). Исчезновение 
ТИА у пациентов главной группы, по нашему мнению, обус
ловлено удалением атеросклеротической бляшки и ликви

дацией слепой культи ВСА, которые являются источником эм
болии. Улучшение речи отметили 47,8 % пациентов главной 
группы против 27,8 % в контрольной группе (р=0,34; ОШ -  
2,25; 95 %, ДИ -  0,34-14,6). Регрессирования клинической кар
тины хронической ишемии сетчатки установлено в 33,3% па
циентов главной группы против 0% контрольной (р=0,13; ОШ 
-  6,72; 95 %, ДИ -  0,33-136,2). Проявления парезов и парали
чей регрессировали в 48,8 % пациентов главной группы и у
26.6 % контрольной (р=0,11; ОШ -  2,61; 95 %, ДИ -  0,71-9,6).

INFLUENCE OF ENDARTERECTOMY EXTERNAL CAROTID ARTERY
TO NEUROLOGICAL SYMPTOMS IN PATIENTS WITH OCCLUSION OF 
INTERNAL CAROTID ARTERY -  In patients with chronic occlusion of 
the internal carotid artery ipsilateralna external carotid artery is an 
important way of collateral circulation that has a great impact on the 
disease in general. The aim of our study was to determine the effect 
of the endarterectomy external carotid artery the dynamics of 
neurological symptoms. The main group consisted of 74 patients with 
ICA occlusion who underwent endarterectomy external carotid artery. 
To evaluate the results of surgical treatment in the late period formed 
the control group consisted of 30 patients with ICA occlusion who 
received only medical therapy. Evaluation of neurological symptoms 
was carried out before surgery and 3 months thereafter. When 
comparing the dynamics of neurological symptoms in the main and 
control groups found a disappearance or reduction of the frequency 
of retinal TIA detected in 100 % of patients of the main group vs. 33.3 
% of control (p = 0.05; OR -  10.2; 95 % CI -  0 3-336.9), classical TIA 
regressed in 100 % of patients of the main group vs. 25 % in controls 
(p = 0.008; OR -  9.8; 95 % CI -  0.32-300.4). The disappearance of 
TIA patients of the main group, in our opinion, due to the removal of 
plaque and the elimination of blind ICA stump, which is a source of 
embolism. Improving speech marked 47.8 % main group vs. 27.8 % 
in the control group (p = 0.34; OR -  2.25; 95 % CI -  0.34-14.6). 
Regression of the clinical picture of chronic ischemia of the retina 
found in 33.3 % of patients of the main group vs. 0 % of control (p = 
0.13; OR-6.72; 95%CI -0.33-136.2). Manifestations of paresis and 
paralysis regressed in 48.8 % of patients in the main group and
26.6 % of control (p = 0.11; OR -  2.61; 95 % CI -  0.71-9.6).

Ключові слова: оклюзія внутріш ньої сонної артерії, 
стеноз зовн іш ньої сонно ї артерії, магістрал ізац ія зо в 
нішньої сонної артерії.

К л ю ч ев ы е сл о в а : о ккл ю зи я  внутренней  сонной  
артерии, стеноз наружной сонной артерии, магистра- 
лизация наружной сонной артерии.

Key w ords: occ lus ion o f the in terna l ca ro tid  artery, 
stenosis external caro tid  artery, endarte rectom y external 
carotid artery.

ВСТУП Серед причин ішемічного інсульту чільне 
місце (22-25 %) займають оклюзивні ураження екст- 
ракраніальних відділів сонних артерій [1]. У США 
щорічно виявляють 15 000-20 000 випадків симпто
матичної оклюзії внутрішньої сонної артерії (ВСА) [2]. 
Незважаючи на певні успіхи, досягнуті в лікуванні та 
профілактиці ішемічних порушень, результати зали
шаються незадовільними [3]. У хворих з оклюзією
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внутрішньої сонної артерії повторні інсульти склада
ють 4,8 % протягом 1 року, 12,2 % -  протягом 3 років, 
17,1 % -  протягом 5 років. При вивченні природного 
перебігу оклюзії внутрішньої сонної артерії встанов
лено, що 5-річне виживання серед пацієнтів коли
вається в межах 63-77 % [4].

Найбільш поширеним проявом атеросклеротично
го ураження зовнішньої сонної артерії при оклюзії 
ВСА є мозкові або ретинальні транзиторні ішемічні 
атаки (ТІА) [5, 6]. Джерелом емболів може бути ате
росклеротична бляшка на зовнішній сонній артерії 
або кукса оклюзованої ВСА [7]. Хоча ретинальні ТІА 
(часткова або повна монокулярна сліпота з повним 
відновленням впродовж 30 хв) є симптомом гострої 
ретинальної ішемії, у 4-18 % пацієнтів з оклюзією може 
розвинутися синдром хронічної очної ішемії [8, 9]. На 
даний час не існує великих досліджень, які б оціню
вали роль ендартеректомії зовнішньої сонної артерії 
у профілактиці ішемічних подій головного мозку.

Метою роботи було встановити вплив магістралі- 
зації зовнішньої сонної артерії на динаміку невроло
гічної симптоматики.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В основу роботи покладе
но матеріали обстеження й лікування 74 хворих з іше
мічними порушеннями мозкового кровообігу, зумов
лених оклюзією ВСА атеросклеротичного генезу, які 
лікувалися протягом 2008-2013 рр. у відділенні су
динної хірургії ЛОКЛ (головна група). Усі пацієнти 
перенесли операційне лікування -  ендартеректомія 
зовнішньої сонної артерії (магістралізація зовнішньої 
сонної артерії). Операцію проводили під місцевим 
знеболюванням 0,5 % розчину новокаїну. Для про
філактики тромбоемболічних ускладнень признача
ли гепарин з розрахунку 50 ОД/кг маси тіла. Внутріш- 
ньопросвітний шунт використовували вибірково при 
виникненні порушення толерантності мозку під час 
перетискання судин. У ранньому післяопераційному 
періоді пацієнт перебував у палаті інтенсивної терапії, 
з чітким моніторингом артеріального тиску та невро
логічного статусу. Вік пацієнтів становив від 38 до 71 
року, в середньому (58,5±10,3) року. Чоловіків було 
72 (97,2 %), жінок -  2 (2,8 %). Для оцінки результатів 
хірургічного лікування у віддаленому періоді сфор
мовано контрольну групу, що складалася із 30 хво
рих з оклюзією ВСА атеросклеротичного генезу, які 
отримували тільки медикаментозну терапію та з різних 
причин відмовилися від хірургічного лікування, попри 
те, що їхній соматичний статус не був протипоказан
ням до нього. Середній вік пацієнтів контрольної гру
пи становив (63,7±10,2) року. Наймолодшому пацієн
тові було 38 років, найстаршому виповнилось 80 років. 
Атеросклеротичний стеноз іпсілатеральної зовнішньої 
сонної артерії у головній групі був діагностований уль- 
трасонографічно в 63 (85,1 %) пацієнтів. Стеноз до 
50 % був виявлений у 22 пацієнтів, стеноз від 51 до 
69 % -  у 29 хворих та стеноз 70 % і більше -  у 12 
пацієнтів. Розподіл стенозів іпсілатеральної зовніш
ньої сонної артерії в пацієнтів контрольної групи був 
таким: стеноз до 50 % -  10 пацієнтів, стеноз 51-69 % 
- 1 3  хворих і стеноз 70 % та більше -  7 пацієнтів. 
Групи за рівнем стенозів зовнішньої сонної артерії 
однорідні. Із серцево-судинної патології у головній 
групі найчастіше спостерігали ішемічну хворобу сер

ця (ІХС) -  44 (59,4 %) пацієнтів, з них 12 мали пере
несений інфаркт міокарда в анамнезі, артеріальну 
гіпертензію -  35 (47,3 %), облітеруючий атероскле
роз нижніх кінцівок -  32 (43,2 %), цукровий діабет -  
14 (18,6 %). Супутню серцево-судинну патологію в 
контрольній групі: ІХС -  19 (63,3 %), у тому числі пе
ренесений інфаркт міокарда -  5 (16,6 %), артеріаль
ну гіпертензію -  15 (50 %), цукровий діабет -  7 
(23,3 %), оклюзійні ураження артерій нижніх кінцівок 
виявлено в 17 (56,6 %) пацієнтів. За супутньою сер
цево-судинною патологією між головною та конт
рольною групами статистично достовірної різниці не 
виявлено.

Для оцінки тяжкості хронічних порушень мозко
вого кровообігу використовували Марсельську кла
сифікацію хронічної ішемії головного мозку (ХІГМ), за 
якою в обох групах переважали пацієнти з V ст. -  
41,8 % у головній групі проти 46,6 % в контрольній 
(р=0,4). Спостереження за пацієнтами проводили 
протягом 3-х місяців від моменту операційного втру
чання, оцінювали динаміку неврологічної симптома
тики. Статистичну обробку результатів проводили за 
допомогою програми Statistica 7.0.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Визначення неврологічного статусу до та через 3 
місяці після операційного втручання було проведе
но в усіх 74 пацієнтів головної групи. Порушення зору 
є частим симптомом оклюзії внутрішньої сонної ар
терії, оскільки а. ophtalmica є першою гілкою сонної 
артерії, яка внаслідок оклюзії останньої може тром- 
буватися. Крім того, потрібно відзначити, що саме ця 
артерія бере участь в утворенні назоорбітального 
анастомозу, що при наявності джерел емболії в 
зовнішній сонній артерії є шляхом мікроемолізації в 
сітківку та тканину мозку.

Очні симптоми були діагностовані в 29 (39,2 %) 
пацієнтів. Серед них 8 (10,8 %) хворих мали транзи- 
торну монокулярну сліпоту внаслідок мікроемболізації 
із системи зовнішньої сонної артерії через назоорбі- 
тальний анастомоз. Крім того, ще одним проявом ура
ження зору є хронічна ішемія сітківки, яка проявляєть
ся прогресуючим поступовим погіршенням зору, що 
було виявлено у 21 (28,4 %) пацієнта. Після опера
ційного втручання в усіх 8 хворих з транзиторною мо
нокулярною сліпотою та в 7 пацієнтів з хронічною 
ішемією сітківки відзначено поліпшення. Погіршен
ня зору після операції спостерігали в 3-х пацієнтів, 
причому в двох випадках це було зумовлено повтор
ними ішемічними інсультами в ранньому та пізньому 
післяопераційному періодах. Дані про зміни стану 
зорових розладів отримані на підставі скарг пацієнтів 
та висновків оглядів офтальмологів.

Класичні транзиторні ішемічні атаки з виникнен
ням гемісферного неврологічного дефіциту, які пе
ред хірургічним втручанням відзначали в 11 (14,8 %) 
пацієнтів, після магістралізації зовнішньої сонної ар
терії регресували в усіх випадках. Один (1,35 %) 
пацієнт мав нетипові транзиторні ішемічні атаки (так 
звані “Limb-shaking ТІА”), які проявляються судомами 
кінцівки внаслідок гіпоперфузії мозку.

Ураження мови у вигляді моторної афазії виявле
но у 19 пацієнтів, що становило 25,7 %. Поліпшення 
після операційного втручання відзначили 9 пацієнтів.

62



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

У 2 пацієнтів, які мали ускладнення, а саме інтра- та 
післяопераційні інсульти, відзначено погіршення 
мови.

Ознаки парезів та паралічів як залишкових явищ 
після перенесеного ішемічного інсульту були вияв
лені в 41 (55,4 %) хворого, з них у 20 осіб регресува
ли внаслідок операційного втручання. У 2 хворих з 
перенесеними інтра- та післяопераційними інсульта
ми неврологічний дефіцит зріс (табл. 1).

Також була оцінена неврологічна симптоматика 
в 30 пацієнтів контрольної групи. На момент вклю
чення пацієнтів у дослідження ретинальні ТІА вияв
лено в 3 (10 %) хворих, у 6 пацієнтів (20 %) була 
клінічна картина хронічної ішемії сітківки з поступо
вою втратою зору, класичні ТІА в пацієнтів контрольної 
групи були наявні в 4 (13,3 %) пацієнтів, порушення 
мови у вигляді моторної афазії -  у 7 (23,3 %) хворих, 
парези та паралічі -  у 15 (50 %) пацієнтів. Зміни сим

птоматики в контрольній групі через 3 місяці пред
ставлені в таблиці 2.

При порівнянні динаміки неврологічної симптома
тики в головній та контрольній групах встановлено 
таке: зникнення або зменшення частоти ретиналь- 
них ТІА виявлено в 100 % хворих головної групи проти 
33,3 % контрольної (р=0,05) (ВШ -  10,2; 95 %, ДІ -  
0,3-336,9). Класичні ТІА регресували в 100 % пацієнтів 
головної групи проти 25 % контрольної (р=0,008) (ВШ 
-  9,8; 95 %, ДІ -  0,32-300,4). Покращення мовлення 
відзначило 47,8 % головної групи проти 27,8 % у кон
трольній групі (р=0,34) (ВШ -  2,25; 95 %, ДІ -  0,34
14,6). Регресування клінічної картини хронічної ішемії 
сітківки встановлено в 33,3 % пацієнтів головної гру
пи проти 0 % контрольної (р=0,13) (ВШ -  6,72; 95 %, 
ДІ -  0,33-136,2). Прояви парезів та паралічів регре
сували у 48,8 % пацієнтів головної групи та у 26,6 % 
контрольної (р=0,11) (ВШ -  2,61; 95 %, ДІ -  0,71-9,6).

Таблиця 1. Д инам іка  неврологічних розладів через 3 м ісяц і після операц ії (головна група)

Н еврол огічна  с и м п то м а ти ка
К ільк ість
па ц ієн т ів

П ол іпш ення  п ісля о перац ії, % П огір ш е н н я  після о перац ії, %

ТІА  (ре ти на л ьн і) 8 8 (10 0  %) -
Т ІА  н е кл а си чн і (L im b -sh a k in g  ТІА) 1 1 (10 0  %) -
Т ІА  кл асичн і 11 11 (10 0  % ) -
П оруш ення  м о ви  (м о то р н а  аф азія) 19 9 (4 7 ,4  % ) 2 (1 0 ,5  % )
П оруш ення  з о р у  (хрон ічна  іш е м ія  с іт к ів ки ) 21 7 (3 3 ,3  % ) 3 (14 ,3  % )

П араліч та  п а р ез 41 20  (4 8 ,8  % ) 2 (4 ,8  % )

Таблиця 2. Д инам іка  неврологічних розладів через 3 м ісяц і в ід  початку лікування (контрольна група)

Н еврол огічна  с и м п то м а ти ка
К ільк ість
па ц ієн т ів

П ол іпш ен ня  через 
3  м іс ., %

П огірш ення  че р е з  
3  м іс ., %

ТІА  (рети нал ьн і) 3 1 ( 3 3 ,3  % ) -
Т ІА  (во гн и щ е в і) 4 1 (25  %) -
П оруш ення  м о ви  (м о то р н а  аф азія ) 7 2 (2 8 ,7  % ) 2 (28 ,7  % )

П оруш ення  з о р у  (хрон ічна  іш е м ія  с іт к ів ки ) 6 0 2 (3 3 ,3  % )

П араліч та  п а р ез 15 4  (2 6 ,6  % ) 1 (6 ,6  % )

ВИСНОВКИ. Дане операційне втручання впливає 
на регрес неврологічної симптоматики, особливо 
добрі результати отримано в пацієнтів з ретинальни- 
ми та класичними транзиторними ішемічними атака
ми, що можна розглядати як пряме показання до 
даного операційного втручання. Виявлено позитив
ний вплив на регресування залишкового невроло
гічного дефіциту, що, очевидно, зумовлено поліпшен
ням кровопостачання головного мозку, отже, розши
рює межі доцільності даного операційного втручання.
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ДЕЯКІ ОСОБЛИВОСТІ ГОСТРОГО ПЕРІОДУ АТЕРОТРОМБОТИЧНОГО ІШЕМІЧНОГО ІНСУЛЬТУ

ДЕЯКІ ОСОБЛИВОСТІ ГОСТРОГО ПЕРІОДУ АТЕРОТРОМБОТИЧ
НОГО ІШЕМІЧНОГО ІНСУЛЬТУ -  Обстежено 119 хворих у гостро
му періоді атеротромботичного ішемічного інсульту (АТІ). Вста
новлено, що для АТІ характерні середньої тяжкості та тяжкі інсульти, 
переважання середніх та великих за розміром вогнищ, наявність 
передвісників у вигляді ТІА (20,2 %), повторних цереброваску- 
лярних подій у гострому періоді (9,2 %) та раннього неврологіч
ного погіршання (РНП). На тяжкість АТІ впливали: розмір вогни
ща, вік хворих, ступінь порушення свідомості, наявність в анам
незі транзиторної ішемічної атаки (ТІА), рівень глюкози в крові. 
РНП при АТІ перебувало у достовірному кореляційному зв’язку з 
рівнем САТ в дебюті інсульту та наявністю ТІА в анамнезі.

НЕКОТОРЫЕ ОСОБЕННОСТИ ОСТРОГО ПЕРИОДА АТЕРО- 
ТРОМБОТИЧЕСКОГО ИШЕМИЧЕСКОГО ИНСУЛЬТА -  Обследо
вано 119 больных в остром периоде атеротромботического 
ишемического инсульта (АТИ). Установлено, что для АТИ ха- 
рактерые средней тяжести и тяжелые инсульты, преоблада
ние средних и больших по размеру очагов, наличие предвес
тников в виде ТИА (20,2 %), повторных цереброваскулярных 
событий в остром периоде (9,2 %) и раннего неврологическо
го ухудшения (РНУ). На тяжесть АТИ в остром периоде влияют: 
размер очата, возраст больных, степень нарушения сознания, 
наличие в анамнезе транзиторной ишемической атаки (ТИА), 
уровень глюкозы в крови. РНУ находилось в достоверной ко- 
релляционной связи с уровнем систолического артериально
го давления в дебюте инсульта и наличием ТИА в анамнезе.

SOME FEATURES OF ACUTE PERIOD OF ATHEROTROMBOTIC 
ISCHEMIC STROKE -  The study involved 119 patients in the acute 
period of atherotrombotic ischemic stroke (AIS), where there was 
observed that for AIS is typical moderate and severe strokes with 
moderate and large-sized ischemic lesions, the presence of precursors 
(TIA in 20.2 % of patients), recurrent cerebral-vascular events in the 
acute period of stroke (9.2 %) and early neurological deterioration 
(END). The impact on the AIS severity in acute period has the next 
factors: the size of the ischemic focus, the age of patients, the degree 
of consciousness, a history of TIA, blood glucose level. END was in 
significant correlation with the level of systolic arterial pressure at the 
onset of stroke and presence of TIA in anamnesis.

К л ю чо в і с л о в а : а те р о тр о м б о ти ч н и й  іш ем ічн ий  
інсульт, гострий період, тяжкість інсульту.

Ключевые слова: атеротромботический иш емичес
кий инсульт, острый период, тяжесть инсульта.

Key w ords: athero th rom bo tic  ischem ic stroke, acute 
period, severity of the stroke.

ВСТУП Ішемія головного мозку виступає не тільки як 
локальний церебральний процес, а і як прояв систем
ної патології серцево-судинної системи. Ішемічний інсульт 
(ІІ) в кожного окремого пацієнта є результатом комбі
нації певних передумов та провокуючих чинників. Ос
новні фактори ризику інсульту описані в літературі, їхні 
профілактичні міри базуються на усуненні або послаб
ленні дії тих факторів, які є коригованими [1, 3, 4]. При 
цьому, великі багатоцентрові дослідження показали, що 
залежно від підтипу ІІ, роль того чи іншого фактора ри
зику може бути різною [8]. Це зумовлює необхідність їх 
аналізу при кожному варіанті патогенетичного механіз
му порушення мозкового кровообігу окремо.

Виділяють різні підтипи ІІ, пов’язані з особливос
тями патогенетичних механізмів їх розвитку: атеро-

тромботичний, кардіоемболічний, гемодинамічний, 
лакунарний та гемореологічний. Атеротромботичний 
ішемічний інсульт серед усіх інших підтипів відзна
чається в 40-60 % випадків [2, 6] і виникає внаслі
док атеросклеротичного ураження прецеребральної 
або великої церебральної артерії. Атеросклеротична 
бляшка зазвичай росте повільно і є нерухомою три
валий час, проте пізніше раптово може виникнути її 
розрив, тріщини чи ендотеліальні ерозії, що спричи
няє агрегацію тромбоцитів і формування тромбу. Це, 
у свою чергу, приводить до локальної оклюзії чи ем- 
болізації дистальнішої судини [9]. Великі клінічні до
слідження показали важливість оптимального конт
ролю факторів ризику для зменшення великих су
динних подій у хворих з атеросклеротичним 
ураженням інтракраніальних церебральних судин [5]. 
Проте незважаючи на численні фундаментальні дос
лідження [7], низку зазначених аспектів клінічних та 
параклінічних особливостей різних підтипів II вивче
но недостатньо.

Метою дослідження став аналіз клінічних чин
ників, що впливають на перебіг гострого періоду АТІ.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Проведено комплексне 
обстеження 119 хворих на АТІ. Середній вік хворих 
склав (69,6±1,4) року: хворих віком 45-60 років було 
51 (42,9 %), старше 60 років -  68 (57,3 %). Частка 
чоловіків становила 79 (66,4 %), жінок -  40 (33,6 %). 
Вік чоловіків та жінок достовірно не відрізнявся та 
становив (64,7±1,8) та (67,7±1,7) року відповідно. Ви
явлено, що в обох вікових групах АТІ частіше спосте
рігали в чоловіків, ніж у жінок.

Критерієм включення пацієнтів у дослідження був 
верифікований у них II за даними спіральної комп’ю
терної томографії (КТ) (Astelon 4, Toshiba) або МРТ. 
Критеріями постановки атеротромботичного підтипу 
АТІ були: наявність оклюзії або гемодинамічного зна
чущого стенозу (>70 % просвіту судини) МАГШ.

АТІ у каротидному басейні діагностовано у 104 (87,4 
%), у вертебро-базилярному басейні — у 15 (12,6 %) 
пацієнтів. Зокрема, у правій СМА АТІ спостерігали у 
39 (32,8 %), у лівій СМА -  у 65 (54,6 %) хворих. Із су
путньої патології відмічали: ГХ -  у 15 (12,6 %), ате
росклероз -  у 28 (23,5 %), поєднання ГХ та АЗ -  у 79 
(66, 4 %), ІХС -  у 51 (42,9 %), ЦД -  у 27 (22,7 %) 
пацієнтів. Серед факторів ризику розвитку АТІ у 71 
(59,7 %) хворих виявлено аліментарне ожиріння. ІМТ 
менше 25 спостерігали у 48 (40,3 %), 25-30 балів -  у 
53 (44,5 %) та більше 30 балів -  у 18 (15,1 %) хворих. 
У 44 (37,0 %) пацієнтів з АТІ мало місце тютюнокурін
ня, що ще раз підтверджує значення його у розвитку 
атеротромбозу.

Тяжкість стану хворих та ступінь неврологічного 
дефіциту визначали на 1-шу, 7-му та 14-ту доби за 
шкалою NIHSS. Для оцінки активності повсякденної 
життєдіяльності визначали індекс Бартела. Функціо
нальний вихід інсульту визначали за модифікованою 
шкалою Ренкіна (мШР). Хороший функціональний
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результат інсульту був через 3 місяці після інсульту 
за мШР 0-2  бали без будь-яких наступних кардіо- 
васкулярних подій. Поганий результат встановлюва
ли при значеннях мШР 3-6 балів.

Статистичну обробку отриманих результатів вико
нано за допомогою пакета статистичного аналізу 
Statistica 8 . Порівняння вибірок здійснено з застосу
ванням критерію Стьюдента (t) та коефіцієнта коре
ляції Пірсона (г).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ У 85 (71,4 %) % хворих виявлено поступовий роз
виток неврологічної симптоматики з наростанням 
симптомів від декількох годин до декількох діб. У 88 
(73,9 %) пацієнтів початок захворювання спостеріга
ли вночі або вранці. У 26 (21,8 %) хворих в анамнезі 
були ТІА, що виникали в одному й тому ж каротидно
му басейні. У 102 (85,7 %) пацієнтів відмічали ознаки 
атеросклеротичного ураження інших судинних ба
сейнів: атеросклероз коронарних судин -  у 85 (71,4 
%) та судин нижніх кінцівок -  у 26 (21,8 %) хворих.

САТ в дебюті у середньому становив: (172,6±3,9) 
мм рт. ст., ДАТ -  (98,0±1,5) мм рт. ст. У 81 (68,1 %) 
хворих АТ був підвищеним. САТ від 140 до 200 мм рт. 
ст. спостерігали у 59 (49,6 %), вище 200 мм рт. ст. -  у 
22 (18,5 %) пацієнтів. За даними ЕКГ, у 8 (6,7 %) хво
рих виявлено порушення серцевого ритму за типом 
шлуночкової екстрасистолії. Ознаки дрібно вогнище
вого кардіосклерозу відмічали у 39 (32,8 %), блока
да правої ніжки пучка Гіса -  у 14 (11,8 %) пацієнтів. 
ЧСС в середньому склала (72,6±1,4) уд./хв. У 12 (10,1 
%) була синусова тахікардія, у 8 (6,7 %) -  брадикар
дія та ще у 7 (5,9 %) -  АУ-блокада І ст.

При госпіталізації у стаціонар контактові не були 
доступні через тяжкість стану або наявність афатич- 
них порушень 49 (41,2 %) хворих. Загальномозкову 
симптоматику спостерігали у 27 (22,7 %) пацієнтів: 
головний біль -  у 25 (21,0 %), нудоту -  у 16 (13,4 %), 
блювання -  у 9 (7,6 %) хворих. Рівень свідомості за 
шкалою Глазго при госпіталізації склав (14,15±0,16) 
бала. Збережена свідомість була у 94 (79,0 %), оглу
шення -  у 15 (12,6 %), сопор -  у 6 (5,0 %) та психо
моторне збудження -  у 4 (3,4 %) хворих. Ступінь по
рушення свідомості корелював з тяжкістю невроло
гічного дефіциту (г=0,627, р=0,044). Також ступінь 
порушення свідомості залежав від розмірів ІІ (г=0,565, 
р=0,025) та наявності набряку за даними нейровізу- 
алізаційних методів обстеження (г=0,532, р=0,038).

Досить високою у гострому періоді АТІ була часто
та повторних цереброваскулярних подій. Повторні ІІ 
чи ТІА виникали у 11 (9,2 %) хворих.

При госпіталізації у хворих відмічали такі симпто
ми. З боку рухової системи у 20 (16,8 %) хворих ви
явлено геміплегію, у 39 (32,8 %) -  виражений, у 31 
(26,1 %) -  помірний та у 12 (10,1 %) -  легкий геміпа

рез. Підвищення м’язового тонусу за спастичним ти
пом спостерігали у 49 (41,2 %), м’язову гіпотонію -  у 
21 (17,6 %) пацієнта. Двобічно патологічні стопні реф
лекси визначали у 18 (15,1 %) пацієнтів. Розлади чут
ливості за гемітипом виявлено у 78 (65,5 %) хворих, 
моноанестезія -  у 14 (11,8 %) хворих. Зорові пору
шення за типом геміанопсії були в 1,5 % випадків. 
При атеротромбозі у вертебро-базилярному басейні 
у 8 (6,7 %) пацієнтів виявлено різницю очних щілин 
та наявність косоокості (збіжної та розбіжної). Кірко
вий парез погляду спостерігали у 10 (8,4 %), парез 
конвергенції -  у 5 (4,2 %) хворих. Центральний па
рез лицевого нерва було виявлено у 107 (89,9 %), 
девіацію язика убік -  у 49 (41,5 %) випадках. Знижен
ня глоткового рефлексу відмічали у 9 (7,6 %) хворих, 
рефлекси орального автоматизму -  39 (32,8 %) ви
падків.

Менінгеальні знаки були позитивними в 16 (13,4 %) 
випадках. Як правило, вони виникали у пацієнтів з ве
ликими АТІ, тяжким станом при госпіталізації або у хво
рих з раннім неврологічним погіршанням (РНП). Були 
виявлені такі симптоми: ригідність потиличних м’язів -  
у 15 (12,6 %), симптом Керніга-у 13 (10,9%), болючість 
під час пальпації точок виходу трійчастого нерва -  у 14 
(11,8 %) випадках. Генералізований судомний напад 
відмічали у 6 (5,0 %) пацієнтів.

Тяжкість стану при надходженні за ЧІНЗЗ склала 
(11,27±0,57) бала, за мШР -  (3,74±0,16) бала (табл. 1). 
Відповідно до шкали ІЧІНЗЗ, легкий АТІ відмічали у 27 
(22,7 %), середньої тяжкості -  у 53 (44,5 %), тяжкий -  
у 35 (29,4 %) та дуже тяжкий -  у 4 (3,4 %) хворих. Се
редній бал за шкалою Бартел на 1-шу добу інсульту 
склав (39,63±3,45) бала. Відповідно до шкали Бар
тел, повну залежність від навколишніх виявлено у 37 
(31,1 %), виражену -  у 33 (27,7 %), помірну -  в 40 
(33,6 %) та легку - в 9  (7,6 %) пацієнтів.

На 7-му добу виявлено наростання неврологічно
го дефіциту в цілому у групі пацієнтів з АТІ. Бал за 
ЧІНЗЗ склав (12,26±0,69), за шкалою Бартел -  
(38,02±3,78) та за мШР -  (3,75±0,16) бала. Відповід
но до шкали Бартел, на 7-му добу захворювання по
вна залежність від наколишніх була у 38 (31,9 %), 
виражена -  у 35 (29,4 %), помірна -  у 39 (32,8 %) та 
легка -  у 7 (5,9 %) хворих.

Незважаючи на негативну динаміку неврологічної 
симптоматики на 7-му добу АТІ, у 45 (37,8 %) хворих 
спостерігали регрес неврологічного дефіциту. До них 
відносилися пацієнти з невеликими та середніми за 
розмірами АТІ.

На 14-тудобу захворювання спостерігали позитив
ну динаміка неврологічного дефіциту за шкалою ЧІНЗЗ 
порівняно з 1-ю та 7-ю добами. Тяжкість АТІ за ЧІНЗЗ 
становила (10,65±0,60) бала, тобто порівняно з 1-ю 
добою, не спостерігалося достовірного зменшення

Таблиця 1. Тяжкість ATI на 1-ш у, 7 -м у  та 14 -ту  доби за шкалами NIHSS, Бартел, мШ Р (М ± т )

Шкала Доба інсульту
1-ша 7-ма 14-та

NIHSS 11,27±0,57 12,26±0,69 10,65±0,60
Бартел 39,63±3,45 38,02±3,78 49,40±4,92*
мШ Р 3,74±0,16 3,75±0,16 3,23±0,21*

Примітка. * -  показники достовірні відносно значень на 1-шу добу.
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неврологічного дефіциту. Відповідно до шкали Бар
тела, у всіх хворих виявлено порушення повсякден
ного функціонування, що склало на 14-ту добу 
(58,92±4,75) бала. Повну залежність від навколишніх 
відмічали у 31 (26,1 %), виражену -  в 35 (29,4 %), по
мірну -  в 43 (36,1 %) та легку -  в 10 (8,4 %) хворих. За 
мШР середній бал становив 3,23±0,21. Тяжкий ступінь 
інвалідизації спостерігали у 65 (54,6 %), помірний -  у 
29 (24,4 %) та легкий -  у 22 (18,5 %) пацієнтів.

У 27 (22,7 %) хворих було РНП, що супроводжува
лося наростанням неврологічної вогнищевої симп
томатики на 2-3 доби захворювання. РНП було по
в’язане з доформуванням зони ішемії, появою на
бряку та повторними церебро-васкулярними подіями. 
Багатофакторний аналіз показав незалежну асоціа
цію між РНП та наявністю в анамнезі ТІА (г=0,595, 
р=0,008). Незважаючи на те, що не було виявлено 
взаємозв’язку між тяжкістю АТІ та висхідним рівнем 
САТ, прослідковувалася достовірна кореляційна за
лежність між РНП (наростанням тяжкості ІІ за шкалою 
NIHSS) і систолічним артеріальним тиском у дебюті 
захворювання (г=0,659, р=0,003). Також відмічався 
достовірний кореляційний зв’язок між РНП і ступе
нем стенозу сонних артерій на боці вогнища (г=0,562, 
р = 0,007).

На 90-ту добу захворювання поліпшення стану і 
частковий регрес неврологічної симптоматики ви
значали у 91 (76,5 %) випадків. Повне відновлення 
втрачених функцій спостерігали відповідно у 25 
(33,5 %) випадків. До 90-ї доби показники невроло
гічного дефіциту за NIHSS склали (7,51±0,65), тобто 
зменшилися на 3,14 бала порівняно з 14-ю добою. 
За шкалою Бартел, середній бал становив 
(71,35±5,09), за мШР -  (2,98±0,16).

Проаналізовано тяжкість АТІ у пацієнтів різного віку 
(табл. 2).

Як видно з таблиці 2, на 1-шу добу інсульту тяжкість 
АТІ достовірно не відрізнялася у хворих різного віку. 
Проте на 7-му добу інсульту в пацієнтів 45-60 років 
відсутня динаміка тяжкості, а у хворих старше 60 років 
спостерігається деяке наростання неврологічного 
дефіциту. На 14-ту добу в хворих молодшої вікової гру

пи спостерігається позитивна динаміка неврологічної 
симптоматики, яка відсутня у хворих старше 60 років.

За даними МРТ, для АТІ був характерний розви
ток вогнища ураження в одному басейні. Найчастіша 
локалізація вогнища: у лобній частці -  у 33 (27,7 %), 
лобно-тім’яній ділянці -  у 22 (18,5 %), скронево- 
тім’ян ій - 17 (14,3%), підкіркових ядрах латеральніше 
внутрішньої капсули -  у 11 (9,2 %), латеральніше та
ламуса -  у 4 (3,4 %) хворих.

При АТІ частіше виявляли інфаркти неправильної 
форми -  у 76 (63,9 %) пацієнтів. Розміри вогнищ скла
ли (43,06±6,08) см3. Малі розміри ІІ виявлено у 7 (5,9 
%), середні -  у 81 (68,1 %) та великі -  у 31 (26,1 %) 
пацієнтів. Для атеротромбозу була характерна на
явність ознак хронічної недостатності мозкового кро
вообігу -  у 86 (72,3 %) випадках. Лакунарне уражен
ня головного мозку було у 27 (22,7 %) хворих на АТІ, 
сполучення хронічної недостатності мозкового кро
вообігу і лакунарного ураження у 15 (12,6 %) 
пацієнтів. Набряк навколо ішемічного вогнища спо
стерігали у 33 (27,7 %) хворих на великі АТІ. Компре
сію серединних структур відмічали у 18 (15,1 %) ви
падках. Виявлено достовірний помірний кореляцій
ний зв’язок між розміром АТІ та тяжкістю інсульту на 
1-шу добу захворювання (г=378, р=0,047) та 7-му 
(г=318, р=0,049) добу захворювання. На 14-ту добу 
АТІ така залежність була відсутня.

Рівень глюкози у крові був підвищеним у 35 (29,4 
%) пацієнтів. Середній вміст глюкози становив 
(6,22±0,23) ммоль/л. Перебіг АТІ у хворих на ЦД був 
більш тяжким. Він характеризувався вищим балом за 
шкалою NIHSS, порівняно з іншими пацієнтами 
(12,52±0,49 проти 10,87±0,55), високою частотою РНП 
-  у 12 (11,8 %) пацієнтів. Це склало 44,4 % у групі з ЦД 
проти 22,7 % у загальній групі пацієнтів з АТІ. Вста
новлено помірну кореляційну залежність між вмістом 
глюкози у крові та тяжкістю АТІ за NIHSS (г=0,485, 
р=0,030) на 1-шу добу інсульту. В 50 (42,0 %) при АТІ 
виявлялася гіперхолестеринемія. Середній вміст 
холестерину в крові склав (7,2±0,65) ммоль/л. Не 
знайдено кореляційного зв’язку між рівнем холесте
рину та тяжкістю АТІ.

Таблиця 2. Тяжкість ATI за NIHSS на 1-ш у, 7 -м у  та 14 -ту  доби ATI (M ±m ), бали

Д о б а  інсул ьту
В ік  хво р и х

4 5 -6 0  р о к ів ста р ш е  60  р о к ів
П ерш а 1 0 ,8 8 ± 0 ,9 4 1 0 ,5 8 ± 0 ,8 4
С ьом а 1 0 ,8 3 ± 0 ,8 7 1 1 ,8 4 ±0 ,6 5
Ч отирн ад цята 9 ,6 7 ± 1 ,09 1 1 ,38±  1,02

ВИСНОВКИ 1. Гострий період ATI характеризував
ся середньої тяжкості та тяжкими інсультами, пере
важанням середніх та великих за розміром інфаркт
них вогнищ. У клінічній картині відмічали наявність 
передвісників у вигляді TIA (20,2 %), повторних це- 
ребро-васкулярних подій у гострому періоді (9,2 %) 
та раннього неврологічного погіршання (22,7 %).

2. Чинники, що впливали на тяжкість ATI у гостро
му періоді, були такими: розмір вогнища, вік хворих, 
ступінь порушення свідомості, наявність в анамнезі 
TIA, рівень глюкози в крові. Раннє неврологічне по
гіршання при ATI перебувало у достовірному кореля
ційному зв’язку з рівнем CAT у дебюті інсульту та на
явністю TIA в анамнезі.
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®Ю . І. КуЗИ К
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ФІБРОМ’ЯЗОВА ДИСПЛАЗІЯ ВНУТРІШНІХ СОННИХ АРТЕРІЙ: КЛІНІЧНИЙ ТА 
ПАТОМОРФОЛОГІЧНИЙ АНАЛІЗ ОПЕРАЦІЙНОГО МАТЕРІАЛУ

ФІБРОМ’ЯЗОВА ДИСПЛАЗІЯ ВНУТРІШНІХ СОННИХ АРТЕРІЙ: 
КЛІНІЧНИЙ ТА ПАТОМОРФОЛОГІЧНИЙ АНАЛІЗ ОПЕРАЦІЙНОГО 
МАТЕРІАЛУ -  Проведено клініко-патоморфологічний аналіз 134 
випадків фібром’язової дисплазіі внутрішньої сонної артерії 
(ФМД ВСА). Виявлено, що ФМД виникає у жінок 40-60 років та 
переважно уражає обидві ВСА. Характерним є поєднання ФМД 
із патологічними звивистостями, зокрема з S-подібними виги
нами та коулінгом. Клінічно ФМД проявляється транзиторними 
ішемічними атаками, дисциркуляторною енцефалопатією та 
ішемічними інфарктами. Характерним типом патоморфологі- 
чних змін є медіальна фіброплазія. Важливу роль у патогенезі 
даної патології відіграють гормональні впливи, ксенобіотики, 
артеріальна гіпертензія та механічна екстравазальна компре
сія. Необхідним у подальших дослідженнях є визначення кри
теріїв клініко-патоморфологічної діагностики та диференцій- 
ної діагностики з іншими захворюваннями сонних артерій.

ФИБРОМЯЗОВА ДИСПЛАЗИЯ ВНУТРЕННИХ СОННЫХ АРТЕРИЙ: 
КЛИНИЧЕСКИЙ И ПАТОМОРФОЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ ОПЕРАЦИ
ОННОГО МАТЕРИАЛА -  Проведен клинико-патоморфологичес
кий анализ 134 случаев фибромязовой дисплазии внутренней 
сонной артерии (ФМД ВСА). Выявлено, что ФМД возникает у 
женщин 40-60 лет и преимущественно поражает обе ВСА. Ха
рактерным является сочетание ФМД с патологическими изви
тостями, в частности с S-образными изгибами и коулингом. 
Клинически ФМД проявляется транзиторными ишемическими 
атаками, дисциркуляторной энцефалопатией и ишемическими 
инфарктами. Характерным типом патоморфологических изме
нений является медиальная фиброплазия. Важную роль в пато
генезе данной патологии играют гормональные влияния, ксено
биотики, артериальная гипертензия и механическая экстрава
зальная компрессия. Необходимым в дальнейших исследованиях 
является определение критериев клинико-патоморфологичес
кой диагностики и дифференциальной диагностики с другими 
заболеваниями сонных артерий.

FIBROMUSCULAR DYSPLASIA OF THE INTERNAL CAROTID 
ARTERY: CLINICAL AND MORPHOLOGICAL ANALYSIS OF THE 
OPERATION MATERIAL -  A clinical and patomorphological analysis 
of 134 cases fibromuscular dysplasia of the carotid internal artery 
(FMD ICA) was made. It was found that FMD occurs in women aged 
40-60 years and mainly affects both internal carotid arteries. 
Characteristic is the combination of FMD pathological tortuosity, 
including the S-shaped curves and coiling. FMD clinically manifested 
transient ischemic attack, ischemic encephalopathy and ischemic 
infarction. A typical type of pathological changes is medial fibroplasia. 
Important role in the pathogenesis of this pathology play hormonal 
influences, xenobiotics, hypertension and mechanical extravasal 
compression. It is necessary in future studies to determine the 
clinical and pathologic criteria for diagnosis and differential diagnosis 
with other diseases of the carotid arteries.

Клю чові слова: дисплазія , сонна артерія, ф іб ро 
плазія.

Ключевые слова: дисплазия, сонная артерия, фиб- 
роплазия.

Key words: dysplasia, carotid artery, fibroplasia.

ВСТУП Фібром’язова дисплазія -  це неатеро- 
склеротичне та незапальне захворювання судин із 
переважним ураженням ниркових та внутрішніх сон
них артерій. У 1938 році вперше це захворювання

було описано Leadbetter and Burkland [1]. McCormack 
et al. в 1958 році впровадили термін “фібромускуляр- 
на гіперплазія” та описали суть патологічних змін [2]. 
Palubinskas and Ripley вперше описали ФМД 
внутрішніх сонних артерій (ФМД ВСА) у 1964 році [3]. 
У наступному році Connett and Lansche провели пер
шу операцію з приводу каротидної ФМД [4].

Етіологія та патогенез ФМД залишаються невідо
мими. У всіх дослідженнях ФМД підкреслюють пере
важання жінок над чоловіками. Оральні контрацеп
тиви і вагітність є факторами ризику для розвитку 
ФМД [1, 2, 5]. Ішемію вважають найважливішим фак
тором у розвитку ФМД [6]. Пошкодження vasavasorum 
призводять до розвитку диспластичних процесів ар
теріальної стінки та розвитку ФМД. В основі механіч
ної гіпотези лежить твердження про те, що внутрішні 
сонні та ниркові артерії піддаються постійним розтяг
ненням під час дихання та рухів, що може призводи
ти до пошкодження [7]. Описують випадки ФМД у 
близнюків та родинні ураження [8]. Описані поєднан
ня ФМД з феохромоцитомою [7], дефіцитом а1 -анти
трипсину, синдромом Елорса-Данлоса, синдромом 
Альпорта [9], кістозним медіанекрозом, синдромом 
Марфана, коарктацією аорти [10].

Частота каротидної ФМД, за даними ангіографії, 
становить 0,5-3 % пацієнтів з неврологічною симп
томатикою [9]. Характерним є ураження середньої чи 
верхньої частини ВСА. Ураження обох ВСА зустрічаєть
ся в 60-80 % випадків. Частим є одночасне уражен
ня ВСА та вертебральних артерій, рідше поєднання 
із інтракраніальними аневризмами [5].

ФМД ВСА може бути асимптоматичною чи поєдну
ватися з варіабельними неспецифічними симптомами, 
які включають головний біль, шум у голові, синкопе [1, 
2, 4, 5]. Транзиторні ішемічні атаки, парези, паралічі, 
синдром Горнера можуть бути першими проявами ФМД 
ВСА [5]. ФМД може виявлятися випадково під час об
стеження з приводу незрозумілої неврологічної симп
томатики. Діагноз каротидної ФМД встановлюється при 
ангіографії, сонографії чи магнітно-резонансній томо
графії. Операційне втручання є головним методом ліку
вання симптоматичної ФМД [5, 11].

Виходячи з вищепереліченого, на сьогодні нема 
єдиної думки про етіологію та патогенез ФМД ВСА. 
Можливо, це пов’язано з недостатнім вивченням па- 
томорфологічних змін даної патології.

Метою роботи було дослідити спостереження 
ФМД ВСА, визначити: віковий та статевий розподіл, 
частоту в різних вікових групах, основні патоморфо- 
логічні зміни, виявити супутні захворювання і факто
ри ризику для ФМД.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Досліджено операційний 
матеріал 134 хворих, прооперованих з приводу сим- 
птомної каротидної ФМД у відділенні судинної хірургії 
Львівської обласної клінічної лікарні. Етап обстежен
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ня всі пацієнти проходили за стандартизованою схе
мою. Після клініко-лабораторного дослідження про
водили інструментальне обстеження. До і після опе
рації хворих оглядав невропатолог. При необхідності 
пацієнтів консультував кардіолог, окуліст, отоларин
голог. Діагноз ФМД встановлювали при дуплексно
му ультразвуковому скануванні сонних артерій (ульт- 
расонографічний апарат “Ultramark-9” фірми ATL). 
Магнітно-резонансну томографію виконували на апа
раті “Magnaview” MHO FH (Фінляндія). Основним ме
тодом операційного втручання була операція резекції 
з редресацією і реімплантацією внутрішньої СА. При 
наявності атеросклеротичного ураження виконува
ли каротидну ендатеректомію.

Проводили патоморфологічне дослідження всіх 
випадків операційного матеріалу. Резековані фраг
менти СА фіксували в розчині формаліну, розрізали 
на кілька блоків. Блоки заливали в парафін, зрізи 
товщиною 5-8  мкм зафарбовували гематоксиліном 
та еозином, трихром Масоном, резорцин-фуксином 
за Хартом. Статистичну обробку отриманих даних 
проводили із застосуванням пакета статистичних 
програм “STATISTICA for Windows” , версія 7,0.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ Серед 600 прооперованих з приводу каротидно
го стенозу ФМД були виявлені в 134 (22,3 %) хворих. 
Спостерігали поєднання ФМД ВСА з іншими захво
рюваннями: майже в половині випадків (49,3 %) -  з 
патологічними звивистостями (ПЗ) та атеросклеро
зом (Ат); в третині (29,8 %) -  з ПЗ, рідше (8,2 %) -  з Ат. 
ФМД без поєднаної патології зустрічалися рідко -  в 
17 (12,6 %) хворих (табл. 1).

Серед хворих: жінок було 89 (66,4 %), чоловіків -  
44 (33,6 %) (табл. 1, 2). Вік хворих -  від 18 до 73 років 
(табл. 1, 3). Загалом за віком у групі хворих перева
жали жінки від 41 до 60 років. Порівняно з чоловіка
ми, в цій же віковій групі кількість жінок у три рази вища. 
У жінок ФМД виявляється в два рази частіше, ніж у

чоловіків як у молодому (молодше 31 року), так і в 
середньому (31-40) і старшому віці (41-60). Після 61 
року кількість жінок і чоловіків однакова (табл. 1). Роз
поділ статі й віку в кожній нозологічній групі проде
монстрував значну перевагу жінок незалежно від но
зологічної групи (табл. 2, 3). Це підтверджується дани
ми літератури про гормональну схильність до даної 
патології в зв’язку з антипроліферативним ефектом 
естрогенів на гладком’язові клітини судинної стінки [5].

Аналіз віку хворих (табл. 3) показав чітку різницю 
між кількістю хворих із ФМД до та після 40 років. За
гальне число хворих із збільшенням віку прогресив
но зростає, так, після 41 року кількість хворих 
збільшується майже в два рази. Аналіз розподілу хво
рих за віком демонструє явне переважання хворих 
після 41 року -  119 (88,6 %) випадків, до 40 років -  
всього 15 (11,4 %). Можливо, це пов’язано зі зрос
танням ступеня вираження ПЗ у поєднанні з прогре
суванням атеросклерозу. В цих же вікових групах 
виявлено й інші фактори ризику -  артеріальну гіпер
тензію, цукровий діабет, куріння й професійні шкідли
вості. Артеріальну гіпертензію спостерігали в 63 хво
рих (47,0 %), цукровий діабет зустрічався рідше -  в 
18 пацієнтів (13,4 %), ішемічна хвороба серця -  у 21 
(15,6 %). Частим захворюванням був остеохондроз 
шийно-грудного відділу хребта -  в 78 (58,2 %) хво
рих. Доведено, що вертеброгенна компресія сприяє 
гемодинамічним порушенням і розвитку патології ВСА, 
зокрема ПЗ. При цьому спостерігається вкорочення 
м’язів передньої поверхні шиї і деформація фасцій, 
що приводить до екстравазального впливу на сонні 
й хребтові артерії [1, 5]. Таким чином, механічні де
формації фасції, на фоні порушень у шийному відділі 
хребта, є однією з причин формування ПЗ.

Згідно з теорією Д. Д. Зербіно [12] про вплив ксе- 
нобіотиків на судинну стінку, важкі метали пошкоджу
ють м’язово-еластичний каркас артерії і приводять 
до судинних захворювань. При аналізі професійних

Таблиця 1. Ф іб р о м ’язова дисплазія  внутр іш ніх сонних артер ій : розпод іл  за нозологією , в іком  і статтю

Н озол огія Д о  ЗО ро ків 3 1 -4 0 4 1 -5 0 5 1 -6 0 6 1 -7 0 71 і с та р ш і У сьо го
Ч ж Ч Ж Ч Ж Ч Ж Ч Ж Ч Ж

Ф М Д 2 3 2 6 1 3 17
Ф М Д + П З 2 1 3 3 15 2 10 1 3 40
Ф М Д + А т+ П З 7 12 12 18 6 9 1 1 66
Ф М Д + А т 1 4 2 3 1 11
У сього 2 5 3 9 11 ЗО 18 31 10 13 1 1 134

Таблиця 2. Ф іб р о м ’язова дисплазія  внутр іш ніх сонних артер ій : розпод іл  за статтю  в р ізних нозологічних
групах

Н о зо л о гічн а  гр уп а Ч ол ов іки Ж ін ки У сього
Ф М Д 5 12 17
Ф М Д + П З 7 33 40
Ф М Д + А т+ П З 26 40 66
Ф М Д + А т 7 4 11
У сьо го 45 89 134

Таблиця 3. Ф іб р о м ’язова дисплазія  внутр іш ніх сонних артер ій : розпод іл  за в іком  у  р ізних нозологічних
групах

Н о зол огічна  гр уп а Д о  ЗО р о к ів 3 1 -4 0 4 1 -5 0 5 1 -6 0 6 1 -7 0 71 і старш і У сьо го
Ф М Д 5 8 4 17
Ф М Д + П З 2 4 18 12 4 40
Ф М Д + А т+ П З 19 ЗО 15 2 66
Ф М Д + А т 1 6 4 11
У сьо го 5 10 28 54 31 6 134

69



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

та інших шкідливостей, проведеному в 52 хворих, 
було виявлено вплив токсичних речовин майже у всіх 
випадках: багаторічне куріння -  38 (73,1 %) хворих, 
професійні та парапрофесійні шкідливості (різні види 
зварювання, токсичні барвники, проживання побли
зу шкідливих виробництв) -  44 (84,6 %).

Можна припустити, що спільність патологічного 
процесу при ФМД і ПЗ -  втрата еластичного каркасу 
судини, може бути сприятливим фоном для розвитку 
ПЗ внаслідок ФМД. Вірогідно, ксенобіотики вплива
ють ізольовано на окремі ділянки судин, викликаючи 
проліферативну реакцію інтими, а підлягаюча части
на м’язової оболонки реагує локальною гіпертро
фією. Ця гіпотеза є прийнятною, оскільки ФМД зуст
річається і в інших артеріях.

Для ФМД СА характерне білатеральне ураження, 
лише в семи випадках була уражена одна судина. 
ФМД загальних СА виявлялася в 11 випадках. У 
восьми хворих внаслідок ФМД розвивалися анев
ризми внутрішніх СА. Іноді спостерігали випадки мно
жинної ФМД: в трьох випадках ФМД сонних і хреб
цевої артерії, в семи -  ФМД СА і ниркових артерій. 
Діагноз ФМД СА встановлювали за допомогою дуп
лексного ультразвукового сканування, при якому 
виявлено характерні зміни у вигляді “нитки намиста” 
(рис. 1, 2).

У більшості прооперованих спостерігали транзи- 
торні ішемічні атаки з неврологічними симптомами 
різного ступеня тяжкості тривалістю від декількох се
кунд до діб, в десяти хворих відзначено перенесе
ний у минулому ішемічний інсульт. Така клінічна кар
тина мала відповідний розподіл згідно з класифіка
цією порушень судинно-мозкової недостатності 
кровообігу. Найчастіше спостерігали II ступінь -  95 
(71 %) хворих; III ступінь діагностовано в 22 (16,4 %) 
пацієнтів, IV ступінь -  у 12 (8,9 %); І ступінь -  у 5 
(3,7%).

Важливу роль у розвитку ФМД СА відіграють па
тологічні звивистості СА. Доведено, що ці два захво
рювання є частою поєднаною патологією СА. Питан
ня взаємозалежності розвитку цих захворювань ви
магають подальших досліджень. Деякі дослідники 
припускають, що ФМД є патоморфологічним проявом 
патологічних звивистостей. Інші дослідники описують 
не характерні для ФМД патоморфологічні зміни у ВСА 
із ПЗ, зокрема сегментарну гіперплазію інтими, ви
ражений фіброз адвентиції та періадвентиційних тка
нин із проникненням сполучнотканинних тяжів у ме- 
дію та частково інтиму [13].

Серед 106 випадків поєднання ФМД з ПЗ найча
стішим типом деформацій СА були S-подібні вигини 
-  60 (56,6 %), на другому місці коулінг -  31 (29,2 %), 
на третьому -  кінкінг -  15 (14,2 %). В 17 випадках 
виявлено поєднання S-подібних вигинів з петлеут- 
воренням. Наші дослідження підтверджують існуючу 
думку про те, що коулінг та S-подібні вигини є харак
терними для молодих людей і мають найвірогідніше 
дизембріогенетичне походження [13].

При патоморфологічному дослідженні 17 випадків 
“чистої” ФМД виявлено характерні ознаки медіаль
ної фіброплазії. В інтимі спостерігаються ознаки сег
ментарної гіперплазії, внутрішня еластична мембра
на -  із значними фрагментаціями, гіпереластозом,

Рис.1,2. Сонографічна картина фібром’язовоїдисплазії- “нит
ка намиста” в поєднанні з патологічним вигином: 
жінка, 43 роки, ЛОКЛ, історія хвороби № 26977/1901.

гіперхромією та мультиплікацією еластичних волокон. 
У медії має місце розростання компактної фібротизо- 
ваної тканини переважно у верхній її третині, в нижній 
третині виявлено дистрофічно змінені колагенові 
волокна із скупченнями розщеплених, дезорганізо
ваних гладком’язових клітин. Медія місцями витон
чена із аневризматичними випинаннями. Адвентиція 
та періадвентиційні шари були не змінені. Вважають, 
що медіальна фіброплазія зустрічається у 80-90 % 
випадків ураження сонних та ниркових артерій [10].

ВИСНОВКИ ФМД -  це захворювання, що вини
кає у жінок 40-60 років та переважно уражає обидві 
внутрішні сонні артерії. Характерним для даної хво
роби є поєднання із патологічними звивистостями, 
зокрема з Б-подібними вигинами та коулінгом.
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Клінічно ФМД проявляється транзиторними ішеміч
ними атаками, дисциркуляторною енцефалопатією та 
ішемічними інфарктами. Важливу роль у патогенезі 
даної патології відіграють гормональні впливи, ксе- 
нобіотики, артеріальна гіпертензія та механічна ек- 
стравазальна компресія. Характерним типом пато- 
морфологічних змін є медіальна фіброплазія. Необ
хідним у подальших дослідженнях є визначення 
критеріїв клініко-патоморфологічної діагностики та 
диференційної діагностики з іншими захворювання
ми сонних артерій.
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ФАКТОРИ РИЗИКУ ВИНИКНЕННЯ АЛЕРГІЧНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ ТА ХАРАКТЕР ЇХ  ВПЛИВУ НА 
ПЕРЕБІГ АТОПІЧНОГО ДЕРМАТИТУ Й “АТОПІЧНОГО МАРШУ”

ФАКТОРИ РИЗИКУ ВИНИКНЕННЯ АЛЕРГІЧНИХ ЗАХВОРЮ
ВАНЬ ТАХАРАКТЕРЇХ ВПЛИВУ НА КЛІНІЧНИЙ ПЕРЕБІГ АТОПІ
ЧНОГО ДЕРМАТИТУ Й “АТОПІЧНОГО МАРШУ” -  Атонічний дер
матит (АД) -  мультифакторне захворювання. З сучасноїточки 
зору, атопія є генетично гетерогенною патологією, для роз
витку якої необхідний комплекс багатьох спадкових факторів, 
що взаємодіють між собою із факторами навколишнього се
редовища з ефектом сумації. Алергія з віком еволюціонує в 
організмі дитини. Розвиток алергічного захворювання протя
гом життя у осіб, схильних до виникнення атопії, отримав на
зву “атопічний марш”.

ФАКТОРЫ РИСКА ВОЗНИКНОВЕНИЯ АЛЛЕРГИЧЕСКИХ ЗА
БОЛЕВАНИЙ И ХАРАКТЕР ИХ ВЛИЯНИЯ НА КЛИНИЧЕСКОЕ ТЕ
ЧЕНИЕ АТОПИЧЕСКОГО ДЕРМАТИТА И “АТОПИЧЕСКОГО МАР
ША” -  Атопический дерматит (АД) -  мультифакторное забо
левание. С современной точки зрения, атопия является 
генетически гетерогенной патологией, для развития которой 
необходим комплекс многих наследственных факторов, вза
имодействующих между собой с факторами окружающей 
среды с эффектом суммации. Аллергия с возрастом эволю
ционирует в организме ребенка. Развитие аллергического 
заболевания в течение жизни у лиц, предрасположенных к 
возникновению атопии, называется “атопическим маршем”.

RISK FACTORS OF ALLERGIC DISEASES AND THEIR INFLUENCE 
ON THE CLINICAL COURSE OF ATOPIC DERMATITIS AND “ATOPIC 
MARCH” -  Atopic dermatitis (AD) is multifactorial disease. Allergy 
evolves with age in child’s body. According to modern point of 
view, a topy is gene tica lly  heterogeneous pathology, fo r 
development of which is necessary complex of many genetic factors 
interacting with each other and with environmental factors like add 
up effect. The development of allergic disease throughout life in 
persons predisposed to the occurrence of atopy is called “atopic 
march” .

Ключові слова: алергія, атопічний дерматит, “ато
пічний марш ” , фактори ризику.

Клю чевы е слова: аллергия, атопический  д е р м а 
тит, “атопический марш” , факторы риска.

Key w ords: allergy, atopic derm atitis, “atopic m arch” , 
risk factors.

Атопічний дерматит (АД) -  мультифакторне захво
рювання. Багатогранність і неоднозначність факторів, 
що зумовлюють розвиток цієї патології, породжують 
складності у вивченні етіології атопічного дерматиту. 
Розвиток АД на сучасному етапі розглядають як на
слідок складних взаємодій генетичних факторів, на
вколишнього середовища, інфекційних агентів, де
фектів бар’єрної функції шкіри та порушень імуноло
гічної відповіді [4, 7, 17, 32].

Справжні причини розвитку алергічних захворю
вань ще не встановлені, проте добре вивчені фактори 
ризику їх формування. їх умовно поділяють на [17, 18]:

а) внутрішні, або уроджені (ендогенні), що визна
чають схильність людини до розвитку алергії або за
хищають від неї. До них належать генетична схильність

до розвитку атопії, гіперреактивність шкіри і дихаль
них шляхів, вік, стать і раса. Генетичний чинник -  один 
із провідних етіопатогенетичних факторів реалізації 
цього захворювання у дітей, особливо з атопічною 
аномалією конституції [5, 6 , 22]. За одностайною дум
кою вітчизняних і зарубіжних дослідників, в основі етіо- 
патогенезу АД лежить генетична схильність до його 
розвитку, яка в різні моменти життя пацієнта реалізуєть
ся через різноманітні тригерні механізми і фактории 
[11, 15, 16]. Причому, для АД характерною є полігенна 
форма успадкування (доведена участь 26 генів) [2 , З, 
5, 9, 12]. Так, дитина має 40-60 % шансів захворіти 
при наявності алергії в обох батьків. Наявність одна
кової патології по обох лініях спорідненості збільшує 
ризик розвитку алергічного захворювання до 60
80 %. Наявність алергії у одного з батьків, брата або 
сестри зумовлює 20-40 % ризику для дитини [17, 19]. 
Причому, по лінії матері відзначається більш істотний 
зв’язок із ризиком розвитку атопії у дитини [8 , 17-19]. 
В реалізації атопічної спадковості велике значення 
має середовище, в якому дитина розвивається після 
народження, а саме, особливості побуту та харчуван
ня [22, З2]. Разом з тим, варто зазначити, що лише 
60-80 % дітей мають спадкову алергічну схильність у 
разі атопічно обтяженої спадковості по лінії матері та/ 
або батька, тобто майже у третини популяції алергічні 
захворювання формуються виключно внаслідок впли
ву подразників зовнішнього середовища [8 , 22, З2];

б) зовнішні (екзогенні), які провокують початок 
алергічного захворювання або стимулюють його по
дальший розвиток у людей, схильних до алергії. 
Зовнішні фактори змінюють вірогідність того, що алер
гічне захворювання розвинеться у схильної до алергії 
людини. Ці чинники включають: АГ, куріння, повітряні 
полютанти, респіраторні інфекції, харчові продукти, 
соціально-економічні показники і кількість членів 
родини. Деякі з них також можуть викликати загост
рення алергії (підсилювальні фактори) [17, 18].

Термін “атопічний дерматит” визначає імунологіч
ну (алергічну) концепцію патогенезу захворювання, 
засновану на понятті атопії як генетично зумовленої 
здатністю організму до вироблення високої концент
рації загального і специфічного IgE у відповідь на дію 
алергенів і тригерів навколишнього середовища [14].

Причинні фактори (тригери) [14-16]:
-  алергенні: харчові, побутові, пилкові, епідер

мальні, грибкові, бактеріальні, вакцинальні;
-  неалергенні: психоемоційні, метеорологічні, тю

тюновий дим, харчові добавки, ксенобіотики, полю
танти, хімічні;

-  фактори, які посилюють дію тригерів: клімато- 
географічні, порушення характеру харчування, пору
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шення догляду за шкірою, побутові, вакцинація, пси
хологічний стрес, ГРВІ.

У реалізації атопічної спадковості велике значен
ня має середовище, в якому дитина розвивається 
після народження, а саме, особливості побуту та хар
чування [22, 32]. У пацієнтів із АД має місце поліва
лентна сенсибілізація [2, 26, 29]. Пошук алергенів має 
здійснюватись за окремими категоріями [1, 5, 6]. Для 
пошуку алергенів, які спричинюють розвиток симп
томів АД у конкретного пацієнта, використовуються 
такі методики, як детальний збір алергологічного 
анамнезу, ведення харчового щоденника, за пока
заннями -  постановка прик (ргіск)-тесту (дітям стар
ше 3 років лише в стадії клінічної ремісії), визначен
ня специфічних та загального IgE у сироватці крові) 
[1,33].

У пацієнтів із АД має місце одночасна сенсибілі
зація до алергенів різного походження [1,7, 5]. Вплив 
алергенів у ранньому віці є чинником ризику атопіч
ної сенсибілізації. Експозиція багатьох алергенів у 
сенсибілізованих осіб сприяє маніфестації атопічно- 
го дерматиту та персистенції алергічного запалення 
в шкірі.

Серед етіологічних чинників, що призводять до 
розвитку захворювання, зазначають сенсибілізацію 
до харчових алергенів, особливо в дитячому віці [8, 
22]. Це пов’язано з уродженими і набутими порушен
нями функцій травного тракту, неправильним виго
довуванням, раннім введенням в раціон харчування 
високоалергенних продуктів, кишковим дисбіозом, 
порушенням цитопротекторного бар’єра, що сприяє 
проникненню харчових антигенів з кишки через сли
зову оболонку у внутрішнє середовище організму і 
формуванню сенсибілізації до харчових продуктів [9, 
10]. Спочатку формується харчова алергія, що вияв
ляється з перших місяців життя, коли організму дити
ни притаманні фізіологічна, морфологічна, ензима
тична, ентерогормональна та імунологічна недоско
налості захисного бар’єра тонкої кишки, яка легко 
пошкоджується і робить можливим проникнення іму
ногенних складників їжі. У дітей першими проявами 
алергії найчастіше є харчова алергія і атопічний дер
матит [22, 33]. Практично будь-який харчовий про
дукт може стати причиною алергічних реакцій [25, 33].

Диференціація харчових продуктів за профілем 
алергогенності [1, 9, 10]:

а) високий: коров’яче молоко, риба, яйця, куряче 
м’ясо, полуниця, малина, суниця, чорна смородина, 
ожина, виноград, ананас, диня, хурма, гранат, цитру
сові, шоколад, кава, какао, горіхи, мед, гриби, гірчи
ця, помідори, морква, буряк, пшениця, жито;

б) середній: свинина, індичатина, кролятина, кар
топля, горох, персики, абрикоси, червона смороди
на, банани, перець зелений, кукурудза, гречка, жу
равлина, рис, вишня, червона черешня, чорниця;

в) низький: кисломолочні продукти, конина, бара
нина, кабачки, патисони, редька, гарбуз світлих ко
льорів, яблука зеленого і жовтого кольору, біла че
решня, біла смородина, аґрус, слива, кавун, мигдаль, 
зелений огірок, капуста, городня зелень.

Багато харчових продуктів можуть індукувати псев- 
доалергічні реакції, зумовлені дегрануляцією опаси
стих клітин, наприклад маринований оселедець, по

луниця, арахіс та ін. Подібні реакції розвиваються при 
споживанні їжі, багатої на гістамін (копченості, майо
нез, сири, шпинат). Підвищена чутливість до гістаміну 
може бути зумовлена дефіцитом діамінооксидази -  
ферменту, що розщеплює гістамін [9, 10].

Для виявлення “причинних” харчових алергенів, 
що сприяли виникненню АД, проводять збір алерго
логічного анамнезу, постановку прик-тесту з відпо
відними харчовими алергенами, призначають елімі
наційну дієту [5, 6 , 15], яка виключає підозрювані про
дукти, рекомендують ведення харчового щоденника 
[1,27, 33].

З віком спектр сенсибілізації змінюється, харчова 
алергія втрачає домінуючу роль. Сенсибілізація до 
пилкових, побутових, епідермальних і бактеріальних 
алергенів більш характерна в старшому віці [9, 10]. 
Кількість дітей із харчовою алергією зменшується, 
домінуючими стають аероалергени (побутові, пилкові, 
епідермальні), насамперед мікрокліщі домашнього 
пилу. Про це свідчать позитивні результати алерго
логічного тестування пацієнтів із атопічним дермати
том і ефект елімінації -  зменшення вираження 
ш кірного свербежу при зниженні концентрації 
мікрокліщів у постільній білизні й спальній кімнаті [8 , 
22]. При атопії найважливішими аероалергенами 
виступають: домашній пил, кліщі домашнього пилу, 
продукти життєдіяльності тарганів, пилок рослин, лупа 
домашніх тварин та алергени мікрогрибів, особливо 
роду Malassezia [1]. їх вдихання може зумовлювати 
не тільки появу симптомів АД, але й прояви дерма- 
респіраторного синдрому. Рідше зазначені алерге
ни можуть викликати симптоми АД при контакті зі 
шкірою пацієнтів [1,33].

Так, у дітей від 3 до 7 років етіологічне значення 
харчової алергії в цілому зберігається, але сенсибілі
зація до деяких алергенів (білок коров’ячого моло
ка, курячого яйця) знижується. У цей період харак
терні як поступове зростання частоти моновалентної 
алергії, так і розширення спектра алергенів, перехід 
у полівалентну алергію до епідермальних алергенів 
[8 , 22]. Так, у 24 % дітей формується сенсибілізація 
до шерсті собаки, у 19,2 % -  до шерсті кролика, у 
16 % -  до шерсті кішки, у 15,4 % -д о  вовни вівці. За 
нашими даними, у дорослих хворих на АД виявляєть
ся переважне значення пилкової алергії -  67 %, на 
другому місці визначаються побутові алергени -  
38 %, на третьому -  епідермальні -  35 %, на четвер
тому -  грибкові -  32 %. П’яте і шосте місця займають 
харчові й паразитарні алергени -  у 31 і 15 % 
пацієнтів відповідно [8].

Для визначення побутових, пилкових та епідермаль
них алергенів, що спричинили симптоми АД, застосо
вують такі методики, як детальний збір алергологічно
го анамнезу, постановка прик-тесту (дітям віком від 3 
років лише в стадії клінічної ремісії), визначення рівнів 
загального та алергоспецифічних IgE у сироватці крові 
[13, 22, 33]. При обстеженні хворих із побутовими алер
генами найчастіше виявляли IgE-антитіла до домаш
нього пилу -  від 25 до 30 %, меншою мірою до кліщів 
роду Dermatophagoides pteronyssinus і Dermatophagoides 
farinae -  14 і 10 % відповідно. Особливо слід зупинити
ся на алергії на домашній пил, точніше до компонентів 
домашнього пилу, оскільки вони володіють множинною
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алергенністю. У домашньму пилі можуть міститися всі 
згадані інгаляційні алергени -  і пилок, і цвіль, і у ве
ликій кількості лупа і шерсть домашніх тварин, і фраг
менти комах [7, 8, 22]. Кліщі домашнього пилу добре 
розвиваються в настінних килимах, в умовах підвище
ної вологості й при температурі 17-24 °С. Основними 
джерелами кліщів є постіль, оббивка меблів і килими. У 
структурі епідермальних алергенів провідне значення 
мають алергени з епітелію кішки -  33 %, меншою мірою 
-  собаки, коня і корови -  від 2 до 15 %. lgE-антитіла до 
пір’я птахів -  від 1,7 до 5 %. Вплив інгаляційних алер
генів через пошкоджену шкіру може бути вельми інтен
сивним і запускати ланцюг імунних реакцій з проява
ми на шкірі [7, 8 , 17].

До особливої групи причинних факторів AT слід 
віднести бактеріальні, грибкові, паразитарні, 
лікарські, вакцинні та інші. По-перше, вони рідше зу
стрічаються як самостійні етіологічно значущі алер
гени, що викликають АД. По-друге, вони частіше вис
тупають в асоціації з перерахованими вище алерге
нами, формуючи полівалентну алергію. Особливе 
значення в розвитку і перебігу АД має Staphylococcus 
aureus, зокрема його ентеротоксиновий суперанти
ген [8 , 10, 31, 32]. Майже у 90 % хворих, які стражда
ють відАД, виявляється колонізація шкірних покривів
S. аureus [8, 33].

Імунна відповідь, первинно індукована алергена
ми навколишнього середовища, може підтримувати
ся ендогенними антигенами [8, 26, 33]. Вони вияв
лені в імунних комплексах з ІдЕ сироватки крові 
пацієнтів, які страждають від атопічного дерматиту. 
Припускають, що аутоалергени, що вивільняються з 
пошкоджених тканин, можуть індукувати імунні реакції 
за участю опасистих клітин, базофілів, T-клітин і іму- 
ноглобулінів класу E [8 , 33].

У 28-35 % дітей причиною загострення АД є сен
сибілізація до цвілевих і дріжджових грибів (Alternaria, 
Aspergillius, Mucor, Candida albicans, Penicillium, 
Pityrosporum ovale, Cladosporium, Trichophyton). Вони 
здатні індукувати реакції гіперчутливості негайного та 
уповільненого типів [8]. Загострення захворювання 
спостерігають у пацієнтів, які живуть у сирих, погано 
провітрюваних приміщеннях, при споживанні харчо
вих продуктів, у процесі виготовлення яких викорис
товують гриби. Непрямим підтвердженням значимості 
грибкової інфекції і алергії до компонентім грибів при 
АД є ефект від зовнішнього застосування протигриб
кових препаратів [8 , 33].

Найчастішою вірусною інфекцією у дітей, які страж
дають від АД, є Herpes simplex. Ураження шкіри, що 
спричиняється цим вірусом, зазвичай набуває у них 
тяжкого перебігу, особливо в ранньому віці. Підкрес
люється роль персистуючої вірусної інфекції на тяж
кий перебіг АД. Вірусні інфекції у хворих на АД часто 
мають поширений характер і перебігають тяжче, ніж 
у здорових людей [8].

При обстеженні дорослих хворих на АД з парази
тарними алергенами ІдЕ-антитіла до аскариди вияв
лено у 12,5 % хворих, до шистосоми -  у 9 %, до ехі
нокока їх не виявлено. При копрологічному дослі
дженні яєць глистів не виявлено [26].

У хворих на АД загострення можуть викликати 
лікарські засоби. Серед них провідне місце займа

ють антибіотики, особливо пеніцилінового ряду, мак- 
роліди, сульфаніламіди, вітаміни, аспірин, анальгін та 
інші препарати. У деяких дітей проведення вакци
нації без урахування клініко-імунологічного статусу і 
відповідної профілактики може стати пусковим фак
тором для маніфестації АД [10].

Послаблення бар’єрної функції шкіри й алергічна 
спрямованість шкірних реакцій призводять до поси
лення дії контактних подразників і алергенів, серед 
яких найбільш часто згадуються шерсть, детергенти, 
дезінфектанти, нікель, кобальт, ароматизатори, ла
нолін, латекс, антибіотики і навіть місцеві кортико
стероїди. Хімічні алергени виступають пусковими/про- 
вокуючими факторами розвитку АД, переважно при 
контакті зі шкірою пацієнтів. До них належать: одяг 
(переважно його синтетичні складові), постільна 
білизна, засоби догляду та косметика, побутова хімія, 
якими користується пацієнт, а також топічні лікарські 
засоби, призначені для лікування АД [1, 10, 30, 35].

У патогенезі АД важлива роль неспецифічної, псев- 
доалергічної гіперчутливості. Саме тому він загострюєть
ся або його загострення посилюються під впливом 
різних провокуючих неалергенних впливів [2, 3, 8].

До неалергічним факторів, здатних викликати за
гострення АД, слід віднести психоемоційні наванта
ження, стрес, страх, перезбудження. Подібні психо
логічні й стресові впливи можуть призводити до роз
витку астеноневротичних реакцій, вегетосудинної 
дистонії, синдрому гіперреактивності [8-10]. Вважа
ють, що вплив стресових факторів на перебіг шкірно
го процесу може бути опосередковано нейропепти
дами, які виділяються периферичними закінчення
ми вегетативних нервових волокон [8]. Також серед 
неспецифічних механізмів патогенезу атопічного 
дерматиту слід виділити порушення рівноваги сим
патичної і парасимпатичної нервової систем. Відоб
раженням впливу вегетативної нервової системи є 
симетричність уражень шкірних покривів, стійкий 
білий дермографізм, зумовлений вираженою вазо- 
констрикцією, а також підвищений рівень ацетилхо
ліну в сироватці крові та шкірі у пацієнтів із АД. Слід 
також враховувати важливу роль психосоматичних 
розладів. Неврологічні порушення виявляються у 80 % 
дітей, які страждають відАД [8 , 10].

У хворих на АД загострення захворювання, як 
правило, виникають у період сезонних коливань по
годи -  ранньою весною і пізньою осінню (підвищена 
вологість, тумани, дощова погода, зміна атмосфер
ного тиску). Поліпшення шкірного процесу, аж до 
повної ремісії, настає при зміні клімату на стійкий теп
лий [2, 8- 10].

Велике значення у розвитку АТ в останні роки 
набувають екологічно несприятливі умови навколиш
нього середовища -  забруднення повітря аеропо- 
лютантами (вихлопні гази автомобілів, хімічні сус
пензії, солі важких металів). Шкідливі промислові 
викиди у взаємодії з ксенобіотиками створюють підви
щене навантаження на імунну систему хворого на АД 
і ведуть до загострення захворювання [8- 10].

Порушення дієтичного режиму також є одними з 
найбільш поширених екзогенних факторів ризику 
розвитку АД. їжа може запускати ланцюг запальних 
реакцій за рахунок псевдоалергічних механізмів.
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Особливе значення має нераціональне вигодовуван
ня дітей раннього віку -  ранній перехід на штучне і 
змішане вигодовування з переважним використан
ням неадаптованих молочних сумішей, раннє введен
ня прикорму, надлишок білка і вуглеводів у харчово
му раціоні, раннє використання цільного молока, вве
дення в харчовий раціон продуктів, що володіють 
лібераторною дією. Певне значення мають і порушен
ня характеру харчування в сім’ї, так звані дієтичні 
сімейні традиції, наприклад надмірне вживання глю- 
тенвмісних, консервованих і білкових продуктів, а 
також постійне вживання продуктів з високим сенси
білізуючим потенціалом і недостатнє використання в 
раціоні овочів і фруктів [8 , 27, 28].

Порушення правил режиму та догляду за шкірою 
дитини, використання засобів, не призначених для 
дітей, також можуть сприяти розвитку та загострення. 
АД. Мило, шампуні, креми і лосьйони з високими зна
ченнями рН викликають надмірну сухість шкіри, мо
жуть закупорювати протоки сальних залоз, виклика
ти алергічні реакції [8 , 24, 23]. До побутових факторів 
ризику слід віднести високу (вище 23 °С) температу
ру повітря в квартирі; низьку (менше 60 %) вологість; 
нерегулярне і сухе прибирання; нераціональне ви
користання синтетичних мийних засобів, наявність 
синтетичних і килимових покриттів. Частинки синте
тичних мийних засобів можуть потрапляти в організм 
через дихальні шляхи, шлунково-кишковий тракт 
(миття посуду з їх застосуванням), шкіру (контакт із 
білизною). Тютюновий дим у навколишньому середо
вищі (пасивне куріння) збільшує ризик розвитку за
хворювання і його загострень в 2-3 рази [8-10].

Серед факторів, що підтримують хронічний перебіг 
АД, слід зазначити патологію органів шлунково-киш
кового тракту (80-97 % хворих на АТ), хронічні вог
нища інфекції (50-60 %), алергічні захворювання 
органів дихання (30-40 %), дисметаболічні нефро
патії (20-30 %), ендокринні захворювання і дис
функції [8].

Отже, полівалентний характер сенсибілізації може 
виступати як один із факторів, що посилює розвиток 
алергічних захворювань шкіри. Тому можна ствер
джувати, що сенсибілізація дітей до алергенів реалі
зовувалася, безумовно, під впливом певних чинників 
навколишнього середовища та умов їх побуту. Знан
ня цих етіологічних факторів дозволяє проводити як 
адекватну терапію, так і первинну, вторинну та тре
тинну профілактику в цього контингенту дітей з адек
ватним підбором косметичних засобів для щоденно
го догляду за сухою атопічною шкірою [23, 24].

Алергія з віком еволюціонує в організмі дитини. 
Розвиток алергічного захворювання протягом життя 
у схильних до виникнення атопії осіб отримав назву 
“атопічного маршу” . В дітей першими проявами 
алергії найчастіше є харчова алергія і атопічний дер
матит [7, 17, 18, 23, 34]. Перші симптоми АД, як прави
ло, виникають в грудному віці й співпадають за ча
сом із припиненням грудного вигодовування, вве
денням прикормів або порушенням дієти мамою, яка 
годує. В цей період найважливіше значення мають 
харчові алергени. В подальшому розвивається алер
гія до побутових і пилкових алергенів та формують
ся (частіше в перші 5 -6  років життя) респіраторні

алергічні захворювання -  бронхіальна астма (БА) і 
алергічний риніт (АР). Частота АД з віком зменшуєть
ся. У дітей шкільного віку та підлітків переважають 
алергічні захворювання органів дихання -  АР і БА. 
Одним із факторів високого ризику виникнення БА у 
дітей є АД, який можна вважати першим за терміном 
виникнення алергічних захворювань, а також почат
ковим етапом “алергічного маршу” : АД-АР-БА або АД- 
БА-АР/БА [7, 18-20, 22].

Еволюцію “атопічного маршу” вивчали багато 
років [19-22]. Слід відмітити, що не всі захворюван
ня розвиваються за законом класичного “алергічно
го маршу” . Результати досліджень демонструють, що 
11,2 % дітей мають відтерміновану маніфестацію атопії 
з АР до віку 10 років із наступним розвитком БА. У 
зв’язку з цим, Є. Бсасісііпд у 2007 році висловив при
пущення про існування як мінімум двох типів “атопіч
ного маршу” : перший поєднується із обтяженою спад
ковістю (сильна генетична схильність), стартує у ран
ньому дитинстві з АД із шкірною сенсибілізацією, 
другий починається пізніше і пов’язаний із значним 
впливом навколишнього середовища та первинною 
сенсибілізацією дихальної системи.

Встановлено, що шкірна сенсибілізація до алер
генів сприяє розвитку гіперреактивності дихальних 
шляхів. Звідси очевидний висновок про те, що АД є 
“вхідними воротами” для наступних системних алер
гічних захворювань, а отже, є можливість з їх допо
могою ефективного лікування АД уникнути розвито- 
ку респіраторної алергії або зменшити ступінь тяж
кості БА і АР [7, 18-20, 22].

Маніфестація “алергічного маршу” з появи 
шкірних симтомів зумовлена особливостями будови 
шкіри у дітей з АД, які створюють умови проникнення 
алергенів: зменшення вмісту керамідів, підвищена 
трансепітеліальна втрата води, змінений метаболізм 
основних жирних кислот з порушенням синтезу фос- 
фоліпідів мембран клітин, порушення функції пото
вих і сальних залоз, а також мікроциркуляція і тро
фіка шкіри за рахунок нейровертебральної дисфункції 
і патології гемостазу. Все це призводить до пошко
дження шкіри при дії різних екзо- й ендогенних фак
торів і підвищення її проникності для алергенів [7, 
18, 19, 21, 22].

Спостереження останніх десятиліть свідчать про 
те, що існує чітка тенденція до зростання кількості 
хворих із поєднаними формами шкірної та респіра
торної алергії. Особливе місце займає поєднання БА 
і АД, що отримало назву “дермато-респіраторний син
дром” . Цей термін широко використовують у клінічній 
практиці, хоч і не отримав офіційного визнання і не 
відображений в Міжнародній класифікації захворю
вань. Частота поєднання шкірних і респіраторних 
проявів алергії в структурі АЗ у дітей залежить від віку 
і досягає 50-65 %. Слід відмітити, що дермато-респі
раторний синдром слід розглядати не тільки як су
купність різних алергічних захворювань, а як природ
не прогресування “алергічного маршу” [17, 18]. Од
нією із особливостей дермато-респіраторного 
синдрому є швидке розширення спектра етіологіч
но-значимих алергенів із розвитком полівалентної 
сенсибілізації до різних видів алергенів (харчових, 
побутових, кліщових, пилкових, епідермальних і гриб
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кових), чим зумовлений тяжкий безперервно-реци
дивний перебіг захворювання. Клінічна картина дер- 
мато-респіраторного синдрому в дітей напряму по
в’язана з їх віком і особливостями запальних змін в 
шкірі й бронхах. Так, у дітей раннього віку ураження 
шкіри проявляються екзематозними елементами, а 
бронхообструкція виникає за рахунок набряку сли
зової оболонки бронхів і гіперсекреції слизу. В дітей 
старшого віку переважають ліхеноїдні і пруригінозні 
висипання на шкірі, а бронхообструкція визначаєть
ся спазмом гладких м’язів бронхів і склеротичними 
змінами у стінці бронхів [18, 20- 22].

Атопічний дерматит (АД) -  мультифакторне захво
рювання. Провідна роль у розвитку АД належить ен
догенним факторам (генетична схильність до розвит
ку атопії, гіперреактивність шкіри і дихальних шляхів, 
вік, стать і раса, вегетативний дисбаланс і порушення 
вищої нервової діяльності), які в поєднанні з різними 
екзогенними факторами, так званими причинними 
(тригерними), призводять до клінічної маніфестації 
захворювання. Алергія з віком еволюціонує в організмі 
дитини. Для відображення існуючих особливостей 
алергічних захворювань у дітей останнім часом за
пропонований термін “алергічний, або атопічний, 
марш”, що означає хронологічну послідовність фор
мування сенсибілізації та клінічної трансформації 
симптомів алергії залежно від віку дитини з атопічною 
конституцією: атопічного дерматиту (АД), бронхіальної 
астми (БА), алергічного риніту (АР).

Перспективи подальших досліджень Врахо
вуючи важливу роль факторів ризику у виникненні 
алергічних захворювань, слід вважати доцільним по
дальше їх вивчення, що допомогло б уникнути роз
витку “атопічного маршу” в дітей.
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Тернопільська міська дитяча комунальна лікарня 

ДВНЗ “Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського”1

РОЛЬ Ф ІБР0Е30Ф АГ0ГАСТР0Д У0ДЕН0СК0ПІІ У ВИЯВЛЕННІ ПАТОЛОГІЇ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ
ШЛУНКОВО-КИШКОВОГО ТРАКТУ В ДІТЕЙ

РОЛЬ ФІБРОЕЗОФАГОГАСТРОДУОДЕНОСКОПІЇ У ВИЯВЛЕННІ 
ПАТОЛОГІЇ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ ШЛУНКОВО-КИШКОВОГО ТРАК
ТУ В ДІТЕЙ -  Аналізуючи дані фіброезофагогастродуодено- 
скопії, виявлено, що серед захворювань травної системи у 
дітей переважає хронічний гастродуоденіт (86,6 %). Деструк
тивні зміни слизової шлунка та дванадцятипалої кишки (ерозії 
та виразки) були у 13,4% хворих, а інфікування Helicobacter 
pylori — у 45,7 % обстежених. У більшості (58,0 %) пацієнтів 
діагностовано базальну гіперацидність.

РОЛЬФИБРОЭЗОФАГОГАСТРОДУОДЕНОСКОПИИ В ВЫЯВ
ЛЕНИИ ПАТОЛОГИИ ВЕРХНИХ ОТДЕЛОВ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧ
НОГО ТРАКТА В ДЕТЕЙ -  Анализируя данные фиброэзофаго- 
гастродуоденоскопии, обнаружено, что среди заболеваний 
пищеварительной системы у детей преобладает хроничес
кий гастродуоденит (86,6 %). Деструктивные изменения сли
зистой желудка и двенадцатиперстной кишки (эрозии и язвы) 
были в 13,4% больных, а инфицирование Helicobacter pylori 
-  в 45,7 % обследованных. У большинства (58,0 %) пациен
тов была диагностирована базальная гиперацидность.

ENDOSCOPY AND ITS ROLE IN DETECTING PATHOLOGY OF 
THE UPPER GASTROINTESTINAL TRACT IN CHILDREN -  Analyzing 
data of upper endoscopy, there was found that among the digestive 
diseases in children chronic gastritis and duodenitis are predominant 
(86.6 %). The destructive changes of the gastric and duodenum 
mucosa (erosions and ulcers) was found in 13.4 % of patients, 
Helicobacter pylori infection -  in 45.7 % of patients. There was 
diagnosed increased gastric acid secretion in most (58.0 %) patients.

Клю чові слова: діти, гастродуоденіт, H e licobacte r 
pylori, ф іброгастродуоденоскоп ія.

Ключевые слова: дети, гастродуоденит, Helicobacter 
pylori, ф иброгастродуоденоскопия.

K ey w o rd s : ch ild re n , g a s tritis , H e lico b a c te r py lori, 
endoscopy.

ВСТУП Патологія верхніх відділів шлунково-киш
кового тракту в дітей залишається проблемою для 
педіатрів у зв’язку зі значною поширеністю, схильні
стю до рецидивів, недостатньою ефективністю терапії. 
Незважаючи на нові методи діагностики та лікуван
ня гастродуоденальної патології, тенденція до зрос
тання захворювань органів травлення спостерігаєть
ся впродовж багатьох років [1 -3 ]. Вона зумовлює 
формування стійких відхилень у стані здоров’я дітей, 
спричиняє значну кількість негативних віддалених 
наслідків.

Метою дослідження було вивчення структури за
хворювань верхніх відділів шлунково-кишкового 
тракту в дітей, які перебували на лікуванні у Тер
нопільській міській дитячій лікарні протягом 5 років 
(з 2009 до 2013 р.), і використання цих даних для 
подальшого удосконалення діагностики та обґрунту
вання більш ефективних лікувально-профілактичних 
заходів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ За 5 років (з 2009 до 
2013 р.) в ендоскопічному кабінеті Тернопільської 
міської дитячої лікарні обстежено 4261 дитину (табл. 1). 
Всім дітям для уточнення клінічного діагнозу було ви
конано фіброезофагогастродуоденоскопію.

Під час цього обстеження в 2134 (50,1 %) випад
ках було забрано матеріал для виконання уреазно- 
го тесту на Helicobacter pylori та в 1190 (27,9 %) дітей 
проведено ендоскопічну внутрішньошлункову рН- 
метрію [4]. У 355 (8,3 %) дітей, за допомогою даних 
методів обстеження, було виключено патологію 
верхніх відділів шлунково-кишкового тракту.

Таблиця 1. Кількість виконаних обстежень

О бстеж ення
К іл ьк ість  хво р и х

У сього
2009 2010 2011 2012 2013

Ф Е Г Д С 803 796 982 812 868 4261
Т ест на H e lico b a c te r py lo ri 368 430 552 393 391 2134
В н утр іш ньош л ун кова  е кс п р е с -р Н -м е тр ія 221 283 301 192 193 1190

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА IX ОБГОВОРЕН
НЯ Серед хворих (3906) з патологію травної системи 
хлопчиків було 2054, що становило 52,6 %, а дівча
ток відповідно -  1852 (47,4 %). Обтяжену спадковість 
щодо хронічних захворювань травної системи мали 
2412 (61,8 %) дітей, причому по лінії матері, й батька 
-  1178 (30,2 %).

Тривалість захворювання перевищувала у 1640 
(41,9%) дітей. Половину дітей перед госпіталізацією в 
лікарню не обстежували і не лікували. Переважним ви
дом патології травної системи у дітей був хронічний гас
тродуоденіт, який діагностовано в 86,6 % хворих. У час
тини пацієнтів були деструктивні пошкодження слизової 
верхніх відділів шлунково-кишкового тракту (табл. 2).

Таблиця 2. Патологія, виявлена при фіброезофагогастродуоденоскопГГ

П атологія
К іл ьк ість  хво р и х

У сього
2009 2010 2011 2012 2013

Г а стр о д уо д е н іт  е р о зи вн и й 74 67 79 94 96 410
В и ра зка  ш лунка 4 3 4 2 4 17
В и ра зка  д ва н а д ц я ти п а л о ї ки ш ки 19 25 21 15 16 96
Поліп ш лунка 3 5 3 4 3 18
Б ез п атол огії 72 64 87 62 70 355
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Зокрема, ерозивний гастродуоденіт діагностовано у 410 
(10,5 %) випадках, виразку шлунка -  у 17 (0,4 %) дітей, 
виразку дванадцятипалої кишки -  у 96 (2,5 %). В 18 (0,4 
%) хворих виявлено поліпи шлунка, проведено гістоло
гічне дослідження.

З-поміж 2134 обстежених дітей із хронічною пато
логією травної системи у 975 (45,7 %) хворих було 
ідентифіковано Helicobacter pylori. Із них, у половини 
в близьких родичів була патологія гастродуоденаль- 
ної ділянки. Ці дані близькі до результатів інших до
сліджень, в яких у 50—60 % обстежених хворих, що 
мають хронічну гастродуоденальну патологію, вияв
ляли інфікування Helicobacter pylori [2, 5, 6 ]. У 
більшості хворих (58,0 %) патологія верхніх відділів 
шлунково-кишкового тракту перебігала з базальною 
гіперацидністю, в 34,0 % спостерігали нормоацидність 
і тільки у 8,0 % було діагностовано гіпоацидність.

ВИСНОВКИ Аналіз, проведений нами, свідчить про 
те, що серед захворювань травної системи перева
жає хронічний гастродуоденіт (86,6 %). У більшості 
(58,0 %) хворих діагностовано базальну гіпер- 
ацидність. Деструктивні зміни слизової шлунка та два
надцятипалої кишки (ерозії та виразки) виявлено у 
13,4 % хворих, а інфікування Helicobacter pylori — у 
45,7 % обстежених. Розвиток ерозій та виразок у дітей, 
що обтяжує перебіг захворювання і зумовлює по

гіршення показників здоров’я в майбутньому, свідчить 
про необхідність більш раннього обстеження і своє
часного лікування дітей із патологією травної систе
ми. Це особливо стосується дітей із спадковим анам
незом, котрі мали хронічні захворювання травної 
системи.
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ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПСИХОФІЗІОЛОГІЧНОЇ АДАПТАЦІЇ У ДІТЕЙ ІЗ РІЗНИМ РІВНЕМ ЙОДНОЇ
ЗАБЕЗПЕЧЕНОСТІ

ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПСИХОФІЗІОЛОГІЧНОЇ АДАПТАЦІЇ 
УДІТЕЙ ІЗ РІЗНИМ РІВНЕМ ЙОДНОЇ ЗАБЕЗПЕЧЕНОСТІ - У  статті 
представлено результати вивчення в учнів молодших класів 
йододефіцитного стану легкого та середнього ступенів тяж
кості. Неготових до системного навчання дітей з дефіцитом 
йоду виявлено у чотири рази більше порівняно із здоровими 
однолітками. Недостатній рівень йоду в організмі призводить 
до зниження інтелектуального рівня та зниження навчальної 
успішності.

ОСОБЕННОСТИ ПРОТЕКАНИЯ ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКОЙ 
АДАПТАЦИИ УДЕТЕЙ С РАЗЛИЧНЫМ УРОВНЕМ ЙОДНОЙ ОБЕС
ПЕЧЕННОСТИ -  В статье представлены результаты изучения 
в учащихся младших классов йододефицитных состояний 
легкой и средней степеней тяжести. Неготовым к системно
му обучению детей с дефицитом йода выявлено в четыре 
раза больше по сравнению со здоровыми сверстниками. Не
достаточный уровень йода в организме приводит к сниже
нию интеллектуального уровня и снижения учебной успеш
ности.

PECULIARITIES OF PSYCHOPHYSIOLOGICAL ADAPTATION IN 
CHILDREN WITH DIFFERENT LEVELS OF IODINE -  The article 
presents the results of a study iodine deficiency state of mild to 
moderate severity in primary school. Not ready for systematic study 
was revealed four times higher among children with iodine 
deficiency compared to healthy peers. Lack of iodine leads to lower 
intellectual level and reduce educational progress.

Клю чові слова: д іти , інтелектуальний  розвиток, 
успішність, адаптація, йододефіцит.

Клю чевы е слова: дети, интеллектуальное ра зви 
тие, успеваемость, адаптация, йододефицит.

Key words: children, intellectual development, success, 
adaptation, iodine deficiency.

ВСТУП Адекватними критеріями адаптації дітей 
упродовж навчання у школі є психофізіологічні показ
ники, що набувають особливого значення у період 
реформування початкової освіта та школи взагалі. 
Низький рівень здоров’я дітей, які розпочинають на
вчання у першому класі, надзвичайно несприятливо 
впливає на пристосування до шкільних навантажень 
та режиму, спричиняє погіршення здоров’я та знижен
ня успішності. З урахуванням того, що більшість дітей 
йде до школи вже з певними відхиленнями в стані 
здоров’я, зростає вірогідність несприятливого пере
бігу адаптаційного процесу в цілому.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Готовність до навчання у 
школі оцінювали в дітей першого класу за тестом 
А. Керна -  І. Ірасека перед початком навчання. Інте
лектуальний розвиток дітей оцінювали за допомогою 
психологічних тестів [ і ] .  Рівень успішності школярів 
оцінювали за середнім семестровим балом. Обчис
лення проводили за допомогою пакета прикладних 
статистичних програм “ M icrosoft ЕхеІ 2003” та 
“Statistica 6,0”.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ На основі досліджень психологічної готовності 
дітей до шкільного навчання ми встановили низький 
рівень (відсутність шкільної зрілості) у 56 % учнів із

дефіцитом йоду (ДЙ) та лише у 15 % -  з нормальним 
вмістом йоду в сечі, що може бути причиною виник
нення напруження механізмів адаптації або до їх зри
ву. Середній рівень психологічної готовності вияв
лено у 24 % школярів із ДЙ та у 63 % здорових од
нолітків. Високий рівень психологічної готовності 
встановлено у 20 % дітей із ДЙ та у 22 % -  із дос
татнім йодним забезпеченням.

Тестування дітей першою класу з ДЙ показали, що 
на початку та у кінці навчального року сприйняття було 
на 46 % (р<0,05), слухова вербальна пам’ять -  на 30 
% (р<0,05) і на 41 % (р<0,05), зорова пам’ять -  на 52 
% (р<0,05) і на 30 % (р<0,05) меншими, порівняно з 
аналогічними показниками в учнів, які забезпечені 
йодом. У середині навчального року статистичної 
відмінності цих величин у дітей, які забезпечені йо
дом та з його дефіцитом, не виявлено. У середині та 
в кінці навчального року стійкість уваги в учнів із ДЙ 
була відповідно на 23 % (р<0,05) та на 31 % (р<0,05) 
меншою, хоча на початку навчального року достові
рної різниці показника у дослідній та контрольній гру
пах встановлено не було. Легкість мислення на по
чатку року була на 26 % (р<0,05) менша у дітей з ДЙ, 
тоді як у середині та кінці навчального року достовір
ної різниці між даними цього показника у дітей із ДЙ 
та здорових однолітків встановлено не було.

У дітей другого класу на початку навчального року 
сприйняття на 37 % (р<0,05) та легкість мислення на 
27 % (р<0,05) були гіршими у дітей із йододефіцитом, а 
у середині та кінці навчального року суттєвої різниці 
між цими показниками у контрольній та дослідній гру
пах не виявлено. На початку та у середині навчально
го року середній показник стійкості уваги був меншим 
відповідно на 26 % (р<0,05) та на 24 % (р<0,05), слухо
вої пам’яті відповідно на 23 % (р<0,05) та на 22 % 
(р<0,05), зорової пам’яті -  на 29 % (р<0,05) та на 17 % 
(р<0,05) у дітей з ДЙ, а у кінці навчального року дослі
джувані показники достовірно не відрізнялися в учнів із 
ДЙ та у школярів із належним йодним забезпеченням.

Проаналізувавши показники розумового розвит
ку в учнів третього класу, ми виявили, що сприйняття 
у дітей із ДЙ було на 21 % (р<0,05) нижчим в середині 
навчального року, а на початку та у кінці достовірної 
різниці щодо контролю не спостерігалось. Середні 
показники стійкості уваги, мислення на початку, в се
редині та кінці навчального року в ірогідно не 
відрізнялися у дітей дослідної та контрольної груп. 
Щодо слухової вербальної пам’яті, то було виявлено 
відповідно на 18% (р<0,05) та на 15 % (р<0,05) змен
шення її об’єму в школярів із йододефіцитом на по
чатку та у середині навчального року. На початку на
вчального року показник зорової пам’яті був на 26 % 
(р<0,05) меншим у школярів з ДЙ, а у середині та в 
кінці навчального року достовірної розбіжності між 
показниками в учнів із ДЙ та школярів контрольної 
групи не виявлено.
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В учнів четвертого класу із ДЙ встановлено, що 
сприйняття було на ЗО % (р<0,05), стійкість уваги -  
на 18 % (р<0,05) меншими на початку навчального 
року, а у середині та кінці навчального року вірогід
ної різниці в показниках дослідної та контрольної груп 
не виявлено. Показники слухової та зорової пам’яті, 
мислення на початку, в середині та кінці навчально
го року в школярів із ДЙ та дітей з належним йодним 
забезпеченням не були достовірними. Отримані ре
зультати підтверджують дані про сповільнення розу
мового розвитку школярів початкової школи з ДЙ та 
узгоджуються із даними літератури [2, З].

Аналізуючи успішність учнів 1-4 класів, ми встано
вили, що діти з ДЙ мали нижчу успішність, порівняно 
з учнями, які належним чином забезпечені йодом, що 
узгоджується з показниками інтелектуальних здібно
стей. Враховуючи, що успішність є інтегральним по
казником рівня соціальної адаптованості, можна 
стверджувати про його зниження у дітей з ДЙ (роз
рахунки взято з дисертаційної роботи).

ВИСНОВОК 1. Йододефіцитний стан легкого та 
середнього ступенів тяжкості виявлено у З9 % обсте
жених дітей молодшого шкільного віку, які прожива
ють в йододефіцитному регіоні.

2. Неготових до системного навчання (з низьким 
рівнем інтелектуального розвитку) дітей із дефіцитом 
йоду виявлено у чотири рази більше порівняно із 
здоровими однолітками. Результати психофізіологі
чних показників свідчать, що школярі з дефіцитом 
йоду мають в середньому на 33 % (р<0,05) нижчий 
рівень сприйняття, на 23 % (р<0,05) -  стійкості ува
ги, на 30 % (р<0,05) -  зорової пам’яті, на 29%  -  слу
хової пам’яті, на 27 % (р<0,05) -  легкості мислення 
на початку, в середині та кінці навчального року, по
рівняно з учнями, які повною мірою забезпечені йо
дом, що відповідно обґрунтовує їх нижчу успішність.
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ЕФЕКТИВНІСТЬ МЕТОДУ ПРОФЕСІЙНОЇ ГІГІЄНИ ПОРОЖНИНИ РОТА У ПАЦІЄНТІВ ІЗ РІЗНИМИ 
ВИДАМИ ЗУБНИХ ВІДКЛАДЕНЬ ТА КАРІЄСРЕЗИСТЕНТНІСТЮ ЕМАЛІ ЗУБІВ

ЕФЕКТИВНІСТЬ МЕТОДУ ПРОФЕСІЙНОЇ ГІГІЄНИ ПОРОЖ
НИНИ РОТА У ПАЦІЄНТІВ ІЗ РІЗНИМИ ВИДАМИ ЗУБНИХ 
ВІДКЛАДЕНЬТА КАРІЄСРЕЗИСТЕНТНІСТЮ ЕМАЛІ ЗУБІВ -  Про
ведено вивчення динаміки показників стану гігієни порож
нини рота у 540 пацієнтів із різними видами зубних відкла
день: 1 8 0 - з  м ’яким зубним нальотом, 180 -  з мінералізо
ваними зубними нашаруваннями, 180 -  з нальотом курця. 
Визначення показників індивідуального ризику утворення 
зубного нальоту показало достовірні зм іни показників  
гієнічних індексів та їх порівняння між дослідною та порівню
вальною групами виявило достовірну різницю значень, за 
винятком індексу Сільнес-Лое у пацієнтів із нальотом курця. 
Встановлена доцільність використання препаратів “Ml PASTE 
PLUS”, “Кальцемін Адванс” та “Імудон” у комплексі профе
сійної гігієни порожнини рота з метою попередження карі
озного ураження твердих тканин зубів та недостатність її 
здійснення лише за традиційним підходом.

ЭФФЕКТИВНОСТЬ МЕТОДА ПРОФЕССИОНАЛЬНОЙ ГИГИЕ
НЫ ПОЛОСТИ РТАУ ПАЦИЕНТОВ С РАЗЛИЧНЫМИ ВИДАМИ ЗУБ
НЫХ ОТЛОЖЕНИЙ И КАРИЕСРЕЗИСТЕНТНОСТЬЮ ЭМАЛИ ЗУ
БОВ -  Проведено изучение динамики показателей состояния 
гигиены полости рта 540 пациентов с различными видами зуб
ных отложений: 180 -  с мягким зубным налетом, 180 -  с ми
нерализованными зубными наслоениями, 180 -  с налетом ку
рильщика. Определение показателей индивидуального риска 
образования зубного налета показало достоверные измене
ния показателей гиенических индексов и их сравнение между 
исследовательской и сравнительной группами обнаружило 
достоверную разницу значений, за исключением индекса Силь- 
нес-Лоэ у пациентов с налетом курильщика. Установлена це
лесообразность использования препаратов «Ml PASTE PLUS», 
“Кальцемин Адванс” и “Имудон” в комплексе профессиональ
ной гигиены полости рта с целью предупреждения кариозных 
поражений твердых тканей зубов и недостаточность ее осу
ществления только традиционным подходом.

THE EFFECTIVENESS OF THE PROFESSIONAL ORAL HYGIENE 
METHOD IN PATIENTS WITH DIFFERENT TYPES OF DENTAL 
PLAQUE AND TOOTH ENAMEL CARIES RESISTENTION -  The 
dynamics of oral health condition is studied in 540 patients with 
various types of dental plaque: 180 -  with soft plaque, 180 -  with 
mineralized dental layers, 180 -  with smoker plaque. Definition of 
individual risk indicators of plaque formation showed significant 
changes in hygene indexes performance. Their comparison 
between experimental and comparative group revealed a significant 
difference of values, with the exception of index-Silns Looe in 
patients with a touch smoker. The expediency of using drugs “MI 
PASTE PLUS”, “Kalcemin Advance” and “Imudon” with professional 
oral hygiene to prevent caries lesions of dental hard tissues and 
lack of implementation only the traditional approach are established.

Ключові слова: професійна гігієна порожнини рота, 
зубні відкладення, гігієн ічний стан.

Клю чевы е слова: проф ессиональная ги гиена  по
лости рта, зубные отложения, гигиеническое  состо я 
ние.

Key w ords: professional oral hygiene, dental plaque, 
hygienic condition.

ВСТУП Професійна гігієна порожнини рота є важ
ливим етапом профілактики і комплексного лікуван
ня захворювань пародонта і твердих тканин зубів [5]. 
На жаль, на сьогодні професійна гігієна не стала не
від’ємною частиною санації порожнини рота і прово
диться лише у 5-15 % випадків [6]. Актуальність дослі
дження зумовлена тим, що існуючі дані літератури з 
даної проблеми [4] не охоплюють всього кола питань, 
зокрема диференційного вибору методів видалення 
зубних відкладень залежно від їх характеру та спри
ятливості емалі до розвитку каріозного процесу.

Фактором, який визначає властивості біологічного 
середовища, є його гігієнічний стан [5]. Особливого зна
чення набуває цей стан при наявності зубних нашару
вань. У попередніх дослідженнях ми вивчали стан гігієни 
ротової порожнини в пацієнтів із різними видами зуб
них відкладень та їх порівняльну характеристику. Роз
роблений метод професійної гігієни ротової порожни
ни, який включає вибір способу видалення зубних 
відкладень залежно від їх характеру та сприйятливості 
до карієсу зубів. Тому представляється актуальною оці
нка динаміки показників гігієни ротової порожнини в 
процесі проведення професійної гігієни порожнини рота.

Метою дослідження є вивчення ефективності ме
тоду професійної гігієни порожнини рота у пацієнтів 
із різними видами зубних відкладень та карієсрезис- 
тентністю емалі зубів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Дослідження проводили у 540 
пацієнтів із різними видами зубних відкладень, яких 
поділили на 3 групи по 180 осіб: перша -  пацієнти з 
м’яким зубним нальотом; друга -  з мінералізованими 
зубними відкладеннями; третя -  з нальотом курця. Усіх 
пацієнтів за рівнем кислотостійкості емалі зубів поділи
ли на такі групи: з м’якими зубними нашаруваннями -  
59 осіб із середнім рівнем, 121 -  з низьким; з мінералі
зованими зубними відкладеннями -  87 осіб із високим 
рівнем, 93 -  з середнім; з нальотом курця -  54 особи з 
високим рівнем, 126 -  із середнім. Для вивчення стану 
гігієни порожнини рота у пацієнтів проводили визначен
ня показників індивідуального ризику утворення зубно
го нальоту: індекс гігієни порожнини рота Гріна-Верміль- 
йона, індекс Tureski, індекс зубного нальоту Сільнес-Лое, 
індекс ефективності гігієни (РНР), спрощений індекс зуб
ного нальоту на апроксимальних поверхнях (АРІ) [5].

Методику професійної гігієни порожнини рота про
водили згідно з рекомендаціями Л. Ю. Орехової [4]. Вона 
включала в себе декілька заходів, які виконували по
слідовно: 1. Мотивації пацієнта до проведення профе
сійної гігієни порожнини рота шляхом бесіди про 
шкідливість зубних відкладень, їх виявлення за допо
могою препаратів із зафарбовувальними агентами 
(йод, еритрозин, фуксин, метиленовий синій, бісмарк

82



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

коричневий) й формування у пацієнта правильного 
розуміння важливості цього питання; 2. Навчання па
цієнта правилам індивідуальної гігієни порожнини рота 
та проведення контрольованого чищення зубів;
3. Підготовка порожнини рота зрошенням слабким роз
чином антисептика (хлоргекседин 0,05 %, 100 мл, що 
активний проти грампозитивних і грамнегативних 
аеробних і анаеробних мікроорганізмів, деяких вірусів, 
має фунгицидну дію); 4. Видалення усіх типів зубних 
нашарувань (за допомогою ручних, звукового та ульт
развукового інструментів) з подальшим шліфуванням 
та поліруванням поверхонь зубів; 5. Покриття повер
хонь зубів фторвмісним препаратом “Белагель Б” .

При виборі методу видалення зубних відкладень 
враховували рекомендації авторів (Попруженко, 2009; 
Москальов, 2007) та результати проведених нами мор
фологічних досліджень (Кулигіна, Аршинніков, 2014).

При високому рівні карієсрезистентності емалі зубів 
у пацієнтів з над’ясенними мінералізованими зубними 
відкладеннями використовували ультразвуковий ме
тод скейлінга, при середньому -  ручний. З метою ви
далення м’якого зубного нальоту в пацієнтів із середнім 
та низьким ступенями карієсрезистентності емалі зубів 
застосували найбільш раціональний повітряно-абра
зивний метод. Даний метод також використовували при 
нальоті курця як з високим, так і середнім ступенем 
резистентності до каріозного процесу.

Після проведення професійної гігієни порожни
ни рота кожну групу пацієнтів із різними зубними на
шаруваннями та рівнем кислотостійкості поділили на 
дві: основну та порівняльну. В основній групі пацієнтів 
застосовували лікувально-профілактичні заходи, роз
роблені нами, які полягали в наступному:

А. Для пацієнтів із низьким рівнем кислотостійкості:
1. Зняття анатомічних альгінатних відбитків.
2. Відливання гіпсових моделей.
3. Виготовлення індивідуальних кап із фестонча

стими краями з етилвінілацетатного матеріалу тов
щиною 1 мм на вакуумформері.

4. Заповнення кап на 1/3 препаратом “Ml PASTE 
PLUS” GC.

5. Надання рекомендацій пацієнту, що полягали 
в одяганні кап, заповнених препаратом на ніч після 
чистки зубів протягом 10 днів.

6 . Призначення препарату “Кальцемін Адванс” по 
1 таблетці двічі на день протягом місяця.

7. Призначення препарату “Імудон” по 6 таблеток 
на добу протягом 20 днів.

Б. Для пацієнтів із середнім рівнем кислото
стійкості:

1. Після індивідуальної гігієни порожнини рота двічі 
на день за допомогою ватної кульки на поверхню 
зубів наносять “Ml PASTE PLUS” GC.

2. Через 1-3 хв залишки змивають водою; після 
застосування крему упродовж 30 хв не слід вживати 
їжу і напої.

3. Призначення препарату “Кальцемін” по 1 таб
летці двічі на день протягом місяця.

Хворим групи порівняння, згідно з протоколами 
щодо надання стоматологічної допомоги, застосову
вали ремінералізуючий засіб, як останній етап про
фесійної гігієни порожнини рота. Було обрано пре
парат “Белагель F” (Владмива), який після ізоляції 
зубів ватними валиками наносили на поверхні зубів, 
підсушували повітрям пустера протягом 1-2  хв та ре
комендували пацієнту не споживати твердої їжі та не 
чистити зуби протягом 12 год. Ефективність викорис
тання професійної гігієни порожнини рота та лікуваль
но-профілактичних заходів в основній та порівню
вальній групах проводили через 1 місяць.

Статистичну обробку отриманих результатів 
здійснювали за допомогою критерію Стьюдента, при 
цьому достовірними вважали відмінності при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Зміни показників гігієни порожнини рота у 
пацієнтів із м’якими зубними відкладеннями пред
ставлено в таблиці 1. З даних таблиці видно, що при 
первинному зверненні гігієнічні індекси у хворих ос-

Таблиця 1. Д инам іка  стану г іг ієни  порож нини рота у  пацієнтів  із  м ’якими зубними в ідкладеннями

П о ка зн и к  д о сл ід ж е ння
О сновн а  г p v n a (п= 90 ) П ор івнял ьна  гр уп а  (n=90)

д о  пр о ве д е н н я  ПГПР після пр о ве д е н н я  ПГПР д о  пр о ве д е н н я  ПГПР після пр о ве д е н н я  ПГПР
Ін д е кс  Г р ін а -В е р м іл ь - 
йона , бали

2 ,1 0 4 ± 0 ,0 6 4 0 ,7 0 3 ± 0 ,0 2 6 2 ,1 5 8 ± 0 ,0 5 6 1,861 ± 0 ,0 6 6

Р р > 0 ,0 5
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р ,< 0 ,0 0 1

Ін д е кс  Т уре ск і, бали 3 ,0 0 8 ± 0 ,0 7 7 0,81 ± 0 ,0 6 9 3 ,2 1 5 ± 0 ,075 2 ,9 9 8 ± 0 ,0 7 6
Р р > 0 ,0 5
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Інд екс С іл ьнес-Л ое , бали 2 ,0 5 2 ± 0 ,0 3 6 0 ,5 0 7 ± 0 ,0 4 3 1 ,9 9 7 ± 0 ,0 3 7 1 ,8 2 ±0 ,0 4 2

Р р > 0 ,0 5
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Ін д е кс  РНР, бали 2 ,6 8 7 ± 0 ,0 5 7 0 ,7 3 6 ± 0 ,0 2 2 2 ,8 29±0 ,051 2 ,6 8 8 ± 0 ,0 4 7

Р р > 0 ,0 5
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р ,< 0 ,0 5

Ін д е кс  АРІ, % 4 3 ,1 7 8 ± 1 ,3 3 4 2 8 ,6 8 9 ± 1 ,051 4 1 ,3 5 6 ± 0 ,8 1 2 3 8 ,9 4 4 ± 0 ,7 8 9
Р р > 0 ,0 5 р, 0,001 

р ,<0 ,001
р ,< 0 ,0 5

Примітки: 1) ПГПР -  професійна гігієна порожнини рота;
2) р -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами до проведення професійної гігієни порожнини рота;
3) р, -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами до та після проведення професійної гігієни порож

нини рота;
4) р2 -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами після проведення професійної гігієни порожнини рота.
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новноїта порівнювальної груп були ідентичні та різни
ця їх значень не мала ступеня достовірності, допус
тимого у медичних дослідженнях (р>0,05). Разом з 
тим, після проведення комплексного методу профе
сійної гігієни порожнини рота у хворих основної гру
пи спостереження істотне покращення усіх показ
ників стану гігієни порожнини рота. Так, за показни
ками сумарного індексу OHI-S стан гігієни порожнини 
рота оцінено як задовільний. При цьому, його 
середньостатистичне значення зменшилось утричі (з 
(2,104± 0,064) до (0,707±0,026) бала, при р1<0,001). З 
вірогідністю 99,9 % можна констатувати майже повну 
відсутність зубного нальоту в пришийковій ділянці зубів 
після проведеної комплексної професійної гігієни по
рожнини рота: індекс Турескі склав (0,81±0,069) бала 
(проти (3,008±0,077) бала до лікування), індекс 
Сільнес-Лое відповідно (0,507±0,043) бала (проти 
(2,052±0,036) бала). Суттєвого покращення набула 
якість очищення поверхні зубів (у 3,6 раза, р1<0,001) і 
апроксимальних поверхонь (в 4 рази, р1<0,001), що 
вказувало на достатній рівень виконання пацієнтами 
індивідуальних гігієнічних заходів.

Між тим, при застосуванні традиційних підходів до 
проведення професійної гігієни порожнини рота се- 
редньостатистичні значення показників гігієни рото
вої порожнини, хоча і мали достовірну різницю віднос
но таких до її здійснення (95-99,9 %), залишаючись 
на високому рівні й з імовірністю 99,9 % відрізнялись 
від основної групи. Так, показник індекса Гріна-Вер- 
мільйона зменшився лише на 13,8 %, індекс Турескі
-  на 6,7 %, Сільнес-Лое -  на 8,9 %, РНР -  на 5 %, АРІ
-  на 5,8 %, що відповідало незадовільному рівню 
гігієни порожнини рота.

Дослідження стану гігієни ротової порожнини у 
пацієнтів із мінералізованими зубними відкладення
ми після проведення професійної гігієни порожнини 
рота (табл. 2) виявила достовірні зміни з високим 
ступенем достовірності різниці показників відносно 
початкових як в основній, так і в порівняльній групі

(р1<0,001). Проте динаміка гігієнічних індексів в ос
новній групі пацієнтів свідчила про задовільний стан 
за показником OHI-S (0,807±0,116) бала і РНР 
(0,821±0,062) бала) наявність лише поодиноких бля
шок у пришийковій ділянці, які візуально не визна
чаються за індексом Турескі й Сільнес-Лое (відпові
дно (0,65±0,078) і (0,411±0,036) бала) та достатній 
рівень виконання хворим індивідуальних гігієнічних 
стоматологічних заходів. На відміну від основної гру
пи, у пацієнтів порівнювальної групи, незважаючи на 
позитивні зміни (покращення від 1,4 до 1,8 раза при 
р1<0 ,001), середньостатистичні значення показників 
залишались на рівні незадовільної гігієни порожни
ни рота, що підкреслювало невисоку ефективність 
традиційного підходу до проведення професійної 
гігієни порожнини рота.

Підтвердженням високої ефективності запропоно
ваної комплексної професійної гігієни порожнини 
рота була позитивна динаміка результатів визначен
ня гігієнічних індексів у пацієнтів з нальотом курця 
(табл. 3). Оцінюючи результати обчислення індексів 
гігієни ротової порожнини, варто відмітити високу 
ефективність у пацієнтів дослідної групи та низьку в 
таких групи порівняння. При цьому, значну різницю 
виявили при підрахунку балів індексу Гріна-Вер- 
мільйона (1,76±0,064) бала до проведення профе
сійної гігієни порожнини рота; (0,607±0,062) бала -  
після такої), індекс Турескі (відповідно (2,377±0,074) і 
(0,329±0,073) бала), індекс Сільнес-Лое (1,247±0,042) 
і (0,961±0,047) бала), індекс РНР (1,498±0,047) і 
(0,65±0,045) бала) та індексу АРІ (51,022±0,972) і 
(31,208±1,024) %) зі ступенем вірогідності 99,9 %. 
Водночас, результати визначення гігієнічних індексів 
у пацієнтів порівнювальної групи не досягли рівня 
основної групи та були достовірно гіршими з імовір
ністю значень 95-99,9 %. Лише при визначенні індек
су Сільнес-Лое на кінчику зонда виявили незначну 
кількість зубного нальоту, який візуально на зубах не 
визначався.

Таблиця 2. Д инам іка  стану г іг ієни  порож нини рота у  пац ієнтів  із  м інералізованим и зубними в ідкладеннями

П о ка зн и к  д о сл ід ж е н н я
О сн о вн а  г рупа (п= 90 ) П ор івняльна група  (п= 90 )

д о  пр о ве д е н н я  ПГПР після пр о ве д е н н я  ПГПР д о  пр о ве д е н н я  ПГПР після пр о ве д е н н я  ПГПР
Ін д е кс  Г р ін а -В е р м іл ь - 
йона , бали

3,81 ± 0 ,1 0 6 0 ,8 0 7 ± 0 ,1 16 3 ,3 9 8 ± 0 ,1 2 1 ,9 0 4 ± 0 ,1 17

Р р < 0 ,0 5

О
 о
 

о
 о

о
"
 о
'

V
 

V
T- 

CN
C

L G
L

р ,< 0 ,0 0 1

Ін д е кс  Т уре ск і, бали 4 ,3 0 3 ± 0 ,0 7 2 0 ,6 1 5 ± 0 ,078 4 ,1 6 3 ± 0 ,0 8 2 2 ,2 6 8 ± 0 ,0 7 9
Р р > 0 ,0 5

О
 о
 

о
 о

о
"
 о
'

V
 

V
 

C
L 

Q
,

р ,< 0 ,0 0 1

Інд екс С іл ьнес-Л ое , бали 2 ,4 4 2 ± 0 ,0 3 4 0,411 ± 0 ,0 3 6 2 ,3 3 5 ± 0 ,0 3 9 1 ,6 9 ± 0 ,0 3 7

Р р > 0 ,0 5

О
 О

о
 о

о
"
 о
'

V
 

V
T- 

CN
C

L 
G

L

р ,< 0 ,0 0 1

Ін д е кс  РНР, бали 2 ,8 8 7 ± 0 ,0 6 0,821 ± 0 ,0 6 2 2 ,7 1 6 ± 0 ,061 1 ,6 4 8 ± 0 ,0 6 3
Р р > 0 ,0 5

О
 о
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 о

о
"
 о
'

V
 

V
T- 

CN
C

L 
G

L

р ,< 0 ,0 0 1

Ін д е кс  АРІ, % 7 0 ,5 8 2 ± 1 ,294 2 9 ,2 8 6 ± 1 ,2 9 7 0 ,1 5 7 ± 1 ,343 4 0 ,3 4 6 ± 1 ,285
Р р > 0 ,0 5

О
 о
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 о

о
"
 о
'
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V
T- 

CV
C

L 
G

L

р ,< 0 ,0 0 1

Примітки: 1) ПГПР -  професійна гігієна порожнини рота;
2) р -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами до проведення професійної гігієни порожнини рота;
3) р, -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами до та після проведення професійної гігієни порож

нини рота;
4) р2 -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами після проведення професійної гігієни порожнини рота.
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Таблиця 3. Д инам іка  стану г іг ієни  порож нини рота у  пацієнтів  із  нальотом курця

П о ка зн и ки  д о сл ід ж е ння
О сновн а  г рупа (п=90) П ор івнял ьна  гр уп а  (п= 90 )

д о  пр о ве д е н н я  ПГПР після п р овед ен ня  ПГПР д о  п р овед ен ня  ПГПР після пр о ве д е н н я  ПГПР
Ін д е кс  Г р ін а -В е р м іл ь - 
йона , бали

1,7 6 ± 0 ,0 6 4 0 ,6 0 7 ± 0 ,0 6 2 1,541 ±0,061 1 ,3 3 5± 0 ,0 6 2

Р р < 0 ,0 5 р ,<0 ,001 
р ,>0,001

р ,< 0 ,0 5

Ін д е кс  Т уре ск і, бали 2 ,3 7 7 ± 0 ,0 7 4 0 ,3 2 9 ± 0 ,0 7 3 2 ,3 83  ±  0 ,0 72 1 ,635  ± 0 ,0 7

Р р > 0 ,0 5 р ,<0 ,001
р?> 0 ,05

р ,<0 ,001

Інд екс С іл ьнес-Л ое , бали 1 ,2 4 7 ± 0 ,0 4 2 0,961 ± 0 ,0 4 7 1 ,1 9  ±  0 ,0 5 0 ,9 8 8 ± 0 ,0 4 5
Р р > 0 ,0 5 р ,<0 ,001

р ,> 0 ,0 5
р ,<0 ,001

Ін д е кс  РНР, бали 1,4 9 8 ± 0 ,0 4 7 0 ,6 5 ± 0 ,0 4 5 1,3 4 ±0 ,0 5 1 ,2 3 ±0 ,0 4 8
Р р < 0 ,0 5 р ,<0 ,001 

р ,>0,001
р, > 0 ,05

Ін д е кс  АРІ, % 5 1 ,0 2 2 ± 0 ,9 7 2 3 1 ,2 0 8 ± 1 ,024 4 8 ,3 3 3 ± 1 ,157 3 4 ,7 2 6 ± 1 ,206
Р р > 0 ,0 5 р ,<0 ,001

р ,< 0 ,0 5
р ,<0 ,001

Примітки: 1) ПГПР -  професійна гігієна порожнини рота;
2) р -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами до проведення професійної гігієни порожнини рота;
3) р, -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами до та після проведення професійної гігієни порож

нини рота;
4) р2 -  достовірність різниці показників між основною та порівняльною групами після проведення професійної гігієни порожнини рота.

ВИСНОВКИ Дослідження показників гігієни рото
вої порожнини, проведені нами, виявили добрий та 
задовільний стан у пацієнтів основної групи та неза
довільний у групі порівняння. Статистична обробка 
отриманих результатів гігієнічних індексів та їх по
рівняння між дослідною та порівнювальною групами 
виявила достовірну різницю значень, за винятком 
індексу Сільнес-Лое у пацієнтів із нальотом курця. Це 
вказувало на доцільність використання препаратів 
“Ml PASTE PLUS”, “Кальмецін Адванс” та “Імудон” у 
комплексі професійної гігієни порожнини рота з ме
тою попередження каріозного ураження твердих тка
нин зубів та недостатність її здійснення лише за тра
диційним підходом.
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ВІДДАЛЕНІ КЛІНІЧНІ РЕЗУЛЬТАТИ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ ЗАХВОРЮВАНЬ ПАРОДОНТА У 
ХВОРИХ НА ТЛІ СПЕЦИФІЧНОЇ ПАТОЛОГІЇ ОРГАНІВ ДИХАННЯ

ВІДДАЛЕНІ КЛІНІЧНІ РЕЗУЛЬТАТИ КОМПЛЕКСНОГОЛІКУВАН- 
НЯ ЗАХВОРЮВАНЬ ПАРОДОНТА У ХВОРИХ НА ТЛІ СПЕЦИФІЧ
НОЇ ПАТОЛОГИ ОРГАНІВ ДИХАННЯ -  Віддалені результати ком
плексного лікування та профілактики захворювань пародонта 
у хворих на вперше діагностований туберкульоз (ВДТБ) ле
гень свідчать про високу ефективність застосування місцево 
комбінації ліків у поєднанні із загальним впливом специфіч
ної АМБТ на організм. Таким чином, результати клінічних, ла
бораторних досліджень вказують на особливості розвитку та 
перебігу патологічного процесу в тканинах пародонта у хво
рих на ВДТБ легень. Опрацьована та запропонована схема 
комплексу заходів місцевої дії і препаратів, які впливають на 
різні ланки хвороби. Терапевтична ефективність запропоно
ваного лікування підтверджена результатами клініко-лабора- 
торних досліджень у найближчі та віддалені терміни.

ОТДАЛЕННЫЕ КЛИНИЧЕСКИЕ РЕЗУЛЬТАТЫ КОМПЛЕКСНО
ГО ЛЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЙ ПАРОДОНТА У БОЛЬНЫХ НА 
ФОНЕ СПЕЦИФИЧЕСКОЙ ПАТОЛОГИИ ОРГАНОВ ДЫХАНИЯ -  
Отдаленные результаты комплексного лечения и профилак
тики заболеваний пародонта у больных с впервые диагнос
тированным туберкулёзом (ВДТБ) легких свидетельствуют о 
высокой эффективности применения местной комбинации 
лекарств с общим влиянием специфической АМБТ на орга
низм. Результаты клинических, лабораторных исследований 
указывают на особенности развития и течения патологичес
кого процесса в тканях пародонта у больных с ВДТБ легких. 
Терапевтическая эффективность розработанных схем комп
лекса мероприятий местного действия и препаратов, влияю
щих на различные звенья болезни, подтверждена результа
тами клинико-лабораторных исследований в ближайшие и 
отдаленные сроки.

REMOTE CLINICAL RESULTS OF TREATMENT OF PERIODONTAL 
DISEASE IN PATIENTS WITH SPECIFIC BACKGROUND OF 
RESPIRATORY -  The long-term results of complex treatment and 
prevention of periodontal diseases in patients primarily diagnosed 
with tuberculosis of the lungs show high effectiveness when using 
local treatment combination in combination with the overall impact 
of specific antimycobacterial therapy on the organism. Thus, the 
results of clinical and laboratory studies show the peculiarities of 
development and clinical course of pathologic processes in 
periodontal tissues in patients primarily diagnosed with tuberculosis 
of the lungs. The scheme of measures of local action and medicines 
which affect the different components of disease has been 
elaborated and proposed. Therapeutic effectiveness of the proposed 
treatment is proven by the results of clinical and laboratory studies 
in the short and long terms.

Клю чові сл ов а: захворю вання  пародонта , ВДТБ 
легень, комплексне лікування та проф ілактика, ком б і
нація ліків м ісцевої дії.

Клю чевы е слова: заболевания пародонта, ВДТБ 
легких, комплексное лечение и профилактика, ком би
нация лекарств местного действия.

Key w ords: periodonta l disease, p rim arily  d iagnosed 
tuberculosis of the lungs, complex treatment and prevention, 
combination of medicines of local action.

ВСТУП Численні дослідження [1-3] вказують на 
те, що у пацієнтів із різними загальносоматичними за
хворюваннями запальні та деструктивні процеси в 
пародонті мають неоднаковий перебіг і залежать в

основному від особливостей загального пошкоджу- 
вального чинника, що значно ускладнює терапію та
ких пацієнтів. Лише строго індивідуальний підхід до 
таких пацієнтів, розпрацювання схем патогенетично 
направленого лікування, сприятиме стабілізації дис
трофічно-запальних процесів, зберігаючи будову та 
функції пародонта.

Вивчаючи стан пародонта у хворих на вперше діаг
ностований туберкульоз (ВДТБ) легень, встановлено 
достеменно вищу поширеність ураження зубоутриму- 
вальних структур, при чому значне ураження у молод
ших вікових групах; об’єктивно гірший стан гігієни 
порожнини рота; попри особливості диференційної 
діагностики пародонтального статусу встановлено 
клінічні симптоми хронічного катарального гінгівіту 
практично у всього контингенту із ВДТБ легень та оз
наки деструктивного ураження пародонта у понад 
половини обстежених; об’єктивізація параклінічними 
індексними оцінками дозволила достеменно підтвер
дити генералізований та більш агресивний характер 
перебігу пародонтиту в осіб із ВДТБ легень.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Результати проведених 
нами клінічних, лабораторних і функціональних дос
ліджень дозволили опрацювати та науково обґрунту
вати специфічну індивідуально орієнтовану систему 
комплексного лікування та профілактики захворю
вань пародонта, спрямовану на відновлення нормо- 
біозу в ясенній еконіші, а відтак -  терапевтичну ко
рекцію перебігу запально-деструктивних процесів зу- 
боутримувальних тканин. Для місцевого застосування 
використовували розпрацьовану нами комбінацію 
медикаментів у формі гелю (патент на корисну модель 
№ 84785) [6]. Системно, окрім специфічної хіміотерапії, 
згідно з ООТЗ-стратегією, призначали гель “Алоє вера” 
[4], вітамінотерапію, вітаміни групи В, препарати Са 
(відповідно до схем) за консультацією лікаря-фтизі- 
атра. Для антисептичного супроводу заходів профе
сійної гігієни рекомендовано озонотерапію як потуж
ний, однак безпечний засіб антибактерільного впли
ву, позбавлений алергізуючих ефектів [5].

Комплексне лікування катарального гінгівіту та ГП 
в умовах фтизіатричного стаціонару було проведено 
хворим на ВДТБ легень віком 20-54 роки. Залежно 
від лікувальної схеми було сформовано дві групи -  
основну (90 осіб) і контрольну (40 осіб), котрих зіста
вили за клінічною формою основного захворюван
ня, станом тканин пародонта, а також віком та статтю. 
Лікування основної групи проводили за опрацьова
ними нами схемами з використанням комбінації ме
дикаментів у формі гелю.

У групі контролю для місцевої терапії використо
вували загальновживані засоби і пародонтальні по
в’язки. Лікування хворих на ГП було комплексним, 
проводилось згідно з протоколами надання медич- 
ноїдопомоги за спеціальністю “Терапевтична стома
тологія” [7] із врахуванням етапів хіміотерапії.
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Загальне лікування основного захворювання -  
ВДТБ легень -  проводив лікар-фтизіатр в умовах 
фтизіатричного стаціонару і складалося зі спеціаль
ної хіміотерапії антимікобактеріальними препарата
ми відповідно до ООТЗ-стратегії та загальноукріплю- 
вального лікування [8].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ Безпосередні результати лікування пацієнтів із за
хворюваннями пародонта на тлі ВДТБ легень з ви
користанням в основній групі розпрацьованої нами 
схеми показали, що рекомендований комплекс доз
воляв ліквідувати прояви запалення та досягти ста
білізації дистрофічно-запального процесу в пародонті 
у більш короткі терміни лікування. У найближчі тер
міни спостережень відмічалась більш рання та вира
жена нормалізація клінічних та функціональних по
казників, котрі характеризують запальні та запаль
но-дистрофічні процеси в пародонті. Загалом після 
закінчення курсу лікування безпосередній позитив
ний клінічний ефект лікування ГП відмічено у 77 
пацієнтів (96,25 %) основної та в 27 осіб (84,37 %) 
контрольної груп пацієнтів хворих на ВДТБ легень.

Через 4 -6  місяців після лікування специфічною 
хіміотерапією, а також після проведених систематич
них локальних заходів за опрацьованою нами схе
мою, включно із дотриманням гігієни порожнини рота, 
у повторно обстежених основної групи констатували 
осягнення стійкої ремісії. Клінічно ясна були блідо- 
рожевими, щільно прилягали до зубів, кровоточивість 
та назубні мінералізовані відкладання були відсутні. 
При рентгенологічному дослідженні в кістковій тка
нині альвеолярних відростків щелеп могли визна
чатися явища незначного зниження висоти кісткової 
опори, однак загалом спостерігалось ущільнення 
рентгенологічної тіні, тобто стабілізація кісткових 
структур.

Пацієнтів із загостренням дистрофічно-запально
го процесу в пародонті та при погіршенні даних, на
явності ознак прогресування резорбції кісткової тка
нини кваліфікували до статусу “прогресуванням” за
хворювання.

За даними віддалених результатів комплексно
го лікування хворих на ГП, встановлено тенденцію 
до тривалої клініко-рентгенологічної стабілізації у 
хворих основної групи, котрим в комплексній терапії 
застосовували розпрацьовану нами схему лікуван
ня. У всіх осіб основної групи, котрим до лікування 
було встановлено діагноз хронічного катарального 
гінгівіту -  стан тканин пародонта відповідав терміну 
“ремісія” , в осіб з ГП початкового-І ступеня у 34 осіб 
(85 %) констатували стан пародонта, що відповідав 
клінічному критерію “ремісія” , стан “без змін” у 6 осіб 
(15 %). Натомість у контрольній групі з ГП початко
вим-! ступенем стан “без змін” зафіксовано у 13,3 % 
осіб, в 53,4 % пацієнтів контрольної групи відмічено 
стан “ремісія” . У 33,35 % обстежених контрольної 
групи виявлено прогресування патологічного про
цесу.

Пацієнти відмічали відсутність неприємних суб’єк
тивних відчуттів у порожнині рота, болючості та кро
воточивості ясен, відчуття тяжкості та свербежу в яс
нах. У хворих з початковим-! ступенем ГП виділень з 
пародонтальних кишень не відмічено. За об’єктив-

ними оцінками індексу Федорова-Володкіної вста
новлено динаміку стабільного покращення: з 
2,28±0,06 до лікування, 1,03±0,19 безпосередньо 
після лікування та 1,06±0,04 через 4-6 місяців.

Показники індексу РМА також знижувалися, що 
об’єктивізувало контроль запалення ясен: після ліку
вання він становив у середньому (10,18±1,09) %, а 
через 6 місяців -  (12,53±1,74) %, хоча перед лікуван
ня сягав (61,29±2,76) %.

Рентгенологічно відмічалося зменшення явищ 
остеопорозу, рівномірність періодонтальної щілини, 
збереження висоти кістки міжальвеолярних перети
нок, що дозволяло виключити можливість подальшої 
резорбції. Загострення процесу за цей період хворі 
не відмічали.

У хворих із ІІ-ІІІ ступенями ГП спостерігали ремі
сію у 80,68 % осіб основної групи при відсутності у 
групі контролю. Глибина пародонтальних кишень була 
на рівні, отриманому після лікування. Виділення з них 
відмічено у 3 (25 %) хворих лише контрольної групи, 
та вони були у незначній кількості й мали серозний 
характер. Рентгенологічно відмічалися ознаки ста
білізації патологічного процесу.

У хворих основної і контрольної груп значно по
кращувались показники швидкості утворення ваку- 
ум-гематоми, що засвідчувало закономірне підвищен
ня стійкості капілярів після ліквідації запалення.

Через 8-12 місяців у основній групі констатовано 
у всіх осіб із гінгівітом та у 53 (74,6 %) хворих з ГП 
забезпечення стану “ремісія” ; стан “без змін” був у 14 
(19,7 %) осіб, однак у 4 осіб (5,63 %) спостерігали 
прогресування захворювання, яке можна пояснити 
ускладненням основного соматичного захворюван
ня. У ці ж терміни спостереження в групі контролю 
“ремісію” не спостерігали та стан “без змін” встанов
лено у 29,41 % хворих, у 24 (70,59 %) осіб відмічено 
прогресування процесу.

Пацієнти стаціонару, котрі отримували пародонто- 
логічну допомогу за опрацьованими схемами із зас
тосуванням запропонованої комбінації медикаментів 
для місцевої фармакотерапії та профілактики, також 
і підтримувальної терапії, рекомендованих системних 
призначень, через рік спостереження демонструва
ли достеменно стабільніший пародонтальний статус 
при низькому відсотку прогресування. Позитивні 
клінічні результати розробленого методу лікування 
знаходили доказове мікробіологічне та імунологічне 
підтвердження.

ВИСНОВОК Застосування комплексного лікуван
ня, запропонованого нами, приводило до стійкого 
клінічного ефекту, динаміка гемоциркуляторних проб 
та характеристика пародонтального статусу в групах 
спостереження у безпосередні та віддалені терміни 
підтверджувала сприятливі клінічні дані стабілізації 
патологічного процесу в тканинах пародонта, вищу 
ефективність запропонованого лікування із викори
станням нашої комбінації медикаментів порівняно із 
загальноприйнятим лікуванням. Наші спостережен
ня вказували на доцільність організації та впрова
дження систематичного спостереження за станом тка
нин пародонта хворих на ВДТБ легень і своєчасного 
проведення необхідних лікувальних і профілактич
них заходів.
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ
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®М. М. Корда, О. О. Кулянда, В. Ю. Габрусєв' 
ДВНЗ “Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського” 
Тернопільський національний педагогічний університет імені Володимира Гнатюка1

ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ КОМПЛЕКСНОЇ КОРЕКЦІЇ УРАЖЕННЯ ПЕЧІНКИ ПРИ 
ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ ПОЛІТРАВМІ

ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ КОМПЛЕКСНОЇ КОРЕКЦІЇ УРАЖЕН
НЯ ПЕЧІНКИ ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ ПОЛІТРАВМІ -  Метою 
статті стало оцінити ефективність запропонованої комплекс
ної корекції ураження печінки при експериментальній полі- 
травмі у щурів за допомогою прогностичного коефіцієнта К із 
врахуванням зміни основних маркерів ураження печінки, а 
саме: АлАТ, АсАТ та лужної фосфатази. Показано, що запро
понована математична модель дає можливість оцінити ефек
тивність методу медикаментозної корекції у певний період 
травматичної хвороби.

ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ КОМПЛЕКСНОЙ КОРРЕКЦИИ 
ПОРАЖЕНИЯ ПЕЧЕНИ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ПОЛИТРАВ
МЕ -  Целью статьи стало оценить эффективность предло
женной комплексной коррекции поражения печени при экс
периментальной политравме у крыс с помощью прогности
ческого коэффициента К с учетом изменения основных 
маркеров поражения печени, а именно: АлАТ, АсАТ и щелоч
ной фосфатазы. Показано, что предложенная математичес
кая модель дает возможность оценить эффективность мето
да медикаментозной коррекции в определенный период трав
матической болезни.

EVALUATION OF COMPREHENSIVE LIVER CORRECTION 
DAMAGE IN EXPERIMENTAL MULTIPLE TRAUMA -  Purpose of the 
article was to evaluate the effectiveness of the proposed integrated 
correction of liver injury in experimental multiple trauma in rats 
using a predictive factor K, taking into account changes in key 
m arkers of liver damage, such as ALT, AST and alkaline 
phosphatase. It is shown that the mathematical model makes it 
possible to assess the effectiveness of the drug correction in a 
period of traumatic disease.

Ключові слова: політравма, печінка, АлАТ, АсАТ, ЛФ, 
корекц ія .

Ключевые слова: политравма, печень, АлАТ, АсАТ, 
Щ Ф , коррекция.

K ey w o rd s : p o ly tra u m a , live r, ALT, AST, a lk a lin e  
phosphatase.

ВСТУП Результати лікування постраждалих 
свідчать, що політравма відрізняється тяжкістю 
клінічного перебігу і високою летальністю [9, 3, 5, 13]. 
Зокрема, у печінці при критичному стані виникають 
ознаки жирової дистрофії, порушення білкового об
міну [10, 12]. При цьому, пригнічення функціонування

системи детоксикації організму швидко призводить до 
виражених порушень процесів дезамінування, зни
ження активності та вмісту основних компонентів мо- 
нооксигеназної системи гепатоцитів [1]. Встановлено 
виражене зниження активності анілінгідроксилази й 
амідопірин-М-метилази, а також вмісту в печінці мікро- 
сомальних білків, у тому числі цитохромів Р-450 і В5, 
що свідчить про формування так званого цитолітич- 
ного синдрому і розвитку “traumatic hepatosis” [11].

Гіперферментемію в умовах травматичного по
шкодження прийнято розцінювати як неспецифічну 
реакцію організму на вплив зовнішнього фактора 
надлишкової інтенсивності з порушенням проникності 
біомембран та ішемізації клітин. Підвищення рівня 
АлАТ, АсАТ, гаммаглутамілтранспептидази спостері
гається на тлі збільшення вмісту загального білірубі
ну, сечовини, креатиніну, ліпідів [8]. У міру залучення 
в процес паренхіми печінки відзначається зниження 
активності аденозиндезамінази [7] і лужної фосфа
тази [4], що може свідчити про розвиток гострої пе
чінкової недостатності.

Метою роботи було оцінити ефективність запро
понованої комплексної корекції ураження печінки 
при експериментальній політравмі у щурів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ З метою реалізації постав
лених завдань проведено досліди на 170 білих стате
возрілих нелінійних щурах-самцях, яких утримували 
на стандартному раціоні віварію ДВНЗ “Тернопільський 
державний медичний університет імені І. Я. Горба
чевського МОЗ України” . Умови утримання тварин 
відповідали правилам, які рекомендовані Європей
ською конвенцією із захисту хребетних тварин, що ви
користовуються для наукових цілей (Страсбург, 1986).

Експериментальних тварин з вихідною масою 
170-180 г рандомізували методом випадкової вибі
рки. Усіх піддослідних тварин поділили на групи, які 
наведені у таблиці 1.

Досліди проводили відповідно до положень За
гальних етичних принципів експериментів на твари
нах, ухвалених Першим національним конгресом з 
біоетики (Київ, 2001) [2], Європейської конвенції про

Таблиця 1. Поділ експериментальних тварин на групи за засобами корекції, які застосовували

Ум ова  д о сл ід у Група тварин
Б іох ім ічн і та  г іс то л о гіч н і д осл ід ж ення  

(к іл ь к ість  тварин )

З а с іб  для 
ко р е кц ії

К онтроль 10
Т равм ован і тва р и н и  з  п о л ітравм ою  б е з  ко р е кц ії (1 гр упа ) 32
К ор е кц ія  пе н то кси ф іл ін о м  (2  група ) 32
К ор е кц ія  1400 W  (3 група ) 32
К ор е кц ія  л іпоф лавон ом  (4  група ) 32
К ор е кц ія  ко м п л е ксо м  (5  група ) 32

У сього 170
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захист хребетних тварин, які використовуються для 
експериментальних та інших наукових цілей (Страс
бург, 1986) та вимог комісії з біоетики ДВНЗ “Терно
пільський державний медичний університет імені 
І. Я. Горбачевського МОЗ України” (протокол № 15 
від 8.01.2013 р.).

У першій групі було відтворено модель політрав- 
ми. Під тіопентало-натріевим знеболюванням (40 мг 
на кілограм маси) в асептичних умовах у тварин ви
кликали кровотечу зі стегнової вени (близько 20 % 
об’єму циркулюючої крові), 1 мл якої вводили у пара- 
нефральну клітковину для відтворення ендогенної 
інтоксикації. Далі щипцями Люера ламали ліву стег
нову кістку.

Декапітацію тварин проводили під тіопенталовим 
наркозом через 24 год після останнього введення 
засобів корекції. Для дослідження використовували 
плазму крові, сироватку крові, гомогенат печінки та 
тканину печінки для гістологічного дослідження.

Коригуючі чинники вводили внутрішньочеревно 
один раз на добу щоденно протягом семи днів відпо
відно до моделі ураження та її корекції.

Селективний інгібітор ÜMOS -  ІМ-(3-(амінометил)- 
бензил)ацетамідин (1400 W) (“Sigma”, USA) вводили 
одноразово у дозі 1,5 мг/кг. Пентоксифілін вводили 
одноразово у вигляді 2 % водного розчину в дозі 
25 м г/кг. Ліпофлавон вводили щоденно в дозі 
25 мг/кг маси тварини.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Введення тваринам комплексу препаратів вже на 
першу добу призводило до зниження активності АлАТ 
та АсАТ у плазмі крові тварин. Так, на першу добу 
рівень АлАТ знижувався на 30,35 %, а рівень АсАТ був 
на 34,40 % нижчим від травмованих тварин без про
ведення корекції. При повторному введенні комплек
су препаратів на третю і сьому доби активність 
трансаміназ була достовірно нижчою, ніжу відповідні

строки у групі тварин, яким не проводили корекцію. 
Так, на третю добу АлАТ як і АсАТ були на 40,84 та 
35,84 % нижчими, а на сьому відповідно на 55,81 і 
47,74 % відповідно (табл. 2).

Також слід відмітити, що на першу і на третю доби 
експерименту ми не виявили достовірної різниці між 
показниками активності цитозольних ферментів за
лежно від методу медикаментозної корекції. Лише у 
другій групі тварин, де проводилась корекція пен- 
токсифіліном, на першу добу активність АлАТ була 
достовірно нижчою за відповідний показник п’ятої 
групи, де була застосована комплексна корекція.

Проте на сьому добу ми отримали іншу динаміку. 
Після комплексної корекції активність АлАТ і АсАТ була 
достовірно нижчою за відповідні показники у другій, 
третій та четвертій групах спостережень.

Таким чином, можна зробити висновок, що виб
раний комплекс препаратів має триваліший терапев
тичний ефект, ніж монотерапія з максимумом ефек
тивності на сьому добу експерименту.

Про стан мембранних структур гепатоцитів після 
комплексної медикаментозної корекції свідчать ре
зультати досліджень органоспецифічного ферменту 
-  лужної фосфатази в гомогенаті печінки.

Результати, наведені в таблиці 3, вказують на те, 
що активність органоспецифічного ферменту -  луж
ної фосфатази в гомогенаті печінки піддослідних тва
рин під дією комплексної корекції достовірно знижу
валась з першої до сьомої доби спостереження. Так, 
активність ЛФ в гомогенаті печінки на першу добу 
була на 33,53 % нижчою від рівня щурів, яким на фоні 
змодельованої політравми не проводилась корекція. 
На третю добу цей показник був нижчим на 34,26 %. 
На сьому добу експерименту активність ЛФ в гомоге
наті печінки була на 39,79 % нижчою за відповідний 
показник групи травмованих тварин без медикамен
тозної корекції.

Таблиця 2. Активн ість АлАТ і АсАТ в кров і щ урів у  р ізних  групах спостереж ень (М ± т ;  п=10)

П о ка зн и к Група  тварин
ко н тр о л ь  | 1 гр уп а  І 2 гр уп а  І 3 гр уп а  І 4  гр уп а  І 5 гр уп а

1 доба
АлАТ,

м м о л ь /(л -го д )
0 ,3 0 ± 0 ,1 0

0 ,57±0 ,01
<

0 ,4 5 ± 0 ,0 2
р < 0 ,0 0 1 **#

0 ,4 2 ± 0 ,0 4

р > 0 ,0 5 **

0,41 ± 0 ,0 3

р < 0 ,0 0 1 **

0 ,3 9 ± 0 ,0 2
<

АсАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,4 2 ± 0 ,0 3
0 ,9 4 ± 0 ,1 2

<

0 ,7 5 ± 0 ,0 4
<

0 ,5 0 ± 0 ,0 3

<
0 ,7 5 ± 0 ,1 6

<
0,61 ± 0 ,1 5  

<

3 доба

П о ка зн и к
Група тварин

К он трол ь 1 гр уп а 2 гр уп а 3 гр уп а 4  група 5 гр уп а

АлАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,30±0 ,01
0 ,7 2 ± 0 ,0 6

<
0 ,5 2 ± 0 ,0 4
р < 0 ,0 2 **

0 ,6 0 ± 0 ,0 9

<
0 ,4 9 ± 0 ,0 5

р < 0 ,0 2 **
0 ,4 2 ± 0 ,0 3

<

АсАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,4 2 ± 0 ,0 3
1 ,0 6± 0 ,1 0

<
0 ,8 3 ± 0 ,1 1 

<

0 ,8 2 ± 0 ,13 

<
0 ,8 2 ± 0 ,16 

<

0 ,6 8 ± 0 ,1 2
<

7 д о б а

П о ка зн и к
Група  тварин

К он трол ь 1 гр уп а 2 група 3 гр уп а 4  гр уп а 5 гр уп а

АлАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,30±0 ,01
0 ,8 6 ± 0 ,0 3

<
0 ,59±0 ,01

р < 0 ,0 0 1 ** #

0 ,7 6 ± 0 ,0 6

р < 0 ,0 0 1 * * #
0 ,5 5 ± 0 ,0 2

р < 0 ,0 0 1 ** #
0 ,3 8 ± 0 ,0 6

<

АсАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,4 2 ± 0 ,0 3
1,11 ± 0 ,1 4

<
0 ,7 7 ± 0 ,0 6
<

0 ,8 8 ± 0 ,1 1 

<

0 ,7 7 ± 0 ,0 4

<
0 ,5 8 ± 0 ,0 6

<

Примітки: 1) * -  достовірність відмінностей відносно інтактних тварин;
2) ** -  достовірність відмінностей відносно 1 групи;
3) # -  достовірні відмінності порівняно з 5 групою.
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Таблиця 3. Д инам іка  вм істу луж ної ф осфатази в печінц і щ урів у  р ізних групах спостереж ень (М ± т ;  п=10)

П о ка зн и к Група  тва р и н , п е р ш а  д о б а
ко нтро л ь 1 група 2 група 3 гр уп а 4  гр уп а 5 гр уп а

Л Ф ,
н м о л ь /(к г -с )

0 ,9 1 ± 0 ,0 4
1 ,6 4± 0 ,0 6

<
1 ,2 9± 0 .0 3
р < 0 ,0 0 1 **

1,01 ± 0 ,0 3  
р > 0 ,0 5 **

1,4 4 ± 0 ,0 3  
<

1,0 9 ± 0 ,14 
<

Т ретя  доба

Л Ф ,
н м о л ь /(  кг-с )

ко нтро л ь 1 гр уп а 2 група 3 гр уп а 4  група 5 гр уп а

0 ,9 1 ± 0 ,0 4
1 ,7 9± 0 ,0 3

<
1 ,3 3± 0 ,0 2
р < 0 ,0 0 1 **

1 ,2 9± 0 ,0 3
<

1,4 2 ± 0 ,0 3  
<

1,17 ± 0 ,15 
<

С ьом а  д о б а

Л Ф ,
н м о л ь /(  кг-с )

ко нтро л ь 1 гр уп а 2 група 3 гр уп а 4  група 5 група

0 ,9 1 ± 0 ,0 4
1 ,8 2 ± 0 ,0 4  

<
1 ,3±0 ,03

р < 0 ,0 0 1 ** #
1,3 5 ± 0 ,0 4  
<

1,3 4 ± 0 ,0 2  
<

1 ,15 ± 0 ,0 2  
<

Примітки: 1) * -  достовірність відмінностей відносно інтактних тварин;
2) ** -  достовірність відмінностей відносно 1 групи;
3) # -  достовірні відмінності порівняно з 5 групою.

Проте ми не виявили достовірної різниці між цим 
показником у групах тварин, де проводилась корек
ція одним препаратом у період від першої до третьої 
доби. Тільки при застосуванні ліпофлавону активність 
ЛФ була достовірно вищою на першу добу порівня
но з комплексною корекцією.

На сьому добу експерименту наші дані показали 
достовірне зниження активності ЛФ після корекції 
комплексом препаратів порівняно з монотерапією.

Ми запропонували методику оцінки ефективності 
комплексної корекції за допомогою спеціального 
прогностичного коефіцієнта. За основу було взято 
методику прогнозування перебігу травматичної хво
роби [6 ]. Ми пропонуємо увести спеціальний про
гностичний коефіцієнт К, який характеризує перебіг 
захворювання залежно від зміни основних показ
ників ефективності вибраного методу корекції.

У нашому випадку, показниками ефективності 
вибраного методу корекції була зміна рівня АлАТ, АсАТ 
у сироватці крові щурів та ЛФ в гомогенаті печінки.

Для забезпечення достовірності результатів об
числення прогностичного коефіцієнта брали для роз
рахунків не абсолютні значення результатів аналізу 
А1, а відносну зміну показника Ай у кожній групі віднос
но контрольної. Приймемо значення Ак для конт

рольної групи рівним 1. Методику розрахунку наве
дено у формулах 1 та 2 .

А,1 = ІА1 - АК1І/АК1 П)
„  . АШ + АА2 + АФп
К  = 1 + ------------------------- (2)

Причому, що чим більше прогностичний коефіцієнт 
наближається до 1, тим більш ефективніше перебігає 
процес вибраного методу корекції.

Обчислюємо прогностичний коефіцієнт Кдля пер
шої, другої, третьої, четвертої та п’ятої груп за резуль
татами аналізу зміни АлАТ, АсАТ та ЛФ на першу, тре
тю та сьому доби експерименту.

Остаточні результати показано в таблицях 4-6 та 
на рисунку 1.

Проаналізувавши динаміку зміни коефіцієнта К 
(див. табл. 4-6), можна побачити, що корекція одним 
із запропонованих нами препаратів, втрачала свою 
динаміку збільшення ефективності вже з третьої доби 
експерименту і до сьомої доби ефективність моноко- 
рекції прогресивно знижувалась.

Навпаки, застосування комплексу препаратів було 
більш ефективним вже з першої доби порівняно з 
монокорекцією пентоксифіліном та ліпофлавоном. 
Лише монокорекція селективним інгібітором ІІМОБ

Таблиця 4. П рогностичний коеф іц ієнт К  на перш у д об у (М ± т ;  п=10)

П о ка зн и к
Група  тварин

контрол ь 1 гр уп а 2 група 3 гр уп а 4  гр уп а 5 гр уп а
АлАТ,

м м о л ь /їл -го д )
0 ,3 0 ± 0 ,1 0 0 ,57±0 ,01 0 ,4 5 ± 0 ,0 2 0 ,4 2 ± 0 ,0 4 0,41 ± 0 ,0 3 0 ,3 9 ± 0 ,0 2

АсАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,4 2 ± 0 ,0 3 0 ,9 4 ± 0 ,1 2 0 ,7 5 ± 0 ,0 4 0 ,5 0 ± 0 ,0 3 0 ,7 5 ± 0 ,1 6 0,61 ± 0 ,15

Л Ф ,
н м о л ь /(к г-с )

0,91 ± 0 ,0 4 1 ,6 4± 0 ,0 6 1 ,2 9 ±0 .0 3 1,01 ± 0 ,0 3 1 ,4 4 ±0 ,0 3 1 ,0 9 ± 0 ,14

к 1 1,98 1,57 1,23 1,58 1,32

Таблиця 5. П рогностичний коеф іц ієнт К  на третю  добу (М ± т ;  п=10)

П о ка зн и к
Група  тварин

контрол ь 1 гр уп а 2 гр уп а 3 гр уп а 4  гр уп а 5 гр уп а
АлАТ,

м м о л ь /(л -го д )
0 ,30±0 ,01 0 ,7 2 ± 0 ,0 6 0 ,5 2 ± 0 ,0 4 0 ,6 0 ± 0 ,0 9 0 ,4 9 ± 0 ,0 5 0 ,4 2 ± 0 ,0 3

АсАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,4 2 ± 0 ,0 3 1 ,0 6± 0 ,1 0 0 ,8 3 ± 0 ,1 1 0 ,8 2 ± 0 ,13 0 ,8 2 ± 0 ,16 0 ,6 8 ± 0 ,1 2

Л Ф ,
н м о л ь /(к г-с )

0,91 ± 0 ,0 4 1 ,7 9± 0 ,0 3 1 ,3 3 ±0 ,0 2 1 ,2 9 ±0 ,0 3 1,4 2 ± 0 ,0 3 1 ,17 ± 0 ,15

к 1 2 ,30 1,72 1,79 1,72 1,43
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Таблиця 6. П рогностичний коеф іц ієнт К  на сьом у добу (М ± т ;  п=10)

П о ка зн и к
Г рупа  тварин

ко нтро л ь 1 група 2 група 3 група 4  гр уп а 5 гр уп а
АлАТ,

м м о л ь /(л -го д )
0 ,30±0 ,01 0 ,8 6 ± 0 ,0 3 0,59±0 ,01 0 ,7 6 ± 0 ,0 6 0 ,5 5 ± 0 ,0 2 0 ,3 8 ± 0 ,0 6

АсАТ,
м м о л ь /(л -го д )

0 ,4 2 ± 0 ,0 3 1,11 ± 0 ,1 4 0 ,7 7 ± 0 ,0 6 0 ,8 8 ± 0 ,1 1 0 ,7 7 ± 0 ,0 4 0 ,5 8 ± 0 ,0 6

Л Ф ,
н м о л ь /(к г-с )

0 ,9 1 ± 0 ,0 4 1,8 2 ± 0 ,0 4 1 ,3±0 ,03 1,3 5 ± 0 ,0 4 1 ,3 4 ± 0 ,0 2 1 ,1 5 ± 0 ,0 2

к 1 2 ,50 1,74 2 ,0 4 1,71 1,30

Рис. 1. Ефективність методів корекції.

1400 W на першу добу експерименту була більш ефек
тивна, ніж застосування комплексу препаратів.

ВИСНОВОК Запропонована методика дає мож
ливість оцінити ефективність методу медикаментоз
ної корекції ураження печінки при експеримен
тальній політравмі у певний період травматичної 
хвороби.
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СТАН КЛУБОЧКОВО-КАНАЛЬЦЕВОГО ТА КАНАЛЬЦЕВО-КАНАЛЬЦЕВОГО БАЛАНСУ ЗА 
ІНФІКОВАНОГО ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ЖОВЧНОГО ПЕРИТОНІТУ

СТАН КЛУБОЧКОВО-КАНАЛЬЦЕВОГО ТА КАНАЛЬЦЕВО-КА
НАЛЬЦЕВОГО БАЛАНСУ ЗА ІНФІКОВАНОГО ЕКСПЕРИМЕН
ТАЛЬНОГО ЖОВЧНОГО ПЕРИТОНІТУ -  Роботу присвячено 
вивченню в нирках процесів клубочково-канальцевого та ка
нальцево-канальцевого балансу за інфікованого експеримен
тального жовчного перитоніту. Об’єктом дослідження є 76 
білих нелінійних статевозрілих щурів-самців з інфікованим 
експериментальним жовчним перитонітом, змодельованим 
шляхом дискретного надходження аутожовчі зі спільної жов
чної протоки щура через сформований дефект її стінки шля
хом термокоагуляції та додаткового введення вмісту тонкої 
кишки. Встановлені нові позитивні кореляційні зв ’язки клу
бочкової фільтрації, абсолютного, проксимального, дисталь
ного транспорту іонів натрію з відносною реабсорбцією води, 
що вказує на істотні порушення клубочково-канальцевого та 
канальцево-канальцевого балансу за інфікованого експери
ментального жовчного перитоніту.

СОСТОЯНИЕ КЛУБОЧКОВО-КАНАЛЬЦЕВОГО И КАНАЛЬЦЕВО
КАНАЛЬЦЕВОГО БАЛАНСА ПРИ ИНФИЦИРОВАННОМ ЭКСПЕРИ
МЕНТАЛЬНОМ ЖЕЛЧНОМ ПЕРИТОНИТЕ -  Работа посвящена 
изучению в почках процессов клубочково-канальцевого и ка
нальцево-канальцевого баланса при ифицированном экспери
ментальном желчном перитоните. Объектом исследования есть 
76 белых нелинейных половозрелых крыс-самцов с ифициро- 
ванным экспериментальным желчным перитонитом, смодели
рованным путем дискретного поступления автожелчи с общей 
желчной протоки крысы через сформированный дефект ее 
стенки путем термокоагуляции и дополнительного введения 
содержимого тонкой кишки. Показаны новые положительные 
корреляционные связи клубочковой фильтраци, абсолютного, 
проксимального, дистального транспорта ионов натрия с отно
сительной реабсорбций воды, что указывает на существенные 
нарушения клубочково-канальцевого и канальцево-канальце
вого баланса при экспериментальном желчном перитоните.

STATE OF GLOMERULAR-TUBULAR BALANCE AND CANALICULAR- 
TUBULAR BALANCE ON THE INFECTED EXPERIMENTAL BILIARY 
PERITONITIS -  The paper deals with the study in kidneys of glomerular- 
tubular balance, canalicular-tubular balance under infected biliary 
peritonitis. The 76 albino male rats with the infected experimental 
biliary peritonitis after discrete flow of autobile from common bile duct 
of rat through the formed defect wall by thermocoagulation into 
peritoneal cavity and the introduction of the contents of the small 
intestine, were the objects of the research. The mechanisms of 
glomerular-tubular balance, canalicular-tubular balance is characterized 
by the positive correlative connection of the glomerular filtration, absolute, 
proximal and distal transport of sodium ions with relative reabsorption of 
water, that it is noted that a grave breach of glomerular-tubular balance, 
canalicular-tubular balance under infected biliary peritonitis.

Клю чові слова: ни рки , клуб очко во -ка н ал ьц еви й  
баланс, канальцево-канальцевий баланс, інф ікований 
жовчний перитоніт.

Ключевые слова: почки, клубочково-канальцевы й 
баланс, канальцево-канальцевы й баланс, инф ициро
ванный желчный перитонит.

K ey w o rd s : k id ne ys , g lo m e ru la r - tu b u la r  ba lance , 
canalicu lar-tubula r balance, infected biliary peritonitis.

ВСТУП Виконання ниркою осмо-, волю-, кислото-, 
іонорегулювальних функцій щодо забезпечення го
меостазу організму істотно залежить від процесів клу-

бочково-канальцевого та канальцево-канальцевого 
балансу [2], розлади яких досить глибоко вивчені за 
введення 2,4-динітрофенолу, сулеми, розвитку гаряч
ки [1, 6, 11]. При експериментальному інфікованому 
жовчному перитоніті [3] зміни функції нирок характе
ризуються зростанням клубочкової фільтрації, розвит
ком синдрому “втрати” іонів натрію з сечею, порушен
ням дистальної та проксимальної реабсорбції даного 
катіона. Такі зміни функції нирок повинні супроводжу
ватися характерними розладами процесів клубочко
во-канальцевого та канальцево-канальцевого балан
су. Водночас, ця проблема на сьогодні залишається 
не достатньо вивченою.

Метою роботи було з ’ясувати стан процесів клубоч
ково-канальцевого та канальцево-канальцевого ба
лансу за інфікованого експериментального жовчного 
перитоніту, змодельованого шляхом дискретного над
ходження аутожовчі зі спільної жовчної протоки щура 
через сформований дефект її стінки шляхом термоко
агуляції та додаткового введення вмісту тонкої кишки.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Досліди проведено на 76 
білих нелінійних щурах-самцях масою 0,16-0,18 кг за 
умов гіпонатрієвого раціону харчування. Експеримен
тальне моделювання інфікованого жовчного перито
ніту проводили шляхом дискретного надходження ауто
жовчі зі спільної жовчної протоки щура через сформо
ваний дефект її стінки шляхом термокоагуляції та 
додаткового введення 0,5 мл вмісту тонкої кишки [4].

Функціональний стан нирок досліджували за умов 
водного діурезу, для чого щурам внутрішньошлунково 
за допомогою металевого зонда уводили водопровід
ну воду, підігріту до температури 37 °С у кількості 5 % 
від маси тіла. Величину діурезу (V) оцінювали в 
мл/2 год‘ 100 г. Після водного навантаження з метою 
отримання плазми проводили евтаназію тварин шля
хом декапітації під легким ефірним наркозом, кров зби
рали у пробірки з гепарином. У плазмі крові й сечі виз
начали концентрацію креатиніну за реакцією з пікри
новою кислотою, іонів натрію -  методом фотометрії 
полум’я на ФПЛ-1. Швидкість клубочкової фільтрації 
(Ссг) оцінювали за кліренсом ендогенного креатиніну, 
яку розраховували за формулою: Ссг= исг̂ /Р сг, де исг і 
Рсг -  концентрація креатиніну в сечі й плазмі крові відпо
відно. Відносну реабсорбцію води (РН20  %) оцінювали 
за формулою: ИН20  % = (Ссг - V)/ Ссг • 100 %. Абсолютну 
реабсорбцію іонів натрію (РРЫа+) розраховували за 
формулою: РРЫа+ = Сс|/РЫа+ - V•UNа+. Досліджували 
проксимальну та дистальну реабсорбції іонів натрію 
(ТрЫа+, ТйЫа+). Розрахунки проводили за формулами: 
ТрЫа+= (Ссг- ^-РЫа+; ТйЫа+= (РЫа+- и № + )^  [5, 6].

Стан клубочково-канальцевого та канальцево
канальцевого балансу оцінювали шляхом прове
дення кореляційного аналізу між процесами клубоч
кової фільтрації, абсолютної, проксимальної, дисталь
ної реабсорбції іонів натрію та відносної реабсорбції 
води [2, 6 , 11].
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Усі дослідження виконано з дотриманням Кон
венції Ради Європи про охорону хребетних тварин, 
що використовують в експериментах та інших науко
вих цілях (від 18.03.1986 р.), Директиви ЄЕС № 609 
(від 24.11.1986 р.), наказів МОЗ України № 690 від 
23.09.2009 р. та № 944 від 14.12.2009 р.

Статистичну обробку даних, включаючи кореля
ційний та багатофакторний регресійний аналіз, про
водили за допомогою комп’ютерних програм “31а1:- 
дгаАсэ” та “Ехеі 7.0” .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Клубочково-канальцевий та канальцево-ка- 
нальцевий баланс в інтактних тварин характеризуєть
ся вірогідними позитивними кореляційними зв’язка
ми між клубочковою фільтрацією та абсолютною, 
проксимальною, дистальною реабсорбціями іонів 
натрію (табл. 1). При цьому, абсолютна реабсорбція 
іонів натрію прямопропорційно корелює з прокси
мальною та дистальною реабсорбціями цього катіо
на і проксимальна реабсорбція іонів натрію пов’яза
на позитивною кореляційною залежністю з дисталь
ним транспортом. Клубочкова фільтрація позитивно 
корелює з діурезом [1, 11].

За інфікованого експериментального жовчного 
перитоніту виявлялися позитивні кореляційні зв’язки 
між клубочковою фільтрацією та абсолютною, прокси

мальною, дистальною реабсорбціями іонів натрію. Аб
солютна реабсорбція іонів натрію прямо пропорційно 
корелювала з проксимальною та дистальною реаб
сорбціями. Водночас, спостерігалося гальмування 
сили позитивного кореляційного зв’язку між діурезом 
та клубочковою фільтрацією та встановлення нових 
позитивних кореляційних зв’язків між діурезом та 
абсолютною, проксимальною, дистальною реабсорб
ціями іонів натрію. Відносна реабсорбція води пози
тивно корелювала з клубочковою фільтрацією, абсо
лютною, проксимальною, дистальною реабсорбціями 
іонів натрію (табл. 2). Графічне зображення процесів 
клубочково-канальцевого та канальцево-канальцево
го балансу за інфікованого жовчного перитоніту на
ведено на рисунку 1. На рисунку 2 продемонстровано 
вираження достовірних кореляційних зв’язків між клу
бочковою фільтрацією, відносною реабсорбцією води 
та проксимальною реабсорбцією іонів натрію при мо
делюванні інфікованого жовчного перитоніту за умов 
гіпонатрієвого раціону харчування.

В інтактних тварин реалізація клубочково-каналь
цевого балансу полягала в тому, що зростання клу- 
бочкової фільтрації призводило до збільшення філь
траційного завантаження канальців нефрону і зрос
тання відповідно проксимальної та дистальної 
реабсорбцій іонів натрію. Участь в клубочково-ка-

Таблиця 1. Стан клубочково-канальцевого та канальцево-канальцевого балансу нирок у  інтактних щ урів
(п=10) [1 , 11]

V С с г ВРЫа+ ТрЫа+ Т ^ а * В Н ,0  %
V 0 ,8 2 3

р<0,01
С сг 0 ,9 97

р<0,001

со о 
О) о 
°1 о 
О V о.

0 ,9 02
р<0,001

ВРЫа+ 1,000
р< 0,001

со о
 

со о
О V о.

ТрЫа+

О) о 
г- о
О V о.

Т ^ а *

ВН20 %

Примітки: тут і в таблиці 2: 1 ) У -  діурез (мл/2 год • 100 г);
2) Ссг-  клубочкова фільтрація (мкл/хв • 100 г);
3) РЙІЧа*- абсолютна реабсорбція іонів натрію (мкмоль/хв • 100 г);
4) ТрІ\Іа+ -  проксимальна реабсорбція іонів натрію (ммоль/2 год • 100 г);
5) ТрІ\Іа+-  дистальна реабсорбція іонів натрію (мкмоль/2 год • 100 г);
6) ІЗН20 % -  відносна реабсорбція води (%);
7) р -  вірогідність кореляційного зв’язку;
8) п -  число спостережень.

Таблиця 2. Стан клубочково-канальцевого та канальцево-канальцевого балансу нирок при моделю ванні 
інф ікованого ж овчного  перитон іту за умов гіпонатр ієвого  рац іону харчування (п=10)

V С с г ВРЫа+ ТрЫа+ Т ^ а * В Н ,0  %
V 0 ,6 7 5

р < 0 ,0 5
0 ,6 37

р < 0 ,0 5
0 ,6 3 4

р < 0 ,0 5
0 ,9 53

р<0,001
С сг 0 ,9 99

р<0,001
0 ,9 9 9

р<0,001
0 ,8 0 7

р<0,01
0 ,9 7 7

р<0,001
ВРЫа+ 1,000

р<0,001
0 ,7 95

р<0,01
0,981

р<0,001
ТрЫа+ 0 ,7 92

р<0,01
0,981

р<0,001
Т"Ыа+ 0 ,8 0 9

р<0,01
ВН20 %
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Рис. 1. Стан клубочково-канальцевого та канальцево-канальцевого балансу нирок при моделюванні інфікованого жовчного пери
тоніту за умов гіпонатрієвого раціону харчування.

Примітки: Р1 -  клубочкова фільтрація (мкл/хв/100 г);
2) Р2,1 -  абсолютна реабсорбція іонів натрію (мкмоль/хв/100 г);
3) Р3,2 -  проксимальна реабсорбція іонів натрію (ммоль/2 год/100 г);
4) Р4,3 -  дистальна реабсорбція іонів натрію (мкмоль/2 год/100 г);
5 )  4 -  відносна реабсорбція води (%); вірогідність кореляційного зв’язку відзначено: ** * -  р<0,01; **** -  р<0,001.

Н  4,968 
Н  6,671 
Н  8,374 
І І 10,077
І І 11,781
І І 13,484
І І 15,187
Н  16,89 
Н  18,594 
Н  20,297

above

Рис. 2. Вираження достовірних кореляційних зв’язків між клубочковою фільтрацією -  X ( мкл/хв • 100 г), відносною реабсорбцією 
води -  У (%) та проксимальною реабсорбцією іонів натрію -  Z (ммоль/2 год 4  00 г) при моделюванні інфікованого жовчного перито
ніту за умов гіпонатрієвого раціону харчування. Інтенсивність зафарбовування відповідає ступеню вираження кореляцій.
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нальцевому балансі дистального відділу нефрону зу
мовлене реалізацією цих зв’язків за рахунок супер- 
фіціальних нефронів, у яких немає петлі Генле, і 
відповідно, фільтраційне завантаження могло впли
вати на дистальний каналець. Це підтверджувалося 
позитивними кореляційними зв’язками між клубоч
ковою фільтрацією і проксимальною реабсорбцією 
іонів натрію та клубочковою фільтрацією і дисталь
ною реабсорбцією іонів натрію, а також позитивною 
кореляційною залежністю між проксимальною і дис
тальною реабсорбцією іонів натрію [1, 11].

Наявність вірогідних кореляційних зв’язків між 
клубочковою фільтрацією і абсолютною, проксималь
ною, дистальною реабсорбціями іонів натрію та між 
абсолютною реабсорбцією іонів натрію та його транс
портом у проксимальному і дистальному відділах не
фрону свідчить про збереження механізмів клу
бочково-канальцевого балансу при інфікованому 
експериментальному жовчному перитоніті за умов 
гіпонатрієвого раціону харчування. Зменшення сили 
вірогідного кореляційного зв ’язку клубочкової 
фільтрації з діурезом при експериментальному 
інфікованому жовчному перитоніті за умов гіпонатрі
євого раціону харчування пояснюється тим, що за 
експериментального жовчного перитоніту після дис
кретного надходження аутожовчі зі спільної жовчної 
протоки щура через сформований дефект її стінки 
шляхом термокоагуляції та додаткового введення 
вмісту тонкої кишки.

Внаслідок токсичного впливу гідрофобних жовч
них кислот, ендотоксину, тромбоксану А2 на кіркову 
ділянку нирок мала місце гіпоксія [7-9] з енергоде- 
фіцитом ниркових канальців, внаслідок чого відбу
валися розлади клубочково-канальцевого і каналь
цево-канальцевого балансу за рахунок дисфункції 
канальцевого відділу нефрону із переважанням про
цесів пасивного транспорту. Істотне зниження дис
тальної реабсорбції іонів натрію внаслідок енерго- 
дефіциту призводило до того, що та частина первин
ної сечі, яка надходила до дистального канальця за 
умов водного діурезу, практично не реабсорбувала- 
ся за інфікованого експериментального жовчного 
перитоніту після дискретного надходження аутожовчі 
зі спільної жовчної протоки щура через сформова
ний дефект її стінки шляхом термокоагуляції та до
даткового введення вмісту тонкої кишки [4, 10, 12] і 
складала фактично об’єм вторинної сечі з адекват
ною втратою іонів натрію. Зазначені патологічні ре
акції сприяють встановленню нових позитивних коре
ляційних зв’язків відносної реабсорбції води з клу
бочковою фільтрацією, абсолютною, проксимальною, 
дистальною реабсорбцією іонів натрію та нових по
зитивних кореляційних зв’язків між діурезом і абсо
лютною, проксимальною, дистальною реабсорбціями 
іонів натрію.

ВИСНОВОК За експериментального жовчного 
перитоніту, змодельованого шляхом дискретного

надходження аутожовчі зі спільної жовчної протоки 
щура через сформований дефект її стінки шляхом 
термокоагуляції та додаткового введення вмісту тон
кої кишки, встановлені нові позитивні кореляційні 
зв’язки клубочкової фільтрації, абсолютного, прокси
мального, дистального транспорту іонів натрію з 
відносною реабсорбцією води, що свідчить про істотні 
порушення клубочково-канальцевого та канальце
во-канальцевого балансу.

Перспективи подальших досліджень Обґрун
тованою є перспектива подальших розробок у дано
му напрямку щодо з ’ясування ролі цитокінів у меха
нізмах розладу клубочково-канальцевого та каналь
цево-канальцевого балансу за інф ікованого 
експериментального жовчного перитоніту.
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ОСОБЛИВОСТІ СТРУКТУРИ АРТЕРІАЛЬНОГО РУСЛА ЛЕГЕНЕВОГО СЕРЦЯ З РІЗНИМИ ТИПАМИ
КРОВОПОСТАЧАННЯ

ОСОБЛИВОСТІ СТРУКТУРИ АРТЕРІАЛЬНОГО РУСЛА ЛЕГЕ
НЕВОГО СЕРЦЯ З РІЗНИМИ ТИПАМИ КРОВОПОСТАЧАННЯ -  
Морфологічними методами вивчено особливості структур
ної перебудови артерій шлуночків легеневого серця з різни
ми типами кровопостачання свиней в’єтнамської породи. Вста
новлено, що переважно в артеріях середнього та дрібного 
калібрів шлуночків легеневого серця формуються адаптаційні 
утворення в основному за рахунок гладкої мускулатури з 
різною локалізацією, а також виражені альтеративні процеси 
в міоцитах, ендотеліоцитах, стромальних структурах, які до
мінують у правому шлуночку при право- та лівовінцевому 
типах кровопостачання.

ОСОБЕННОСТИ СТРУКТУРЫ АРТЕРИАЛЬНОГО РУСЛА ЛЕ
ГОЧНОГО СЕРДЦА С РАЗНЫМИ ТИПАМИ КРОВОСНАБЖЕНИЯ 
-  Морфологическими методами изучены особенности струк
турной перестройки артерий желудочков легочного сердца с 
разными типами кровоснабжения свиней вьетнамской поро
ды. Установлено, что преимущественно в артериях среднего 
и мелкого калибров желудочков легочного сердца образу
ются адаптационные структуры в основном за счет гладкой 
мускулатуры с разной локализацией, а также выраженные 
альтеративные процессы в миоцитах, эндотелиоцитах и стро
мальных структурах, которые доминируют в правом желудочке 
при право- и левостороннем типах кровоснабжения.

PECULIARITIES OF ARTERIAL BED STRUCTURES OF PULMONARY 
HEART WITH DIFFERENT TYPES OF BLOOD SUPPLY -  Using the 
morphological features methods there were studied the peculiarities 
of restructuring arterial pulmonary heart ventricles with different types 
of blood supply to the Vietnamese pig breeds. It was established that 
mainly medium and small arteries sizes ventricular pulmonary heart 
shaped adaptive formation mainly by smooth muscle from various 
sites, as well as alternatives to processes expressed in myocytes, 
endothelial cells, stromal structures that dominate the right ventricle 
with left- and right- types of coronary blood flow.

Ключові слова: легеневе серце, артерії, типи кро 
вопостачання.

Ключевые слова: легочное серце, артерии, типы 
крово сна б ж е ни я .

Key words: pulm onary heart, arteries, types o f blood 
supply.

ВСТУП Відомо, що проблема хронічного легене
вого серця набуває все більшого значення у зв’язку 
з інтенсивним ростом хронічних обструктивних за
хворювань легень, хронічних форм туберкульозу та 
професійних захворювань легень, при яких основ
ною причиною інвалідності та смертності хворих є 
хронічне легеневе серце. За прогнозами спеціалістів, 
у 2020 році хронічні обструктивні захворювання ле
гень займуть третє місце у структурі причин смертності. 
Варто зазначити, що сьогодні в Україні від хронічних 
обструктивних захворювань легень страждає 7 % 
населення, тобто приблизно 7 млн людей. Необхідно 
також вказати, що патогенез хронічного легеневого 
серця складний та багатогранний, що суттєво усклад
нює сучасну діагностику легеневої артеріальної гіпер
тензії та легеневого серця [5-7].

Важливу роль у розвитку адаптаційно-компенсатор
них процесів у пошкодженому міокарді при цьому

відіграє його артеріальна система, особливості ремо- 
делювання якої на сьогодні повністю не вияснені [1, 5].

Метою даної роботи стало дослідження особли
востей структурних змін артерій легеневого серця при 
різних типах кровопостачання.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Морфологічними метода
ми досліджені артерії шлуночків серця 47 статевозрі
лих свиней-самців в’єтнамської породи, яких поділили 
на 4 групи: перша група (контрольна) нараховувала 
10 сердець дослідних тварин, яким проводили тора- 
котомію, друга -  15 сердець свиней з артеріальною 
легеневою гіпертензією і правовінцевим типом кро
вопостачання, третя -  9 спостережень із гіпертензією 
в малому колі кровообігу та лівовінцевим типом кро
вопостачання, четверта - 1 2  сердець з артеріальною 
легеневою гіпертензією і рівномірним розподілом 
вінцевих артерій. Артеріальну гіпертензію в легеневій 
артерії та легеневе серце моделювали шляхом пра- 
восторонньої пульмонектомії [7]. Евтаназію тварин 
здійснювали кровопусканням в умовах тіопентал- 
натрієвого наркозу через місяць від початку експе
рименту. Усі маніпуляції та евтаназію свиней прово
дили з дотриманням принципів роботи з експеримен
тальними тваринами. Виконували окреме зважування 
та планіметрію камер серця [7]. З шлуночків серця 
вирізали шматочки, які фіксували у 10 % нейтраль
ному розчині формаліну і після відповідного прове
дення через етилові спирти зростаючої концентрації 
поміщали у парафін. Мікротомні зрізи товщиною 5-7 
мкм фарбували гематоксиліном та еозином, за ван 
Гізон, Гейденгайном, Маллорі, Вейгертом, толуїдино
вим синім, проводили імпрегнацію сріблом. Гісто
логічні мікропрепарати досліджувалися за допомо
гою мікроскопів МБД-15 та Люмам-Р8 .

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Окремим зважуванням та планіметрією камер сер
ця встановлено, що через місяць після правосторон- 
ньої пульмонектомії зростала маса частин серця та 
їхні просторові характеристики з домінуванням гіпер
трофії та дилатації правого шлуночка. Отримані ре
зультати свідчили про розвиток легеневого серця.

При гістологічному дослідженні контрольної групи 
сердець виявлено, що у шлуночках серця зустрічали
ся артерії дрібного (зовнішній діаметр -  26-50 мкм), 
середнього (зовнішній діаметр -  51-125 мкм) і вели
кого (зовнішній діаметр -  126-150 мкм) [9]. У вказа
них судинах чітко визначалися межі між інтимою, ме- 
дією та адвентицією. Патогістологічних уражень у ар
теріях контрольної групи тварин не спостерігалося.

Відомо, що судинна система одна з перших реа
гує на змінені умови функціонування [2, 3, 10]. Вира
женої структурної перебудови при гіпертензії в мало
му колі кровообігу зазнають артерії шлуночків серця. 
Стінка вказаних судин при гіперфункції органа по
товщується за рахунок гіперплазії та гіпертрофії глад- 
ком’язових клітин еластичних волокон, їх просвіт
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може звужуватися, а у деяких артеріях великого ка
лібру -  розширюватися. В артеріях спостерігається 
також м’язово-еластична гіперплазія, при якій вияв
лялася мультиплікація їх еластичних мембран.

Тривала гіперфункція та зміна кровообігу в орга
нах призводить не лише до структурної перебудови 
артерій, але й до формування так званих замикаючих 
артерій з локалізацією поздовжніх пучків гладком’я- 
зових елементів в адвентиції або інтимі. При мікрос
копічному дослідженні артерій шлуночків гіперфунк- 
ціонуючого легеневого серця найчастіше зустрічала
ся м’язово-еластична гіперплазія, яка локалізувалася 
в інтимі й мала циркулярний або вогнищевий харак
тер (рис. 1,2,4). Варто зазначити, що гіперплазія глад- 
ком’язових клітин виявлялася переважно в артеріях 
міокарда середнього та дрібного калібрів. Вказані м’я
зові структури локалізувалися переважно у внутрішній 
оболонці досліджуваних судин і представляли у 
більшості випадків косо та поздовжньо орієнтовані 
пучки гладком’язових клітин. Деякі автори вказаний 
гладком’язовий шар називають функціональним. При 
цьому відмічалася неоднорідна локалізація вказаних 
структур. В деяких артеріях гіперфункціонуючого міо
карда гладком’язові клітини рівномірно розміщували
ся навколо їх просвіту, а в інших досліджуваних суди
нах гладком’язові елементи були розвинуті нерівно
мірно і формували один або два валики, а інколи 
поліпоподібні подушки (рис. 3). Варто вказати, що 
сформовані валики або подушки у досліджуваних ар
теріях призводили до зниження, а в деяких випадках 
навіть блокування кровотоку, суттєво погіршуючи кро
вопостачання міокарда [4, 8]. Відмічалася також про
ліферація ендотеліоцитів, що посилювало звуження 
просвіту досліджуваних судин та інколи призводило 
до повної облітерації їх просвіту (рис. 2,4). Деякі дослід
ники стверджують, що проліферація ендотеліальних 
клітин свідчить про наявність гіпоксії [3, 5].

Мікроскопічно в інших артеріях гіперфункціоную
чого міокарда виявлялися м’язово-еластичні сфінкте
ри, які також зустрічалися в основному в судинах се
реднього та дрібного калібрів. Найчастіше вказані 
утворення спостерігалися у місцях галуження дослі
джуваних судин та інколи нагадували за формою 
клапани. У вказаних структурах відмічалася густа сітка 
ретикулярних та еластичних волокон. За даними де
яких авторів, виявлені сфінктери відіграють важливу 
роль у регуляції кровотоку. Знайдене свідчить, що в 
умовах змодельованої патології формується комплекс 
пристосувально-адаптаційних утворень, основу яких 
складають гладком’язові клітини. Істотної перебудо
ви в артеріях шлуночків легеневого серця зазнава
ли також ретикулярний та еластичний каркаси.

При легеневому серці відмічалися ураження всіх 
шарів артерій шлуночків серця з деякою втратою ела
стичного каркасу та розростанням сполучної тканини, 
дистрофічними змінами гладком’зових клітин, колаге
нових волокон. Спостерігалося також периваскуляр- 
не склерозування із клітинною інфільтрацією адвен
тицій, а деколи без вказаної інфільтрації. Інтима дослі
джуваних артерій нерідко потовщувалася в результаті 
не тільки гіперплазії гладком’язових структур, але і 
внаслідок вираженого розростання волокнистих еле
ментів. При цьому, в артеріях нерідко відмічалася ви

ражена мультиплікація та фрагментація як внутрішньої, 
так і зовнішньої еластичної мембран. Нерідко у гладко
м’язових елементах стінок артеріальних судин спосте
рігалися альтеративні зміни, які характеризувалися 
набряком, вакуолізацією їх цитоплазми, явищами не
кробіозу і зміщенням ядер. Зустрічалися також без’-

Рис. 1. М’язово-еластичне вогнищеве потовщення стінки ар
терії, звуження просвіту, периваскулярний склероз, набряку пра
вому шлуночку легеневого серця. Забарвлення за ван Гізон. х 125.

Рис. 2. Циркулярне потовщення стінки артерії, проліферація 
тадесквамація ендотеліоцитів, тромбування просвіту, перивас
кулярний і стромальний набряки, осередки дистрофії кардіоміо- 
цитів у правому шлуночку легеневого серця. Забарвлення гема
токсиліном та еозином. х 140.

Рис. 3. Поліпоподібні утворення, вогнищеве потовщення стінки 
артерії, тромбування, звуження та деформація просвіту, набряк, 
периваскулярний склероз у правому шлуночку легеневого серця. 
Забарвлення гематоксиліном та еозином. х 125.
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Рис. 4. Циркулярне потовщення стінки артерії, проліферація 
ендотеліоцитів, облітерація просвіту, периваскулярний набряк, 
осередки з некротизованими кардіоміоцитами у правому шлу
ночку легеневого серця. Забарвлення за Гейденгайном. х 140.

ядерні міоцити. Виявлялися дистрофічно змінені елас
тичні волокна, деякі з них були витончені, з набряком, 
мав місце вогнищевий гіпереластоз, спостерігалися 
осередки з мультиплікацією, фрагментацією, порушен
ням їх орієнтації та еластолізисом (рис. 5). Виявлялася 
дисхромія еластичних волокон, їх звивистість, злиття у 
конгломерати. Альтеративні зміни колагенових воло
кон також характеризувалися їх набряком, розволок- 
ненням, фрагментацією, порушенням їх просторової 
орієнтації. Необхідно зазначити, що процеси фіброге- 
незу мали місце переважно в адвентиції, а деколи -  в 
зовнішніх шарах медії. В деяких спостереженнях спо
лучнотканинні структури розросталися, вклинюючись у 
медію та інтиму. Склерозування адвентиції також по
ширювалося на перивазальні тканини, захоплюючи 
уава уавогит (рис. 3). Ендотеліоцити досліджуваних су
дин з явищами набряку, дистрофії, деякі з них десква- 
мовані, межі між ними нечіткі, а при спазмі внутрішньої 
еластичної мембрани виступали у просвіт артерії. Ви
являлася також проліферація ендотеліоцитів, що 
підтверджувало наявність гіпоксії.

Рис. 5. Мультиплікація та фрагментація еластичних мемб
ран, формування мікроаневризми у стінці артерії правого шлу
ночка легеневого серця. Забарвлення за Вейгертом. х 200.

Необхідно вказати, що виявлені патоморфологічні 
зміни артерій були неоднаковими та домінували у 
правому шлунку та при переважно ліво- та право- 
вінцевому типах кровопостачання серця.

Встановлені структурні зміни артерій у шлуночках 
легеневого серця більшість дослідників пов’язує із 
гемодинамічними змінами, які мають місце при змо- 
дельованій патології. При цьому, адаптаційна пере
будова досліджуваних судин зводилася в основно
му до структурних змін інтимальної мускулатури та 
формування м’язово-еластичних сфінктерів, які мо
жуть блокувати та регулювати органний кровотік у 
патологічних умовах. Тривала змінена гемодинаміка 
призводить до виражених альтеративних процесів у 
структурах артеріальних стінок і до поломки та зриву 
органного, тканинного та клітинного структурних го
меостазів.

ВИСНОВОК При пострезекційній легеневій гіпер
тензії та легеневому серці у лівому та правому шлу
ночках виникає виражена структурна перебудова 
артерій, яка характеризується формуванням адапта
ційних процесів з утворенням м’язово-еластичної 
гіперплазії в інтимі та м’язово-еластичних сфінктерів 
і вираженими деструктивними процесами, які домі
нували у правому шлуночку та при право- та лівовін- 
цевому типах кровопостачання.

Перспективи подальших досліджень Деталь
не усестороннє вивчення особливостей ремоделю- 
вання артерій легеневого серця є перспективною 
проблемою з метою їх урахування при діагностиці, 
корекції та профілактиці уражень міокарда.
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ЗМІНИ БІОМАРКЕРІВ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕСУ, ІНДУКОВАНОГО ГІПОТИРЕОЇДНОЮ  
ДИСФУНКЦІЄЮ, ТА КОРЕКЦІЯ ЇХ МЕТОДОМ ІНТЕРВАЛЬНОГО ГІПОКСИЧНОГО ТРЕНУВАННЯ

ЗМІНИ БІОМАРКЕРІВ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕСУ, ІНДУКОВА
НОГО ГІПОТИРЕОЇДНОЮ ДИСФУНКЦІЄЮ, ТА КОРЕКЦІЯ ЇХ МЕ
ТОДОМ ІНТЕРВАЛЬНОГО ГІПОКСИЧНОГО ТРЕНУВАННЯ -  У 
статті наведено дані результатів досліджень параметрів вільно- 
радикальних пероксидних реакцій у порівняльній взаємодії з 
ферментним компонентом системи антиоксидного захисту в 
крові, тканинах міокарда та печінки тварин з експериментально 
модельованим гіпотиреозом. Показано односпрямований ха
рактер змін у системі пероксидне окиснення -  антиоксидант
ний захист у всіх досліджуваних середовищах та позитивний 
коригуючий ефект застосування інтервального гіпоксичного 
тренування щодо аналізованих параметрів.

ИЗМЕНЕНИЯ БИОМАРКЕРОВ ОКСИДАТИВНОГО СТРЕССА, ИН
ДУЦИРОВАННОГО ГИПОТИРЕОИДНОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ, И КОР
РЕКЦИЯ ИХ МЕТОДОМ ИНТЕРВАЛЬНОЙ ГИПОКСИЧЕСКОЙ ТРЕ
НИРОВКИ -  В статье приведены данные результатов исследо
ваний параметров свободнорадикальных пероксидных реакций 
в сравнительном взаимодействии с ферментным компонен
том системы антиоксидной защиты в крови, тканях миокарда и 
печени животных с экспериментально моделированным гипо
тиреозом. Показан однонаправленный характер изменений в 
системе пероксидное окисление -  антиоксидантная защита у 
всех исследуемых средах, а также положительный корригирую
щий эффект использования интервальной гипоксической тре
нировки касаемо анализируемых параметров.

OXIDATIVE STRESS BIOMARKERS IN MILD HYPOTHYROID 
DYSFUNCTION, CORRECTED BY INTERMITTENT HYPOXIC 
TRAINING -  The article presents parameters of tree radical peroxide 
reactions which were investigated in comparative interaction with 
enzymatic antioxidant defense. The researches were conducted in 
rat blood, myocardium and liver tissues under condition of 
experimental hypothyrosis. The similar metabolic profile of changes 
was shown in all investigated media, and positive corrective effect 
of IHT was proved as well.

Клю чові слова: оксидативний  стрес, субкл ін ічний 
гіпотиреоз, м іокард, печінка, інтервальне гіпоксичне  
тренування.

Клю чевы е слова: оксидативный стресс, субклини
ческий гипотиреоз, миокард, печень, интервальная ги 
поксическая тренировка .

Key words: oxidative stress, subclinical hypothyroidism, 
myocardium, liver, in term ittent hypoxic training.

ВСТУП Симптоматична поліморфність донозоло- 
гічних форм гіпотиреозу, імітація низки захворювань 
нетиреоїдного генезу, зазвичай, спричиняють труд
нощі у діагностичному пошуку, призводячи до хибної 
лікувальної тактики. Діагноз неманіфестних форм 
гіпофункції здебільшого є несвоєчасним, оскільки на 
етапі доклінічного розвитку -  симптоматична карти
на є вкрай неспецифічна. Згідно з сучасними уяв
леннями, оксидативний стрес є універсальним домі
нуючим медіатором у патогенезі захворювань, зок
рема відомо, що його прояви супроводжують навіть 
ранні форми гіпотиреозу [1, 2]. Надлишкове утворен
ня реактивних форм кисню або ж зниження антиок
сидантного резерву, формуючи прооксидантний дис
баланс, модулюють системи внутрішньоклітинних сиг
нальних трансмісій, призводять до руйнування

біомембран та альтеративних змін білкової структури 
та функції [1,3]. Відповідно, метою даного досліджен
ня було з ’ясувати детальні механізми впливу латент
ного дефіциту тиреоїдних гормонів на хід вільнора- 
дикальних перетворень з урахуванням їх специфіки 
у крові, гомогенатах серця та печінки при експери
ментальному гіпотиреозі, а також довести можливість 
корекції змін інтервальним гіпоксичним тренуванням 
(ІГТ).

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Дослідження проводили 
на статевозрілих білих щурах-самцях масою 180— 
220 г відповідно до міжнародних вимог щодо гуман
ного ставлення до тварин. Експериментальний гіпо
тиреоз моделювали методом, запропонованим Е. С. - 
Детюкта співавт. (1979). Функціональну активність ЩЗ 
оцінювали за концентрацією тиреоїдних гормонів — 
трийодтироніну (Т3), тетрайодтироніну (Т4), тиреотроп- 
ного гормону (ТТГ) у сироватці крові методом радіо- 
імунного аналізу. Дослідження біомаркерів оксида- 
тивного стресу здійснювали у крові, гомогенатах міо
карда та печінки. Окремим групам контрольних і 
дослідних тварин проводили ІГТ у наступному режимі: 
п’ятиразове піднімання тварин у барокамері на умов
ну висоту 3000 м. Умовне піднімання здійснювали 
поступово: перший день — на висоту 1000 м, другий
— 2000 м і лише з третього дня — 3000 м. Тривалість 
гіпоксичної експозиції — 10 хв, перерви між сеанса
ми гіпоксії — 15 хв, тривалість тренування — 10 днів, 
швидкість “підняття” — 20 м/с (Е. А. Коваленко, 1993). 
Рівень ПОЛ оцінювали за вмістом дієнових кон’югатів 
(ДК) за допомогою методу Плацера в модифікації 
В. Б. Гаврилова, М. І. Мішкорудної, 1983; ТБК-активні 
продукти (ТБКАП) (Р. А. Тімірбулатов, Є. І. Селєзньову 
модифікації М. Ф. Тимочка, В. Б. Мартинюк, С. М. Ко
вальчук, 1991). Досліджували активність ензимів си
стеми антиоксидного захисту (АОЗ) — глутатіонперок- 
сидази (ГПО) (В. М. Моин, 1986), каталази (КАТ) 
(М. А. Королюк та співавт., 1988), супероксиддисмута- 
зи (СОД) (В. А. Костюкта ін., 1990).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Ми показали, що однією з патогенетично визна
чальних ланок відтвореної донозологічної форми 
гіпотиреозу є розвиток оксидативного стресу, що 
ініціює надмірну продукцію кисневих радикалів, ак
тивацію механізмів ліпопероксидації. Це є пусковим 
фактором ураження клітинних та субклітинних струк
тур зі змінами їх анатомо-функціональної організації. 
Зокрема, відзначено достовірне зростання ТБК-ак- 
тивних метаболітів у крові, що перевищує параметри 
норми на 27 %, ДК — на 46 %.

Ферментативний захист щодо активних мета
болітів ПОЛ здійснюється у спосіб активації ензимів
— СОД, КАТ, ГПО [1,4, 5]. Відповідно, параметри про- 
оксидантних реакцій трактували ми у взаємозв’язку 
із системою ферментів окисної протидії. Доведено 
зниження активності СОД — на 30,5 %, ГПО — на 37,1 %
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щодо норми. Зафіксовано зменшення активності ка- 
талази як в сироватці, так і в цільній крові, відповідно 
на 24,8 та 20,9 % (р<0,05).

Застосування курсового II Г у тварин із гіпотирео
зом показало, що у цій групі щурів, як і у контрольній 
серіїтварин із застосуванням II Г, зростає активність 
досліджуваних ферментів антирадикальної та анти- 
пероксидної дії стосовно дослідної серії нетренова- 
них тварин.

Отримані результати узгоджуються з даними літе
ратурних джерел, згідно з якими позитивний коригу
ючий ефект ІГТ стосовно параметрів ПОЛ-АОАу крові 
експериментальних тварин пов’язаний із підвищен
ням потужності антиоксидантного захисту [3, 6].

Аналогічним до показників крові виявився харак
тер змін досліджуваних параметрів системи ПОЛ-АОА 
у тканині міокарда дослідної групи (табл.1). Зокрема, 
вміст ТБКАП у цій тканині при гіпотиреозі зростав щодо 
контрольних показників на 26,4 %, дієнових кон’ю- 
гатів -  на 87,2 %.

Інтенсифікацію процесів ліпопероксидації зафік
совано на тлі достовірного зниження активності всіх 
досліджуваних ферментів антиокиснювального захи
сту, відповідно ГПО -  на 34,5 %, СОД -  на 36,7 %, 
каталази -  на 10 % (р<0,05) (табл. 2).

Щодо гомогенату печінки, ми спостерігали віро
гідне зростання вмістуТБК-активних продуктів проти 
контрольних величин, що у відсотковому вираженні 
становило 32,9 %. Рівень ДК нижчий стосовно конт
ролю на 25,6 %, що можна пов’язувати з відносно 
високою щодо інших ферментів антиокисної дії ак
тивністю каталази, що за певних умов забезпечує 
пероксидазну реакцію [7, 8]. При цьому, значення 
решти параметрів антиоксидантного захисту знижені 
щодо норми, відповідно СОД -  на 25,4 %, ГПО -  на 
30,2 %.

Важливо відзначити, що при оцінці загальної спря
мованості змін у системі вільнорадикальних перетво
рень необхідно враховувати взаємозумовленість між 
вираженням активації про- та антиокиснювальних 
систем, оскільки мобілізація ферментів антиокисної 
дії визначається характером оксигеназних реакцій

та ступенем окиснення ліпопротеїнових структур 
клітинних та субклітинних мембран.

Наведене вище узгоджується з даними фахової 
літератури, якими засвідчено активацію процесів ліпо
пероксидації на тлі пригнічення активності окремих 
ланок антиоксидантного захисту в крові осіб із гіпо- 
тиреоїдною дисфункцією щитоподібної залози, а та
кож у крові та досліджуваних тканинах експеримен
тальних тварин [5, 8-10].

Застосування методу ІГТ суттєво змінювало хід ме
таболічних подій у системі біомаркерів оксидативно- 
го стресу. Стосовно міокарда, то використання мето
ду в групі контрольних щурів знижувало вміст дієно
вих кон’югатів на 27,4 %. Це можна пов’язувати з 
вірогідною активацією ГПО (11,2 %), що є ферментом, 
який специфічно елімінує гідропероксиди [3]. Стосов
но печінки, то дія методу ІГТ у контрольній групі тва
рин, як і у міокарді, достовірно знижує вміст ДК, що у 
відсотковому вираженні становить 17 %. Це реалізуєть
ся на тлі незначного зростання активності ГПО та СОД. 
Найбільш істотними виявились зміни активності ката
лази, що є для печінки органоспецифічним ензимом 
антиоксидантного захисту. Вплив ІГТ у дослідній групі 
супроводжувався достовірним зниженням вмісту про
дуктів ліпопероксидації у тканині міокарда щодо щурів 
із модельованим гіпотиреозом без корекції. При цьо
му, рівень ТБК-АП практично сягає меж норми, ДК -  
вище від контрольних значень на 24 % проти 87 % у 
нетренованій дослідній групі (р<0,01). Така метаболі
чна картина реалізується на фоні зростання активності 
основних ферментів антиоксидного захисту. Зокрема, 
до значень норми відновлюється активність ГПО та 
каталази. Активність СОД хоча і є нижчою від контро
лю на 13 %, однак зростає щодо дослідної нетрено- 
ваної групи на 24 % (р<0,01).

У печінці під дією ІГТ вміст ДК відновлюється, рівень 
ТБК-АП -  вищий норми на 14 % проти 33 % у нетре
нованій групі (р<0,05). У межах контрольних значень 
-  активність каталази, СОД. На 18 % нижчою від кон
трольного рівня є лише ГПО-активність, проте щодо 
нетренованої дослідної групи вона збільшується на 
12,5 % (р<0,05).

Таблиця 1. Вміст продуктів ПОЛ у міокарді щурів за умов гіпотиреозу (М ± т ;  п=8)

П оказник Контроль Контроль+ІГТ Гіпотиреоз Гіпотиреоз+ІГТ
ТБКАП (м км оль/г) 968,99±83,27 903,80±68,12 1223,25±180,47* 1031,22±64,20
Д К  (од. Е /г) 11,7±0,82 8,50+0,78* 21 ,9±1,4* •

Примітки: 1) * -  вірогідність (р<0,05) стосовно контролю; 
2) • -  вірогідність (р<0,05) стосовно гіпотиреозу.

Таблиця 2. Показники антиоксидантного захисту в міокарді щурів за умов гіпотиреозу (М ± т ;  п=8)

П о ка зн и к К он троль Кон троль+ ІГТ Г іп о ти р е оз Г іп о ти р е оз+ ІГ Т
С О Д  (о д .а кт ./м л -хв ) 6 5 6 ,5 0 ± 9 3 ,3 9 6 3 6 ,6 4 + 6 0 ,2 4 4 1 5 ,6 0 + 3 5 ,4 2 * 5 7 3 ,8 0 + 4 4 ,1 6
ГПО (м км о л ь  О Э Н / г х в ) 2 ,6 7 ± 0 ,2 0 2 ,9 7 ± 0 ,1 8 1 ,7 5+ 0 ,1 4 * 2 ,7 8 + 0 ,1 6
Каталаза  (м км о л ь  Н?0 ?/  м л -год ) 4 ,5 2 ± 0 ,3 2 4 ,3 7 ± 0 ,2 0 4 ,0 8 + 0 ,3 5 * •

Примітки: 1) * -  вірогідність (р<0,05) стосовно контролю; 
2) • -  вірогідність (р<0,05) стосовно гіпотиреозу.

ВИСНОВКИ Відтворена нами модель гіпотиреої- 
дної дисфункції характеризувалась однотипним зро
станням вмісту ТБК-активних продуктів у крові, гомо
генатах тканини серця та печінки на фоні пригнічен

ня активності основних ферментів антиокисної та 
антирадикальної дій. Вплив ІГТ призводив до досто
вірного зниження вмісту біомаркерів оксидативного 
стресу у всіх досліджуваних середовищах на фоні
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зростання активності основних ферментів антиокси
дантного захисту. Можна стверджувати, що коригую
чий ефект II Г полягав у відновленні рівноваги в си
стемі про- та антиоксидантних процесів.

Перспективи подальших досліджень Ранні 
форми гіпотиреозу супроводжуються змінами окси- 
дативної метаболічної складової. У подальшому пла
нується комплекс досліджень, що розширять уявлен
ня щодо взаємодії киснезалежних реакцій та інших 
аспектів тиреоїдного дисгомеостазу, а також допов
нять знання про клітинно-мембранні механізми реа
лізації ефектів тиреоїдних гормонів за умов донозо- 
логічного гіпотиреозу.
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ОСОБЛИВОСТІ ЛОКАЛЬНИХ ІМУННИХ РЕАКЦІЙ В СЛИЗОВІЙ ОБОЛОНЦІ ТОВСТОЇ КИШКИ ПРИ
ТОКСИЧНОМУ ГЕПАТИТІ

ОСОБЛИВОСТІ ЛОКАЛЬНИХ ІМУННИХ РЕАКЦІЙ В СЛИЗОВІЙ 
ОБОЛОНЦІ ТОВСТОЇ КИШКИ ПРИ ТОКСИЧНОМУ ГЕПАТИТІ -  
Досліджували локальні імунні реакції товстої кишки при ток
сичному гепатиті. Спостерігали напруження та нестабільність 
локальних імунних реакцій у слизовій оболонці товстої киш
ки. Це свідчить про зниження захисного бар’єра і виникнення 
запального процесу в товстій кишці.

ОСОБЕННОСТИ ЛОКАЛЬНЫХ ИММУННЫХ РЕАКЦИЙ В СЛИ
ЗИСТОЙ ОБОЛОЧКЕ ТОЛСТОЙ КИШКИ ПРИ ТОКСИЧЕСКОМ ГЕ
ПАТИТЕ -  Исследовали локальные иммунные реакции тол
стой кишки при токсическом гепатите. Наблюдали напряжен
ность и нестабильность локальных иммунных реакций в 
слизистой оболочке толстой кишки. Это свидетельствует о 
снижении защитного барьера и возникновения воспалитель
ного процесса в толстой кишке.

FEATURES OF LOCAL IMMUNE RESPONSES IN THE MUCOSA 
OF THE COLON WITH TOXIC HEPATITIS -  The research deals with 
the local immune reactions in the large intestine at toxic hepatitis. 
The tension and instability of the local immune responses in mucosa 
of the large intestine were observed. This indicates a decrease in 
protective barrier and inflammation in the large intestine.

Кл ю чові сл ов а: токсичний гепатит, товста киш ка, 
локальні імунні реакції.

Клю чевы е слова: токсический гепатит, толстая киш 
ка, локальные иммунные реакции.

K ey w o rd s : toxic hepatitis, large intestine, local immune 
responses.

ВСТУП За даними Всесвітньої Організації Охоро
ни Здоров’я, хвороби органів травлення є одними з 
найпоширеніших у світі, займають третє місце після 
захворювань серцево-судинної системи та онколо
гічних патологій [3, 7, 10, 14]. Поширенню гастроен
терологічних захворювань сприяють такі чинники: не
раціональне харчування, забруднення довкілля, не- 
контрольоване вживання медикаментів, зростання 
наркоманії, алкоголізму, стреси, хімізація усіх сфер 
життєдіяльності людини [1, 2, 8, 9, 13]. За останні де
сятиріччя спостерігається значний ріст хронічних за
пальних захворювань товстої кишки. Слід відмітити, 
що тісний анатомічний і функціональний зв ’язок 
органів травлення зумовлюють розвиток поєднаних 
паталогій [5, 6].

На даний час не всі питання поєднаних патологій 
органів травної системи достатньо вивчено, що при
вертає до себе увагу вчених. Розвиток запальних 
змін в кишках супроводжується імунними порушен

нями, які зумовлюють хронізацію і прогресування 
захворювання.

Метою роботи було дослідження локальних імун
них реакцій в слизовій оболонці товстої кишки в нормі 
і при токсичному гепатиті.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ В експерименті викорис
тано 62 статевозрілих щурів-самців, яких поділили на 
4 групи: першу групу складали 15 здорових тварин, 
другу -  17 щурів з токсичним гепатитом, який спосте
рігали 2 доби, третю -  14 щурів з токсичним гепати
том, який спостерігали 7 діб, четверту -  16 тварин із 
токсичним гепатитом, що спостерігали 14 діб. Токсич
ний гепатит моделювали внутрішньошлунковим вве
денням чотирихлористого вуглецю. Евтаназію дослі
дних тварин здійснювали кровопусканням в умовах 
тіопентал-натріевого наркозу. Вирізали шматочки тов
стої кишки, які фіксували 10 % нейтральним розчи
ном формаліну, і після проведення через етилові 
спирти зростаючої концентрації поміщали в парафін. 
Мікротомні зрізи забарвлювали гематоксиліном та 
еозином, за ван Гізон, Маллорі, Вейгертом. Для виз
начення плазматичних клітин з Ig А, М, G, Е мікро
томні зрізи товстої кишки обробляли моноспецифіч- 
ними сироватками проти вказаних класів імуногло- 
булінів, кон’югованих з ізотіоціанатом флюоресцеїну, 
застосовуючи прямий метод Кунса з відповідними 
контролями [4, 7, 8]. Зрізи досліджували за допомо
гою люмінісцентного мікроскопа “Люмам Р-8 ” . У лю- 
мінісцентному світлі підраховували плазматичні кліти
ни, які давали специфічне світіння на 1 мм слизової 
оболонки досліджуваного органа. Визначення сек
реторного Ig А (sIg А) у слизовій оболонці проводили 
методом радіальної імунодифузії за допомогою спе
цифічної сироватки проти sIg А [7, 9]. Отримані ре
зультати обробляли статистично. Різницю між порівню
ваними морфометричними параметрами визначали 
за критерієм Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Досліджено локальні імунні реакції у слизовій обо
лонці товстої кишки при змодельованому токсично
му гепатиті. Показники, отримані при цьому, представ
лені в таблиці.

Результати досліджень локальних імунних реакцій 
у непошкодженій товстій кишці показали, що у сли
зовій оболонці даного органа зустрічаються плазма-

Таблиця. Локальні імунні р еа кц ії в слизовій оболонці товсто ї  киш ки експерим ентальних тварин ( М ± т )

П о ка зн и к
Група  сп о сте р е ж е н н я

контрол ьна перш а, 2 д о б а д р у га , 7  д о б а третя , 14 д о б а
П л азм атичн і кл ітин и  з  Ід А 3 1 0 ,4 ± 9 ,3 3 4 1 ,4 ± 9 ,6 * 3 8 9 ,5 ± 9 ,9 ** 3 0 5 ,3 ± 8 ,7 *
П л азм атичн і кл ітин и  з  Ід М 18 7 ,3 ± 4 ,8 2 2 5 ,3 ± 5 ,4 ** 3 3 8 ,2 0 ± 9 ,3 ** * 2 9 0 ,4 ± 7 ,5 ** *
П л азм атичн і кл ітин и  з  Ід в 7 5 ,8 ± 1 ,8 8 7 ,2 ± 1 ,8 ** 1 2 5 ,1 ± 3 ,3 ** * 1 1 0 ,5 ± 2 ,7 ***
П л азм атичн і кл ітин и  з  Ід Е 2 8 ,6 0 ± 0 ,6 9 3 3 ,90 ± 0 ,8 1  ** 3 7 ,1 8 ± 0 ,9 0 3 4 ,5 0 ± 0 ,8 4 **
Р івень с е кр е то р н о го  ім ун о гл о б ул ін у  А, г /л 0 ,7 2 0 ± 0 ,0 1 8 0 ,7 9 0 ± 0 ,0 1 8 * 0 ,9 6 0 ± 0 ,0 2 4 *** 0 ,8 1 0 ± 0 ,0 2 1 *

Примітки: 1) * -  р<0,05;
2) ** -  р<0,01;
3 ) *** -  р<0,001 -  величини, що статистично достовірно відрізняються від контрольних.
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тичні клітини з основними класами імуноглобулінів 
(Ig А, Ід М, Ід G), а також плазмоцити з Ід Е. Встанов
лено, що при цьому кількість плазматичних клітин з 
Ід А виявилася найбільшою, дещо менше цих клітин 
відмічалося з Ід М, ще менше з Ід G. Плазмоцитів з 
Ід Е у слизовій оболонці неураженої товстої кишки 
було найменше. У гомогенатах слизової оболонки 
досліджуваного органа спостерігалася помірна 
кількість секреторного Ід А.

З результатів імуноморфологічних досліджень 
встановлено, що вже на другу добу змодельованого 
токсичного гепатиту локальні імунні реакції у слизовій 
оболонці товстої кишки суттєво змінювалися. При цьо
му число плазматичних клітин з Ід А зросло майже на
10.0 %, кількість клітин з Ід М -  на 20,3 %, з Ід G -  на
15.0 %, а з  Ід Е -  на 18,5 %. Рівень БІд А у даних умо
вах експерименту збільшився на 9,7 %.

З результатів досліджень зрозуміло, що локальні 
імунні реакції у слизовій оболонці товстої кишки при 
змодельованому токсичному гепатиті у більшому сту
пені були змінили на сьому добу досліду. В даних ек
спериментальних умовах число плазматичних клітин 
з Ід А у слизовій оболонці товстої кишки зросло з 
310,4±9,3 до 389,5±9,9, тобто на 25,5 %. Наведені 
цифрові дані також статистично достовірно (р<0,01) 
відрізнялися між собою. На сьому добу токсичного 
гепатиту кількість плазмоцитів з Ід М у слизовій обо
лонці товстої кишки збільшилася з 187,3±4,8 до 
338,20±9,3. Варто зазначити, що між наведеними 
показниками існувала суттєва різния (р<0,001). При 
цьому, останній показник перевищував попередній 
у 1,8 раза.

З проведених вивчень локальних імунних реакцій 
видно, що на сьому добу досліду число плазматич
них клітин з Ід G у слизовій оболонці досліджуваного 
органа досягло 125,1±3,3. Варто вказати, що дана 
цифрова величина перевищувала аналогічну конт
рольну в 1,7 раза і статистично достовірно (р<0,001) 
від неї (75,8±1,8) відрізнялася. Кількість плазматич
них клітин з Ід Е у слизовій оболонці товстої кишки 
на сьому добу досліду дорівнювала 37,18±0,90. Вста
новлено, що даний показник з високим ступенем 
достовірності (р<0 ,001) перевищував такий самий 
контрольний (28,60±0,69) у 1,3 раза.

Рівень секреторного імуноглобуліну в слизовій 
оболонці товстої кишки на сьому добу досліду ви
явився збільшеним на 33,3 %. При визначенні різниці 
між наведеними цифровими величинами встановле
но, що коефіцієнт Стьюдента при цьому дорівнював 
8 ,0 , що вказувало на суттєву різницю між наведени
ми (р<0,001) показниками. Встановлені та проаналі
зовані імуноморфологічні показники свідчать, що 
найбільш виражену диспропорційність та незбалан- 
сованість імунних реакцій виявлено на сьому добу 
експерименту. Так, кількість плазматичних клітин у 
слизовій оболонці товстої кишки збільшилася на 
25,5 % порівняно з Ід М -  на 80,56 %, з Ід G -  на 65,0 %, 
а з Ід Е -  на 30,0 %. Рівень БІд А при цьому виявився 
збільшеним на 33,3 %.

На чотирнадцяту добу локальні імунні реакції були 
менш вираженими порівняно з попередніми.

Отримані та проаналізовані показники свідчать, 
що при токсичному гепатиті істотно змінюються ло

кальні імунні реакції, що підтверджувалося нерівно
мірною, диспропорційною зміною числа плазматич
них клітин, що продукують основні класи імуногло
булінів (Ід А, Ід М, Ід G) та секреторного імуноглобу
ліну А. Знайдені процеси свідчили про напруженість 
та неповноцінність локальних імунних реакцій у сли
зовій оболонці товстої кишки при токсичному гепа
титі.

Більшість дослідників вважає, що важливою лан
кою локального імунного гомеостазу травної трубки 
є БІд А, який забезпечує “першу лінію імунного захис
ту” слизової оболонки від агресивної дії різних по- 
шкоджувальних факторів. Зниження концентрації БІд 
А свідчить про суттєве порушення вказаного бар’єра 
захисту [5, 6, 12]. В проведених дослідженнях не спо
стерігали зниження рівня БІд А у слизовій оболонці 
товстої кишки у різні строки токсичного гепатиту, проте 
відмічалося нерівномірне, диспропорційне збільшен
ня кількості плазматичних клітин з Ід А, М, G, Е у вка
заній оболонці досліджуваного органа.

Деякі автори також вважають, що стабільності 
співвідношень між плазматичними клітинами з Ід А, 
Ід М, Ід G у слизових оболонках дихальних шляхів і 
шлунково-кишкового тракту належить основна роль 
у формуванні їх резистентності до різних пошкоджень 
і разом з БІд А вони створюють повноцінний локаль
ний імунний гомеостаз. Виявлені нерівномірність та 
диспропорційність змін плазматичних клітин з основ
ними класами імуноглобулінів (Ід А, Ід М, Ід G) у різні 
строки токсичного гепатиту свідчили про суттєві по
рушення вказаних співвідношень, що вказувало на 
напруження та нестабільність локальних імунних ре
акцій у слизовій оболонці товстої кишки [4,7, 11, 12]. 
Імуноглобулінам належить важлива захисна функція, 
завдяки їм зменшується антигенна активність чужо
рідних речовин, антигенів, мікробів, що проникли в 
кишку. Імуноглобуліни істотно впливають та регулю
ють біоценоз кишок [2, 5, 6 , 14].

Варто також зазначити, що ступінь порушень 
співвідношень між плазматичними клітинами з основ
ними класами імуноглобулінів (Ід А, Ід М, Ід G) коре
лював з вираженням структурної перебудови стінки 
товстої кишки при токсичному гепатиті, судинними 
розладами, дистроф ічними, некробіотичними, 
інфільтративними процесами в ній.

ВИСНОВКИ 1. У слизовій оболонці товстої кишки 
при токсичному ураженні печінки спостерігаються на
пруженість та нестабільність локальних імунних реакцій, 
які на сьому добу експерименту характеризуються 
незбалансованим, диспропорційним збільшенням 
плазматичних клітин з Ід А на 25,5 %, з Ід М -  на 80,5 %, 
з Ід G -  на 65,0 %, з Ід Е -  на 33,0 %, рівня БІд А -  на 
33,3 %. Ступінь локальних імунних змін корелює з гли
биною та поширенням патогістологічних пошкоджень 
досліджуваного органа.

2. Найвираженішу диспропорційність та незбалан- 
сованість імунних реакцій виявлено на сьому добу 
експерименту.

Перспективи подальших досліджень Зміни 
локальних імунних реакцій у товстій кишці при токсич
ному гепатиті потребують подальшого дослідження для 
враховування їх у практичній медицині при профілак
тиці, діагностиці та корекції вказаної патології.
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ВИВЧЕННЯ ТОКСИЧНОСТІ НАТРІЮ ХЛОРИДУ НА ОРГАНІЗМ ПІДДОСЛІДНИХ ТВАРИН В УМОВАХ 
ГОСТРОГО САНІТАРНО-ТОКСИКОЛОГІЧНОГО ДОСЛІДУ

ВИВЧЕННЯ ТОКСИЧНОСТІ НАТРІЮ ХЛОРИДУ НА ОРГАНІЗМ 
ПІДДОСЛІДНИХ ТВАРИН В УМОВАХ ГОСТРОГО САНІТАРНО-ТОК
СИКОЛОГІЧНОГО ДОСЛІДУ -  Вивчено токсичність натрію хло
риду на організм піддослідних тварин в умовах гострого са
нітарно-токсикологічного досліду. Досліджено морфологічні 
зміни в печінці та нирках у білих щурів при вживанні питної 
води з різними концентраціями іонів натрію.

ИЗУЧЕНИЕ ТОКСИЧНОСТИ НАТРИЯ ХЛОРИДА НА ОРГАНИЗМ 
ПОДОПЫТНЫХЖИВОТНЫХ В УСЛОВИЯХ ОСТРОГО САНИТАР
НО-ТОКСИКОЛОГИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ -  Изучено ток
сичность натрия хлорида на организм подопытных животных 
в условиях острого санитарно-токсикологического исследо
вания. Исследовано морфологические изменения в печени 
и почках у белых крыс при употреблении питьевой воды с 
различными концентрациями ионов натрия.

DETERMINATION OF TOXICITY OF NATRIUM CHLORIDE INTO 
ORGANIZM OF EXPERIMENTAL ANIMALS IN CONDITION OF ACUTE 
SANITARIUM-TOXICOLOGY EXPERIMENTS-There was determined 
toxicity of natrium chloride into organism of experimental animals in 
condition of acute sanitarium-toxicology experiment. Morphological 
changes in the liver and kidneys of white rats during drinking water 
usage with different concentration of natrium ions were researched.
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на вода.
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ВСТУП 3 літератури відомо, що натрію хлорид на
лежить до речовин середнього класу токсичності 
(З клас) [4]. Це в своїх дослідах підтверджують 
Е. И. Любліна і Е. А. Дворкін, які встановили, що ЛД50 для

щурів при введенні в шлунок, становить 3000,0 мг/кг. 
За існуючою тепер класифікації всі речовини ЛД50, яких 
понад 1000 мг/кг, відносяться до малотоксичних. Щоб 
вибрати дозу натрію хлориду для подальшого експе
рименту, ми вирішили експрес-методом ще раз визна
чити середньосмертельну дозу цієї речовини [1]. Тому 
метою нашого дослідження було вивчення токсичності 
натрію хлориду на організм білих щурів в умовах гос
трого санітарно-токсикологічного досліду.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Для досліду було взято 9 білих 
щурів (по 3 щури в кожній групі). Цю кількість тварин до
статньо для одержання достовірних результатів у 
більшості дослідів. Після зважування тварин розрахо
вували, згідно з рекомендаціями, та готували водний 
розчин натрію хлориду певної концентрації і вводили в 
шлунок щурам у таких дозах: першій групі -  3060,0 мг/ 
дм3, другій групі -  3430,0 мг/дм3, третій групі -  3850 мг/ 
дм3. Результати досліду представлено в таблиці 1.

Розрахунок ЛД50 проводили, згідно з приведеної 
в статті таблиці, побудованої Б. М. Штабським та 
співавт. При цьому було використано рівняння пря
мої з кутовим коефіцієнтом: У=АХ+В, де

У -  ефект (Е), виражений у відсотках летальності;
Х -  доза (Д);
А -  кутовий коефіцієнт;
В -  вільний член.
Далі, за таблицею “ЛД50 і їх довірчі межі” на пере

тині горизонтального рядку, що відповідає отрима
ним результатам, і вертикальної колонки, яка відпо
відає першій із досліджених доз, знаходили величи
ну ЛД50 і її довірчі межі -  3060,0 (2480±3630) мг/кг.

Таблиця 1. Динаміка загибелі білих щурів-самок після введення в шлунок натрію хлориду

Д о зи , К ільк ість Еф ект Те рм ін  спосте реж ення, д о б и К іл ьк ість  за ги б л и х
м г /к г тварин ДІЇ 1 2 3 15 тварин

3 0 6 0 ,0 і 1 /0 0 0 0 0 0
3 0 6 0 ,0 і 1 /0 0 0 0 0 0
3 0 6 0 ,0 і 1/1 1 0 0 0 1
3 4 3 0 ,0 і 1 /0 0 0 0 0 0
3 4 3 0 ,0 і 1/1 0 0 0 0 1
3 4 3 0 ,0 і 1/1 1 0 0 0 1
3 8 5 0 ,0 і 1/1 1 0 0 0 1
3 8 5 0 ,0 і 1/1 1 0 0 0 1
3 8 5 0 ,0 і 1 /0 0 0 0 0 0

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА IX ОБГОВОРЕННЯ
При гострому отруєнні у білих щурів через 10-15 хв 
після введення в шлунок спостерігалося збудження. 
Через 20-30 хв після затравки була друга стадія -  
стадія пригнічення: у тварин розвивалася м’язова 
слабкість, адинамія, тварини збивалися в куток клітки, 
на подразник майже не реагували. Потім дихання ста
вало рідшим, наростав ціаноз видимих слизових обо
лонок, лапок, з ’являлися судомні посмикування, тва
рини приймали бокове положення, з ’являлося само
вільне сечовиділення, конвульсивні судоми і наступала

смерть. Тварини гинули протягом однієї години після 
введення препарату. В щурів, які залишалися живи
ми, поступово покращувався загальний стан і на 3-4 
добу вони практично не відрізнялися від контрольних.

У тварин, які загинули, при гістоморфологічних 
дослідженнях відмічалося збільшення в розмірах пе
чінки, нирок із повнокровними судинами.

При гістоморфологічних дослідженнях у паренхі
матозних органах виявлено виражене повнокров’я 
судин мікроциркуляторного русла і виражену зер
нистість клітин. У печінці відмічалися розширені, по

106



/БвМ 1681-276Х. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

внокровні судини, крововиливи, дистрофічні, некро- 
біотичні зміни гепатоцитів, інфільтрація і набряк стро
ми та явища периваскулярного набряку (рис. 1).

У печінці місцями розширення судин, периваску- 
лярний і стромальний набряк, невеликі клітинні 
інфільтрати, в гепатоцитах явища білкової дистрофії, 
зниження вмісту глікогену.

Рис. 1. Часточкова структура печінки збережена. Розширені й 
повнокровні центральні вени, помірна лімфо-гістоцитарна інфільтра
ція строми в печінці білого щура при введенні токсичної дози на
трію хлориду. Забарвлення гематоксиліном та еозином. х 140.

У нирках повнокров’я судин більш за все відміча
лося в кірковій зоні, місцями клітини епітелію звивис
тих канальців збільшені в розмірах, мають зернисту 
цитоплазму, контури меж між ними не чіткі (рис. 2).

Помірно виражене мутне набухання, стромальний 
і перигломерулярний набряк, дистрофія нефроцитів 
у нирці білого щура при введенні токсичної дози на
трію хлориду. Дистрофічні та некробіотичні зміни не
фроцитів, стромальний набряк у нирці білого щура.

Через 15 днів після закінчення досліду проводи
ли морфологічні дослідження з числа тварин, що 
вижили. Виражених структурних змін з боку внутрішніх 
органів не спостерігалося.

Спостереження за станом тварин проводили про
тягом 14 діб. При цьому смертельних випадків не 
відмічалось. Одержані дані дозволили нам вираху
вати індекс кумуляції. Індекс кумуляції (І кум.) розра
ховували за Б. М. Штабським з урахуванням кількості 
загиблих тварин в умовах гострого досліду протягом 
першої доби і протягом усього періоду спостереження. 

Індекс кумуляції розраховували за такого формулою:
І кум. = 1 - Д2/Д ^
де І кум. -  індекс кумуляції;
Д 1 -  смертність тварин за першу добу;
Д2 — смертність тварин протягом 14 діб.
Загибель тварин протягом усього періоду спо

стереження (Д2) дорівнювала смертності тварин за 
першу добу (Д1)

І кум. = 1 - 221 /  221 = 0

Рис. 2. Структура нирки білого щура при введенні токсичної дози 
натрію хлориду. Виражені гострі розлади кровообігу в стромі органа, 
набряк клубочків. Забарвлення гематоксиліном та еозином. х 160.

Таким чином, індекс кумуляції, розрахований за 
формулою, свідчить, що натрію хлорид кумулятивною 
здатністю не володіє.

ВИСНОВКИ 1. Виходячи з результатів проведе
них дослідів, можна зробити висновок, що препарат 
за показниками гострої токсичності, згідно з існую
чою класифікацією, можна віднести до малотоксич
них речовин (4-й клас токсичності).

2. В умовах гострого досліду тварини гинули внас
лідок поліорганної недостатності.

3. Насичені водні розчини натрію хлориду на сли
зові та шкірні покриви впливу не проявляли і сенси
білізуючими властивостями не володіли.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ПРОТИЗАПАЛЬНОЇ ТА ЗНЕБОЛЮВАЛЬНОЇ АКТИВНОСТІ ІБУПРОФЕНУ ТА 
ЙОГО КОМБІНАЦІЇ З ВІНБОРОНОМ НА МОДЕЛІ АД’ЮВАНТНОГО АРТРИТУ В ЩУРІВ

ХАРАКТЕРИСТИКА ПРОТИЗАПАЛЬНОЇ ТА ЗНЕБОЛЮВАЛЬНОЇ 
АКТИВНОСТІ ІБУПРОФЕНУ ТА ЙОГО КОМБІНАЦІЇ З ВІНБОРОНОМ 
НА МОДЕЛІ АД’ЮВАНТНОГО АРТРИТУ В ЩУРІВ -  Експеримен
тально встановлено, що комбінації ібупрофену з вінбороном 
характерна більша за величиною протизапальна та знеболю
вальна дія при ад’ювантному артриті у щурів, ніж при моноте- 
рапії вказаним антифлогістиком, за рахунок потенціювання фар
макологічних ефектів обох препаратів. Крім того, зазначена ком
бінація сприяє підвищенню безпечності ібупрофену.

ХАРАКТЕРИСТИКА ПРОТИВОВОПАЛИТЕЛЬНОЙ И ОБЕЗБАЛИ- 
ВАЮЩЕЙ АКТИВНОСТИ ИБУПРОФЕНА И ЕГО КОМБИНАЦИИ С 
ВИНБОРОНОМ НА МОДЕЛИ АДЬЮВАНТНОГО АРТРИТА У КРЫС 
-  Экспериментально установлено, что комбинации ибупрофе- 
на с винбороном характерное большее по величине противо
воспалительное и обезболивающее действие при адъювант
ном артрите у крыс, чем при монотерапии указанным антифло- 
гистиком, благодаря потенцированию фармакологических 
эффектов обоих препаратов. Кроме того, указанная комбина
ция способствует повышению безопасности ибупрофена.

CHARACTERISTICS OF ANTI-INFLAMMATORY AND ANALGESIC 
ACTIVITY OF IBUPROFEN AND ITS COMBINATION WITH VINBORON 
ON THE MODEL OF ADJUVANT ARTHRITIS IN RATS -  There was 
experimentally found that the combination of ibuproten and vinboron 
inherent larger in size inflammatory and analgesic action in adjuvant 
arthritis in rats than monotherapy specified non-steroidal anti-inflammatory 
drug, through potentiation of the pharmacological effects of both drugs. 
Also it was mentioned that combination improves safety of ibuprofen.
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ад'ювантний артрит, ібупрофен, вінборон, протизапаль
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ВСТУП Відомо, що нестероідні протизапальні засо
би (НПЗЗ) володіють протизапальною дією широкого 
спектра -  вони здатні зменшувати прояв запальної 
реакції будь-якої етіології, локалізації та будь-якого ха
рактеру перебігу, пригнічуючи як процеси ексудації при 
гострому запаленні, так і проліферативну активність 
фібробластів при хронічному запаленні [7, 25, 26]. Роз
виток запального процесу зумовлюється медіаторами, 
вільними радикалами та пероксидами, місцевою гіпок
сією, ацидозом та підвищенням осмотичного й онко
тичного тиску у вогнищі патологічного процесу. Вивіль
нення арахідонової кислоти з фосфоліпідів клітинних 
мембран та її подальше перетворення за циклоокси- 
геназним чи ліпооксигеназним шляхом виступає ос
новним компонентом патогенезу запалення. Саме 
здатність порушувати каскад арахідонової кислоти шля
хом інгібування ферменту циклоксигенази (ЦОГ) зумов
лює протизапальну дію всіх НПЗЗ [3, 5, 7, 9].

Проте для всіх представників зазначеного класу 
лікарських засобів є характерними так звані клас-

специфічні побічні ефекти. Вони безпосередньо по
в’язані з основним механізмом дії НПЗЗ, а саме, з 
пригніченням синтезу простагландинів із цитопротек- 
торними властивостями і виникненням внаслідок 
цього ульцерогенності [8 , 10, 14, 16, 17, 24, 27, 28]. 
Тому одним із актуальних завдань фармакотерапії 
НПЗЗ є підвищення їх безпечності.

Серед існуючих НПЗЗ нашу увагу привернув ібу
профен. На нашу думку, комбіноване застосування 
ібупрофену з вінбороном -  новим вітчизняним спаз- 
молітином із політропними фармакологічними влас
тивостями дозволить покращити профіль безпечності 
вказаного нестероїдного антифлогістика та підвищить 
його ефективність [1, 21, 29].

Метою роботи було дати порівняльну оцінку ліку
вальній дії ібупрофену та його комбінації з вінборо
ном при ад’ювантному артриті у щурів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Дослідження проведено на 
28 статевозрілих щурах-самцях, яких поділили на 4 
групи: перша -  інтактні щури (п=7), друга -  щури зі 
змодельованим АА без лікування (контроль), третя -  
щури з АА (п=7), ліковані ібупрофеном (218 мг/кг, внут- 
рішньошкірно), четверта -  щури з АА (п=7), ліковані 
ібупрофеном внутрішньошкірно (218 мг/кг) в комбі- 
націїз вінбороном (11 мг/кг, внутрішньошкірно). Вінбо
рон, розчинений у 0,9 % розчині ІМаСІ, вводили за 
60 хв до введення ібупрофену. Ібупрофен вводили 
внутрішньошлунково у вигляді завису на 3 % крох
мальному слизі двічі на добу (109 м г/кг на один 
прийом). Вказані препарати застосовували в серед- 
ньотерапевтичних дозах для людини, запозичених з 
літератури [13, 29]. Перерахунок препаратів з дози 
людини на щурів здійснювали із використанням коефі
цієнта видової чутливості за Ю. Р. Риболовлєвим [19].

АА моделювали шляхом субплантарного введен
ня повного ад’юванту Фрейнда в задню праву лапку 
з розрахунку 0,1 мл на щура (“Докпінічні досліджен
ня” за ред. О. В. Стефанова, 2002). День введення 
ад’юванту вважали як “0” день експерименту. Макси
мальний прояв місцевої запальної реакції, яка супро
воджувалась значним збільшенням об’єму кінцівки, 
визначався на 12-14 добу [6, 30], далі активність за
пального процесу поступово зменшувалась. Лікуван
ня АА проводилось з 14 по 28 день шляхом внутріш- 
ньошлункового введення досліджуваних препаратів. 
Початок введення лікарських засобів відповідав мак
симальній запальній реакції. Оцінку ефективності ліку
вання проводили на 28 добу експерименту [20, 22, 
25,30].

Розвиток запальної реакції оцінювали за динамі
кою товщини лапки, яку вимірювали за допомогою 
механічного онкометра за О. С. Захаревським [18, 
30]. Дослідження проводили до введення ад’юванту 
(1 доба), на 14 та 28 доби експерименту.

Аналгетичну активність оцінювали за значенням 
порогу больової чутливості. Больову реакцію викли
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кали шляхом електроімпульсного подразнення сли
зової оболонки прямої кишки від лабораторного 
електроімпульсного стимулятора ЕСЛ-1.

Протягом дослідження контролювали динаміку маси 
тіла та показники летальності щурів у кожній групі.

Цифрові дані обробляли методом варіаційної ста
тистики з використанням t -критерію Стьюдента на 
комп’ютері за допомогою програм “MS Excel 2007” . 
Достовірними вважали зміни при рівні вірогідності 
95 % (р<0,05) [11].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ Проведене дослідження показало (табл. 1), що 
введення повного ад’юванту Фрейнда тваринам кон
трольної групи призвело до розвитку вираженої за
пальної реакції, на що вказувало зростання товщини 
лапки на 68,5 % на 14 добу експерименту відносно 
початкового показника (1 день). На 28 день у конт
рольній групі відмічалось незначне зменшення запаль
ної реакції на 6,2 % відносно 14 дня експерименту.

У третій групі (АА, лікований ібупрофеном) про 
розвиток запальної реакції свідчило статистично віро
гідне збільшення на 14 добу товщини пошкодженої 
кінцівки на 72,4 % відносно початкового показника. 
Однак на 28 добу експерименту введення ібупрофе- 
ну тваринам даної групи привело до значного змен
шення запальної реакції в пошкодженій кінцівці на 
29,6 % відносно 14 дня експерименту. Крім того, про 
виражену протизапальну активність ібупрофену 
свідчило статистично вірогідне зменшення запаль

ної реакції в пошкодженій кінцівці порівняно з конт
рольною групою (на 23,4 %) у ті ж терміни лікування 
(28 день). Це вказує на виражену протизапальну ак
тивність вказаного нестероїдного антифлогістика, що 
зіставляється з літературними даними [12, 13, 23].

Лікування АА комбінацією ібупрофену з вінбороном 
привело до ще більш вираженої протизапальної дії обох 
препаратів. Про це свідчила більш виражена динаміка 
протизапальної дії ібупрофену в комбінації з вінборо
ном у пошкодженій кінцівці на 28 добу лікування, по
рівняно з14  днем, а саме, відмічалось зменшення тов
щини пошкодженої кінцівки на 35,9 %. Крім того, ми 
встановили, що товщина лапки у щурів досліджуваної 
групи статистично вірогідно зменшилась на 6,3 % 
відносно монотерапії ібупрофеном та відносно конт
рольної групи на 29,7 % в той самий термін лікування 
(28 день). Це свідчить про високу протизапальну ак
тивність вінборону та показує доцільність включення 
його до складу комплексної терапії ібупрофеном у ліку
ванні хронічних дегенеративних захворювань сполуч
ної тканини з метою потенціювання протизапальної 
активності обох препаратів.

Разом із дослідженням протизапальної активності 
препаратів ми визначали їх аналгетичну дію (табл. 2) 
за динамікою ПБЧ. Так, встановили, що введення 
повного ад’юванту Фрейнда тваринам контрольної 
групи привело до статистично вірогідного зменшен
ня ПБЧ на 14 добу експерименту на 18,6 %, а на 28 
добу -  на 24,6 % відносно початкового показника.

Таблиця 1. Вплив ібупрофену та його комбінації з вінбороном на величину набряку пошкодженої кінцівки у
щурів з АА (М ± т , п=7)

Т овщ и на  к ін ц ів ки , м м

У м ова  д о сл ід у п 1 д е нь
по ч а тко ви й  п о ка з н и к  
(до  м од елю вання  АА)

14 д ень
(%  в ід н о сн о  1 дня)

28  д е нь
(%  в ід н о сн о  14 дня)

Л е та л ьн ість

І гр уп а  
Інтакт

7 4 ,2 3 ± 0 ,0 9
4 ,4 7 ± 0 ,1 1 
(+ 5 ,7  %)

4 ,6 4 ± 0 ,1 2 
(+ 3 ,8  % ) -

II гр уп а  
(АА)

К он трол ь
7 5 ,1 7 ± 0 ,2 6

8 ,7 1 ± 0 ,2 8 о# 
(+ 6 8 ,5  % )

8 ,1 7 ± 0 ,3 8 о# 
(-6 ,2  % ) -

III гр уп а  
АА + Іб упроф ен

7 4 ,7 1 ± 0 ,1 5 *
8 ,1 3 ± 0 ,0 7 * 
(+ 7 2 ,4  % )

5 ,7 2 ± 0 ,0 7 * 
( -2 9 ,6  %)

2 (2 8 ,6  % )

IV група
А А + Іб упр о ф е н + В ін б о р о н

7 4 ,5 7 ± 0 ,2 4 * 7 ,9 6 ± 0 ,1 8 *# 
(+74,1 % )

5 ,1 0 ± 0 ,1 2 *# 
( -3 5 ,9  %) -

Примітки: 1) 0 -  р<0,05 відносно інтактних тварин;
2) * -  р<0,05 відносно контрольних тварин;
3) * -  р<0,05 відносно монотерапії ібупрофеном.

Таблиця 2. Вплив досліджуваних лікарських засобів на величину ПБЧ у щурів з АА (М ± т , п=7)

В ел ичина  ПБЧ, м В

У м ова  д о сл ід у п 1 д е нь
по ч а тко ви й  п о ка з н и к  
(до  м од елю вання  АА)

14 д е нь
(%  в ід н о сн о  1 дня)

28 д е нь
(%  в ід н о сн о  1 дня)

І гр уп а  
Інтакт

7 5 ,5 9 ± 0 ,3 9
5 ,6 0 ± 0 ,3 7

(+0 ,3 % )
5 ,5 7 ± 0 ,4 6  
( -0 ,3  %)

II гр уп а  
(АА)
К он трол ь

7 6 ,1 6 ± 0 ,3 8
5 ,0 1 ± 0 ,3 4 о#

(-1 8 ,6 % )
4 ,6 4 ± 0 ,1 8 о#

(-2 4 ,6 % )

III гр уп а  
АА + Іб упроф ен

7 5 ,9 7 ± 0 ,5 9 *
5 ,0 9 ± 0 ,6 3 *

(-1 4 ,8 % )
6 ,9 2 ± 0 ,4 7 *
(+ 1 5 ,9 % )

IV гр уп а
АА + Ібупроф ен + В ін б о р о н

7 5 ,5 4 ± 0 ,5 8 *
4 ,3 1 ± 0 ,3 4 *#

(-2 2 ,2 % )
7 ,7 1 ± 0 ,7 7 *#

(+ 3 9 ,2 % )

Примітки: 1) 0 -  р<0,05 відносно інтактних тварин;
2) * -  р<0,05 відносно контрольних тварин;
3) * -  р<0,05 відносно монотерапії ібупрофеном.
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Подібна картина на 14 добу експерименту відміча
лась у третій групі тварин (АА, лікований ібупрофеном), 
де показник ПБЧ статистично вірогідно зменшився 
відносно початкової величини на 14,8 %. Однак ліку
вання тварин третьої групи, починаючи з 14 доби ібу
профеном, призвело до статистично вірогідного 
збільшення ПБЧ на 28 добу експерименту на 15,9 % 
відносно початкового рівня. Отримані результати відпо
відають літературним даним про виражену аналгетич
ну активність ібупрофену в лікуванні хронічних дегене
ративних захворювань сполучної тканини [13, 15].

Однак найвираженіші зміни ПБЧ відмічались в 
групі тварин, лікованих комбінацією ібупрофену з 
вінбороном, починаючи з 14 доби експерименту. Так, 
ми встановили, що на 28 добу експерименту зрос
тання ПБЧ в досліджуваній групі статистично вірогід
но перевищувало на 23,3 % аналогічні показники при 
монотерапії ібупрофеном і становило відповідно 39,2 %. 
Це говорить про здатність вінборону потенціювати 
аналгетичний ефект ібупрофену за рахунок наявності 
у ньому протизапальної, знеболювальної та спазмо
літичної активності [16, 21, 29].

У ході проведеного дослідження ми виявили два 
випадки летальності на 21 та 22 доби експерименту 
в групі монотерапії ібупрофеном, внаслідок перфо
рації виразкових дефектів слизової оболонки шлун
ка. В групі комбінованого застосування ібупрофену 
та вінборону загибелі тварин не відмічалось.

ВИСНОВКИ Оцінюючи результати проведеного 
дослідження, можна зробити висновок, що комбінації 
ібупрофену з вінбороном характерна більша за ве
личиною протизапальна та знеболювальна дія при 
ад’ювантному артриті у щурів, ніж при монотерапії 
вказаним антифлогістиком. На це вказувало на змен
шення товщини пошкодженої кінцівки та зростання 
порогу больової чутливості, завдяки потенціюванню 
фармакологічних ефектів обох препаратів.
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ВПЛИВ ФОТОДИНАМІЧНОЇ МОДИФІКАЦІЇ КРОВІ НА ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІ ГЛІОМИ ЩУРІВ

ВПЛИВ ФОТОДИНАМІЧНОЇ МОДИФІКАЦІЇ КРОВІ НА ЕКСПЕ
РИМЕНТАЛЬНІ ГЛІОМИ ЩУРІВ -  У роботі представлено резуль
тати вивчення ефективності багаторазової фотодинамічної 
модифікації крові щурів (ФМК) при лікуванні гліоми 101-8 за 
критерієм збільшення тривалості життя експериментальних 
тварин та патоморфозу пухлини. Отримані дані дозволяють 
рекомендувати багаторазову Ф М К для клінічного випробуван
ня за комбінованої терапії гліом.

ВПЛИЯНИЕ ФОТОДИНАМИЧЕСКОЙ МОДИФИКАЦИИ КРОВИ 
НА ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ ГЛИОМЫ КРЫС -  В работе пред
ставлены результаты изучения эффективности многократной 
фотодинамической модификации крови (ФМК) глиом 101-8 
крыс по критерию увеличения продолжительности жизни 
опытных животных и особенностей патоморфоза опухоли. 
Полученные данные позволяют рекомендовать многократную 
Ф М К для клинического испытания в комбинированном лече
нии глиом.

THE EFFECT OF FOTODYNAMIC BLOOD MODIFICATION ON 
EXPERIMENTAL RAT GLIOMAS -  The research presents results of 
effectiveness of multiple photodynamic rat blood modification (PBM) 
during the glioma therapy by the criterion of increased life 
expectancy and experimental animals pathomorphosis tumor. 
These data allow us to recommend multiple PBM for clinical trials 
of complex glioma therapy.

Ключові слова: ф отодинамічна модиф ікація крові, 
ф отолон, гл іом а щурів 101-8, патом орф ологічне д о 
сл ідж ення.

Ключевые слова: ф отодинамическая модификация 
крови, фотолон, глиома крыс 101-8, патом орф ологи
ческое исследование.

Key words: photodynamic blood modification, photolon, 
rats glioma 101-8, pathom orphological research.

ВСТУП Пер винні злоякісні пухлини головного 
мозку складають до 2 % від усіх новоутворень люди
ни і мають здатність до швидкої проліферації, ангіо- 
генезу та інвазивного росту. Серед них гліоми скла
дають близько 77 % первинних злоякісних пухлин 
мозку [7]. На сьогодні лікування гліом є комбінова
ним і включає в себе хірургічне видалення пухлини, 
променеву, хіміотерапію та імунотерапію. Основним 
обмеженням нейрохірургічного втручання є погана 
візуалізація меж пухлини та особливості її локалізації, 
а тому радикальна резекція пухлини у більшості ви
падків є неможливою, в результаті чого мультиформні 
гліобластоми (гліоми IV ступеня злоякісності -  кла
сифікація ВООЗ) рецидивують у 100 % випадків [8]. 
Незважаючи на сучасні досягнення нейроонкології, 
прогноз для хворих із злоякісними пухлинами мозку 
залишається вкрай несприятливим.

Недостатня ефективність традиційних способів 
лікування гліом мозку спонукала до пошуку принци
пово нових методів терапії. В останнє десятиліття 
активно розвивається такий напрямок біотерапії як 
фотодинамічна терапія (ФДТ) [5].

У низці експериментів in vitro та in vivo, а також у 
клінічних дослідженнях була підтверджена ефек

тивність ФДТ пухлин головного мозку з використан
ням в якості фотосенсибілізатора “Фотолон” (Бел- 
медпрепарати, Білорусь) [4, 7].

У науковій літературі з ’явились дані про ефектив
ний вплив лазерного опромінення крові з внутріш- 
ньосудинним введенням фотосенсибілізатора, що 
дістало назву фотомодифікація крові, яка сенсибілі
зована (ФМК), проте механізм її дії мало вивчений 
[2]. Кров -  неоднорідна система, а тому молекули її 
формених елементів і плазми поглинають фотони з 
різною довжиною хвиль. Провідними мішенями оп
тичного випромінювання є амінокислоти, білки, ліпіди, 
полісахариди плазми та цитолем формених еле
ментів, гемоглобін. ФМК викликає зміни у нервовій 
та ендокринній системах організму.

ФДТ має низку переваг перед променевою та хіміо
терапією за комбінованого лікування пухлин голов
ного мозку. По-перше, це локальна форма терапії з 
низькою системною токсичністю. По-друге, до сьогодні 
відсутні дані щодо розвитку стійкості пухлин до повтор
ного використання ФДТ, що дає можливість добитись 
оптимального терапевтичного ефекту за багаторазо
вого тривалого опромінення інфільтруючих пухлинних 
клітин, які не були забрані під час резекції.

Метою роботи було оцінити ефективність багато
разової фотомодифікації крові, сенсибілізованої фо- 
толоном при лікуванні гліоми 101-8 щурів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Дослідження проведено 
на 36 статевозрілих нелінійних щурах-самках масою 
100-150 г. Усі маніпуляції на тваринах проводились 
відповідно до вимог Етичного комітету, розроблених 
на основі Гельсінської декларації Всесвітньої медич
ної асоціації.

В експерименті використано методику перещеп
лення гліом 101-8 у мозок щурів, яка за своїми гісто- 
біологічними властивостями близька до злоякісних 
гліом людини. У гліомі одночасно малігнізації зазнає 
астроцитарна, олігодендроглія та епендимна глії в 
різних співвідношеннях. Перещеплення гліоми 101
8 проводили під комбінованим знеболюванням ка- 
ліпсоветом (кетаміном) внутрішньоперитонеально із 
розрахунку 50 мг/кг маси тіла тварини у комбінації з 
ефірним інгаляційним наркозом. Отриману post 
mortem-суспензію клітин гліоми 101-8 вводили з роз
рахунку 600 тис. клітин/тварину на глибину 4 -5  мм 
внутрішньочерепно в тім’яну частку лівої півкулі го
ловного мозку.

З шостої доби експериментальним тваринам з 
перещепленою гліомою 101-8 проводили триразову 
ФМК з інтервалами 2 доби між сеансами. Фотолон із 
розрахунку 2 мг/кг маси тіла щура вводили внутріш
ньовенно безпосередньо перед опроміненням крові. 
Світловод, розміщений в ін’єкційній голці, вводили 
підшкірно в основу хвоста, паралельно хвостовій 
вені. Запропонована методика опромінення крові
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виключає можливість перекриття світловодом крово- 
плину по хвостовій вені, а ослаблення інтенсивності 
світлової енергії вважається несуттєвим через оптич
ну прозорість стінки вени, зумовленої відсутністю в 
ній м’язових та еластичних волокон. Вихідна по
тужність лазерного світла на торці світловода стано
вить 25 мВт, експозиція -  10 хв, щільність дози опро
мінення -  15 Дж/см2. Джерелом випромінювання був 
апарат “Ліка-Терапевт” (довжина хвилі 658 нм).

Першу дослідну групу (15 тварин) оцінювали за 
критерієм середньої тривалості життя.

Тварин другої дослідної групи (15 тварин) заби
вали через добу після третього опромінення, тобто 
на 14 добу після щеплення.

Контрольні підгрупи у кожному досліді склали 10 
нелікованих тварин із перещепленою гліомою 101-8 .

Патоморфологічне дослідження проводили за 
стандартною методикою. В якості барвників викори
стовували гематоксилін та еозин.

Критеріями протипухлинного ефекту ФМК слугу
вали збільшення тривалості життя експерименталь
них тварин проти контрольних і патоморфологічні до
слідження.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ За патоморфологічного дослідження у конт
рольних щурів на 14 добу досліду виявлено, що пух
лина росте в глибину мозкової тканини, побудована 
з низькодиференційованих атипових клітин із гіпер
хромними ядрами, великою кількістю мітозів, чисель
ними тонкостінними судинами капілярного типу. На
явні множинні вогнища спонтанного коагуляційного 
некрозу, з облямівкою радіально розміщених пухлин
них клітин. Має місце інвазія атипових клітин у суміж
ну тканину мозку, в якій спостерігається виражений 
набряк (рис. 1).

У контрольній групі тварин з перещепленою гліо
мою 101-8 поряд із зростанням мітозів має місце стаз 
і крововиливи, периваскулярний та перицелюлярний 
набряк у прилеглій тканині головного мозку (рис. 2), 
нейтрофільно-лейкоцитарна інфільтрація, проліфера
ція гліальних елементів, ендотеліоцитів і фіброплас- 
тичних елементів оболонок, тромбоз судин, кровови
ливи і продуктивні васкуліти.

Гістологічна картина гліоми 101-8 у дослідній групі 
тварин значно змінюється через добу після завершен
ня ФМК (на 14 добу після перещеплення пухлини).

Необхідно зазначити, що мітози в тканині гліоми 
практично не виявляються, що приводить до різко
го зменшення об’єму пухлини (в десятки разів). Ріст 
пухлини, яка збереглася, відбувається по оболонці 
мозку (рис. 3).

Як видно із даних, представлених на рисунку 4, у 
дослідній групі тварин з гліомою 101-8 під впливом 
багаторазової фотомодифікації крові з фотолоном 
встановлено достовірне зростання середньої трива
лості їх життя без терапевтичних впливів на 90 % 
порівняно з контрольною групою щурів.

Аналогічні дані щодо продовження тривалості 
життя дослідних тварин з гліобластомою 101-8 після 
ФДТ з Тіосеном отримала і К. В. Єрмакова [3], проте 
цей результат було досягнуто за прямого опромінен
ня мозку тварин, що було відсутнє у нашому експери
менті.

Рис. 1. Гліома 101-8, 14 доба. Низькодиференційовані ати
пові клітини з гіперхромними ядрами, чисельні мітози. Вогнища 
некрозу й апоптозу, крововиливи, периваскулярний набряк. Ге
матоксилін та еозин. х 100.

Рис. 2. Гліома 101-8, 14доба. Периваскулярний і перицелю
лярний набряку прилеглій до пухлини тканині головного мозку. 
Гематоксилін та еозин.х 100.

Рис. 3. Гліома 101-8 після ФМК. 14 доба. Вузька смужка клітин 
гліоми, яка локалізується впритул до прилеглої тканини мозку, 
явища периваскулярного і перицелюлярного набряку. Гематок
силін та еозин. х 100.
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Рис. 4. Середня тривалість життя щурів з гліомою 101-8 за багаторазової фотодинамічної модифікації крові.

Вперше проведені нами патоморфологічні дослі
дження впливу багаторазової фотодинамічної моди
фікації крові у щурів з гліомою 101-8 довели пряму її 
протипухлинну дію. На нашу думку, ФМК має як місце
ву, так і системну дії на організм тварин. Місцева дія 
на гліобластому 101-8 реалізується шляхом ініціації 
апоптозу, оскільки практично в пухлині відсутні міто- 
зи, інфільтративний ріст, обширні вогнища некрозу та 
крововиливів, а загальна дія проявляється відсутні
стю гострої запальної реакції, поліморфноядерної 
інфільтрації та реактивних змін у мозкових оболонках.

М. Л. Гельфонд [2] провів апробацію методу фо- 
томодифікації циркулюючої сенсибілізованої фотоди- 
тазином крові у групі волонтерів із злоякісними пух
линами різних органів і отримав позитивний клінічний 
ефект. Проте механізм загибелі клітин пухлини після 
внесення в культуру сенсибілізованої цільної крові, 
опроміненої лазерним світлом, залишається не зро
зумілим. Автор висловлює думку, що загибель клітин 
пухлини, можливо, зумовлена активацією апоптозу.

ВИСНОВКИ На дослідження до
ведено високу ефективність багаторазової фотомоди- 
фікації крові, сенсибілізованої фотолоном при терапії 
гліоми 101-8 щурів за критерієм збільшення тривалості 
життя дослідних тварин і патоморфозу пухлини.

Отримані експериментальні дані свідчать про пер
спективність подальшого вивчення багаторазової фо- 
тодинамічної модифікації крові та доцільність її клінічної 
апробації для лікування онкологічних хворих.
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ОСОБЛИВОСТІ РЕМОДЕЛЮВАННЯ СТІНКИ СЕЧОВОГО МІХУРА ПРИ ГОСТРІЙ ЗАТРИМЦІ СЕЧІ В 
УМОВАХ ПОСТРЕЗЕКЦІЙНОЇ ЛЕГЕНЕВОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ

ОСОБЛИВОСТІ РЕМОДЕЛЮВАННЯ СТІНКИ СЕЧОВОГО МІХУ
РА ПРИ ГОСТРІЙ ЗАТРИМЦІ СЕЧІ В УМОВАХ ПОСТРЕЗЕКЦІЙНОЇ 
ЛЕГЕНЕВОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ -  В експерименті вивчено особливості 
ремоделювання стінки сечового міхура при гострій затримці 
сечі в умовах пострезекційної легеневої гіпертензії. Встанов
лено, що пострезекційна артеріальна легенева гіпертензія сут
тєво ускладнювала перебіг гострої затримки сечі, призводила 
до виражених патоморфологічних змін сечового міхура на всіх 
рівнях його структурної організації. При дводобовій гострій за
тримці сечі відносний об’єм пошкоджених епітеліоцитів дорі
внював (12,70±0,21) % в умовах пострезекційної легеневої 
гіпертензії -  (35,70±0,24) %, а клітинна щільність інфільтрату -  
відповідно (3356,3±36,0) і (3590,6±33,6) %.

ОСОБЕННОСТИ РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ СТЕНКИ МОЧЕВОГО 
ПУЗЫРЯ ПРИ ОСТРОЙ ЗАДЕРЖКЕ МОЧИ В УСЛОВИЯХ ПОСТ
РЕЗЕКЦИОННОЙ ЛЕГОЧНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ -  В эксперимен
те изучены особенности ремоделирования стенки мочевого 
пузыря при острой задержке мочи в условиях пострезекци
онной легочной гипертензии. Установлено, что пострезекци
онная артериальная легочная гипертензия существенно ос
ложняла течение острой задержки мочи, приводила к выра
женным патоморф ологическим  изменениям мочевого 
пузыря на всех уровнях его структурной организации. При 
двухсуточной острой задержке мочи относительный объем 
поврежденных эпителиоцитов составлял (12,70±0,21) % в 
условиях пострезекционной  легочной гипертензии  -  
(35,70±0,24) %, а клеточная плотность инфильтрата -  соот
ветственно (3356,3±36,0) и (3590,6±33,6) %.

FEATURES OF REMODELING OF BLADDER-WALL WITH ACUTE 
URINARY RETENTION UNDER POSTRESECTION’S PULMONARY 
HYPERTENSION -  It’s studied features of remodeling of bladder- 
wall with acute urinary retention under postresection’s pulmonary 
hypertension in the experiment. It’s found that postresection’s 
pulmonary hypertension significantly complicated the course of acute 
urinary retention and caused to expressed pathological changes of 
the bladder at all levels of it’s structural organization. Comparative 
volume of damaged epitheliocites summed (12.70±0.21) % in two 
days of ucute urinary retention. Comparative volume of damaged 
endo te lioc ites  summed (35 .70±0 .24 ) % in cond itions of 
postresection’s pulmonary hypertension. Cell density of infiltration 
summed respectively (3356.3±36.0) and (3590.6±33.6) %.

Клю чові слова: сечовий м іхур, вік, морф ометрія, 
легенева гіпертензія .

Клю чевы е слова: мочевой пузырь, возраст, м о р
ф ометрия, легочная гипертензия.

K ey w ords: bladder, age, m orphom etry , pu lm onary 
hypertension.

ВСТУП Гостра затримка сечі нерідко зустрічається 
в лікарській практиці й характеризується значною по
ширеністю та різномаїттям причин її виникнення. 
Клініцисти не завжди задоволені результатами корекції 
даного патологічного стану. Структура та функція се
чового міхура реагують на зміни гемодинаміки (арте
ріальна гіпертензія, венозне повнокров’я). Разом із 
тим, структурно-функціональні зміни вказаного орга
на досліджені при даній патології не достатньо. Зали
шаються не з ’ясованими структурні зміни сечового 
міхура при артеріальній гіпертензії в малому колі кро
вообігу, частота якоїзростає в останній час [2, 3, 8].

Сьогодні науковці все ширше застосовують мор- 
фометричні методи дослідження, які дозволяють от
римати кількісні характеристики фізіологічних та па
тологічних процесів і логічно інтерпретувати їх [ 1].

Метою даної роботи стало вивчення особливос
тей ремоделювання стінки сечового міхура у дослід- 
нихтварин при гострій затримці сечі в умовах експе
риментальної пострезекційної легеневої артеріаль
ної гіпертензії.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Комплексом морфологічних 
методів досліджено сечовий міхур 26 свиней-самців 
в’єтнамської породи, яких поділили на три групи. Пер
ша група включала 14 статевозрілих інтактних тварин 
віком 5-6 місяців, другу групу становили 6 тварин ана
логічного віку на другу добу гострої затримки сечі, тре
тю -  6 свиней віком 5-6 місяців з дводобовою гострою 
затримкою сечі та пострезекційною легеневою гіпер
тензією. Тварин утримували на стандартному раціоні 
віварію. Усі маніпуляції та евтаназію свиней-самців 
в’єтнамської породи проводили з дотриманням основ
них принципів роботи з експериментальними твари
нами відповідно до положення Європейської конвенції 
про захист хребетних тварин, що використовуються для 
експериментальних та інших наукових цілей (Страсбург, 
1986 р.). Гостру затримку сечі моделювали кліпуван- 
ням простатичної частини уретри під лапароскопічним 
контролем. Пострезекційну легеневу гіпертензію моде
лювали шляхом виконання у дослідних тварин право
бічної пульмонектомії. Операції проводили в умовах тіо- 
пентал-натрієвого наркозу з дотриманням правил 
асептики та антисептики. Евтаназію дослідних тварин 
здійснювали кровопусканням в умовах тіопентал-на- 
трієвого наркозу.

Сечовий міхур у дослідних тварин забирали на 
другу добу експерименту. Орган фіксували 10 % ней
тральним розчином формаліну протягом 2-3 тижнів 
з триразовою зміною фіксуючого розчину. Після вка
заної фіксації вирізали шматочки сечового міхура з 
передньої стінки його тіла, матеріал відмивали у про
точній воді, зневоднювали у зростаючих концентра
ціях розчинів етилового спирту та поміщали у парафін. 
Депарафінізовані мікротомні зрізи товщиною 5-7  мкм 
забарвлювали гематоксиліном та еозином, пікрофук- 
сином за ван Гізон, за методами Маллорі, Вейгерта. 
Морфометрично на гістологічних препаратах дослі
джуваного органа визначали товщину слизової, м’я
зової, адвентиційної оболонок та підслизової осно
ви, підслизово-слизовий, підслизово-м’язовий індек
си, висоту покривних епітеліоцитів, діаметр ядер 
епітеліоцитів, ядерно-цитоплазматичні відношення в 
цих клітинах, відносний об’єм уражених епітеліоцитів, 
клітинну щільність інфільтрату на 1 мм2 тканини та стро- 
мально-міоцитарні відношення у м’язовій оболонці. 
Обробки результатів виконано у відділі системних 
статистичних досліджень ДВНЗ “Тернопільський дер
жавний медичний університет імені І. Я. Горбачев-
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ського” у програмному пакеті “ЗТАТІЗТІКА” з викорис
танням критерію Стьюдента. Різницю порівнювальни
ми параметрами визначали за критерієм Манна-Уітні 
[1,4].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Отримані морфометричні параметри сечового міху
ра 5-6-місячних свиней при перебігу дводобової 
гострої затримки сечі в умовах пострезекційної леге
невої артеріальної гіпертензії показано в таблиці 1. 
Усестороннім аналізом представлених даних вияв
лено, що морфометричні параметри стінки сечового 
міхура при перебігу дводобової гострої затримки сечі 
в умовах артеріальної легеневої гіпертензії суттєво 
змінювалися.

У змодельованих експериментальних умовах тов
щина слизової оболонки статистично достовірно 
(р<0 ,001) виявилася зменшеною на 60,8 %, порівня
но з аналогічним контрольним показником, і на 13,8 
% порівняно з другою групою спостережень. Товщи
на м’язової оболонки у даних експериментальних 
умовах з високим ступенем достовірності (р<0,001) 
знизилася на 45,9 % при дводобовій гострій затримці 
сечі, а при перебігу вказаної патології в умовах пост
резекційної легеневої гіпертензії -  на 48,3 % порівня
но з контролем. Товщина підслизової основи при 
цьому виявилася відповідно зменшеною на 48,7 та 
50,4 %, а аналогічний параметр адвентиції -  на 43,2 
та 39,6 %.

У змодельованих патологічних умовах виражено 
змінювалися показники, що відображали співвідно
шення між оболонками стінки сечового міхура. Так, 
підслизово-слизовий індекс у другій групі спостере
жень збільшився з 0,950±0,015 до 1,07±0,02. Наве
дені морфометричні показники статистично достовір
но відрізнялися (р<0 ,01) між собою і останній показ
ник перевищував попередній на 12,6 %, а у третій 
групі спостережень -  на 26,3 %. Необхідно зазначи
ти, що підслизово-м’язовий індекс при цьому відпо
відно статистично достовірно (р<0 ,01) зменшився на 
7,8 та 6,7 %. Наведені зміни досліджуваних морфо- 
функціональних параметрів свідчили, що змодельо- 
вана патологія призводить до порушення співвідно
шень між просторовими характеристиками оболонок 
стінки сечового міхура, яке більш вираженим вияви
лося у третій групі спостережень. Відомо, що виявле
на структурна перебудова (ремоделювання) оболо

нок стінки досліджуваного органа під впливом пато
логічних факторів може призводити до дисфункції 
органа [5, 6].

При перебігу гострої затримкм сечі в умовах пост
резекційної легеневої артеріальної гіпертензії струк
турної перебудови зазнавали також епітеліоцити сли
зової оболонки сечового міхура. Так, при дводобовій 
гострій затримці сечі 5-6-місячних свиней висота вка
заних клітин достовірно (р<0,01) зменшилася на 7,1 %, 
а при перебігу змодельованої патології в умовах ле
геневої гіпертензії на 16,5 %, порівняно з контрольни
ми величинами, діаметр ядра при цьому знизився 
відповідно на 2,7 та 10,7 %. Нерівномірні, диспро
порційні зміни просторових характеристик ядра та 
цитоплазми епітеліоцитів слизової оболонки сечово
го міхура при гострій затримці сечі та легеневій гіпер
тензії призводили до порушень ядерно-цитоплазма
тичних відношень у досліджуваних клітинах. При цьому 
в третій групі спостережень вказаний морфометричний 
параметр дорівнював 0,252±0,004 і перевищував ана- 
логіний контрольний показник на 14,5 %, а у другій 
групі спостережень -  на 9,8 %. Виявлені зміни дослі
джуваного морфометричного параметра свідчили про 
виражене порушення клітинного структурного гомео
стазу [6]. Стромально-міоцитарні відношення у м’я
зовій оболонці непошкодженого сечового міхура ста
новили 0,112±0 ,001, а при дводобовій гострій затримці 
сечі -  0,123±0,002, тобто статистично достовірно 
(р<0,05) зросли на 9,8 %. При перебігу гострої затримки 
сечі в умовах пострезекційної легеневої гіпертензії 
даний морфометричний параметр виявився збільше
ним на 21,4 %. Дане зростання стромально-міоцитар- 
них відношень у м’язовій оболонці можна пояснити 
вираженим набряком, розволокненням та дезоргані
зацією стромальних структур, що спостерігалося при 
гістологічному дослідженні мікропрепаратів стінки се
чового міхура. Клітинна щільність інфільтрату в стінці 
досліджуваного органа в умовах даного експерименту 
також виражено змінювалася. Так, при гострій дводо
бовій затримці сечі даний морфометричний показник 
статистично достовірно зріс на 10,3 %, а при перебігу 
гострої затримки сечі в умовах легеневої гіпертензії -  
на 18 % порівняно з контрольною величиною. Віднос
ний об’єм пошкоджених епітеліоцитів слизової обо
лонки сечового міхура на другу добу гострої затримки 
сечі виявився з високим ступенем достовірності

Таблиця 1. Морфометрична характеристика стінки сечового міхура 5-6-м ісячних свиней в’єтнамської породи 
при дводобовій гострій затримці сечі та пострезекційній артеріальній легеневій гіпертензії (М ± т )

П о ка зн и к
Група сп о сте р е ж е н н я

перш а д р уга третя
Т ов щ и н а  с л и зо в о ї о б о л о н ки , м км 2 8 0 ,5 ± 7 ,2 І2 7 ,4 ± 3 ,3 *** 1 0 9 ,8 ± 3 ,0 ***
Т ов щ и н а  п ід сл и зо в о ї о сн о в и , м км 2 6 6 ,2 ± 3 ,6 1 3 6 ,3 ± 3 ,6 *** 1 3 1 ,8 ± 3 ,3 —
Т ов щ и н а  м ’я зо в о ї о б о л о н ки , м км 10 2 0 ,6 ± 2 1,3 5 5 1 ,7 ± 9 ,3 * ** 5 2 7 ,2 ± 7 ,2 ** *
Т ов щ и н а  ад вентиц ії, м км 64,1 ± 1 ,2 3 6 ,4 ± 0 ,7 2 ** * 3 8 ,7 ± 0 ,6 9 ** *
П ід сл и зо в о -сл и зо в и й  ін д е кс 0 ,9 5 0 ± 0 ,0 1 5 1 ,0 7 ± 0 ,0 2 ** 1,2 0 ± 0 ,0 3 ** *
П ід с л и з о в о -м ’я зо в и й  ін д е кс 0 ,2 6 8 ± 0 ,0 0 3 0 ,2 4 7 ± 0 ,0 0 2 ** 0 ,2 5 0 ± 0 ,0 0 3 **
В и сота  е п іте л іоц и т ів , м км 12 ,7 0 ± 0 ,15 1 1 ,8 0 ± 0 ,1 2 ** 1 0 ,6 0 ± 0 ,1 2 ** *
Д іа м е тр  яд ер  еп іте л іоц и т ів , м км 5 ,9 6 ± 0 ,0 8 5 ,8 0 ± 0 ,0 5 5 ,3 2 ± 0 ,0 6 **
Я д е р н о -ц и то пл а зм а ти ч н і в ід нош ення  в е п іте л іоц и та х 0 ,2 2 0 ± 0 ,0 0 6 0,241 ± 0 ,0 0 3 * 0 ,2 5 2 ± 0 ,0 0 4 **
С тр о м а л ь н о -м іо ц и та р н і в ід нош ення  V м ’я зо в ій  о б ол он ц і 0 ,1 1 2±0,001 0 ,1 2 3 ± 0 ,0 0 2 * 0 ,1 3 6 ± 0 ,0 0 3 ***
К л іти нна  щ іл ьн ість  інф ільтрату на 1 м м 2 3 0 4 2 ,8 ± 3 3 ,6 3 3 5 6 ,3 ± 3 6 ,0 ** 3 5 9 0 ,6 ± 3 3 ,6
В ід н о сн и й  о б ’єм  п о ш ко д ж е н и х  е п іте л іоц и т ів  (% ) 2 ,3 0 ± 0 ,0 6 1 2 ,7 0 ± 0 ,2 1 *** 3 5 ,7 0 ± 0 ,2 4 ** *

Примітки: * -  р<0,05; * * -  р<0,01; ***-р<0,001.
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(р<0,001) збільшеним у 5,5 раза, а в третій групі спос
тережень -  у 15,5 раза. Наведені та проаналізовані 
параметри свідчать, що найвираженіше вони вияви
лися зміненими при перебігу гострої затримки сечі в 
умовах пострезекційної легеневої артеріальної гіпер
тензії. Наведене підтверджувалося також світлооптич- 
ним вивченням мікропрепаратів стінки сечового міху
ра. При гострій затримці сечі у стінці сечового міхура 
виявлялися судинні розлади, дистрофічні, некробіо- 
тичні зміни епітеліоцитів, стромальних структур, а та
кож інфільтративні процеси. Перераховані явища 
більш вираженими виявилися у третій групі спостере
жень, тобто при перебігу гострої затримки сечі в умо
вах пострезекційної легеневої артеріальної гіпертензії.

ВИСНОВОК Отримані результати проведеного 
дослідження вказують, що гостра затримка сечі при
зводить до вираженого ремоделювання структур 
стінки сечового міхура. Виявлені зміни підслизово- 
слизового, підслизово-м’язового індексів, істотне 
зростання кількості пошкоджених епітеліоцитів і стро- 
мально-міоцитарних відношень у м’язовій оболонці 
свідчать про порушення структурного гомеостазу на 
всіх рівнях досліджуваного органа. Виявлені морфо
логічні зміни структур сечового міхура домінували у 
дослідних тварин з пострезекційною легеневою 
гіпертензією.

Перспективи подальших досліджень Виявлені 
структурні зміни стінки сечового міхура потребують 
подальшого вивчення з врахуванням їх при діагнос
тиці, профілактиці та корекції досліджуваної патології.
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Міністерства охорони здоров’я Украї ни2, м. Одеса 

Державна установа “Украї нський науково-дослідний інститут медичної  реабілітації та 
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КОМПЛЕКСНА ОЦІНКА СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНИХ ЗМІН В ОРГАНІЗМІ ЗДОРОВИХ ЩУРІВ, 
ЩО СПОЖИВАЛИ В ЯКОСТІ ПИТНОЇ ВОДУ ОЗЕРА ЯЛПУГ

КОМПЛЕКСНА ОЦІНКА СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНИХ ЗМІН 
В ОРГАНІЗМІ ЗДОРОВИХ ЩУРІВ, ЩО СПОЖИВАЛИ В ЯКОСТІ 
ПИТНОЇ ВОДУ ОЗЕРА ЯЛПУГ -Робота присвячена комплексній 
оцінці структурно-функціональних змін в організмі здорових 
щурів, що споживали в якості питної воду озера Ялпуг, яке є 
джерелом водопостачання населення м. Болград Одеської 
області. Результати фізико-хімічних та санітарно-хімічних до
сліджень води озера Ялпуг свідчать про її відповідність ви
могам ДСТУ 4808:2007 до джерел 2 -4  класу якості. У воді 
озера Ялпуг виявлено 4 види ціанобактерій, зокрема високі 
рівні Synechocystis salina, що викликає “цвітіння” води. Вста
новлено, що вживання здоровими щурами води озера Ялпуг 
супроводжується різким зменшенням активності АлТ і зни
ження активності АсТ; різким зниженням активності каталази 
за умови зростання вмісту МДА. Вірогідно, існують передумо
ви для пошкодження мембран клітин, а отже, для розвитку 
дистрофічних процесів в органах і тканинах. Це підтверджується 
результатами патоморфологічних досліджень. Зважаючи на 
відсутність гігієнічно значимих концентрацій антропогенних 
забруднювачів, висловлено думку, що виявлені біологічні 
ефекти є наслідком дії ціанотоксинів або токсичних органо- 
мінеральних комплексів. Обґрунтована доцільність розширен
ня та продовження досліджень ціанобактерій у контекстах їх 
виявлення у воді, ідентифікації ціанотоксинів, впливу цих ксе- 
нобіотиків на стан теплокровних тварин та людини.

КОМПЛЕКСНАЯ ОЦЕНКА СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ 
ИЗМЕНЕНИЙ В ОРГАНИЗМЕ ЗДОРОВЫХ КРЫС, КОТОРЫЕ ПО
ТРЕБЛЯЛИ В КАЧЕСТВЕ ПИТЬЕВОЙ ВОДУ ОЗЕРА ЯЛПУГ -  
Работа посвящена комплексной оценке структурно-функци
ональных изменений в организме здоровых крыс, которые 
потребляли в качестве питьевой воду озера Ялпуг. Результа
ты физико-химических и санитарно-химических исследова
ний воды озера. Ялпуг свидетельствуют о ее соответствии 
требованиям ГСТУ 4808:2007 к источникам 2 -4  классов ка
чества. Выявлено 4 вида цианобактерий, в частности высо
кие уровни Synechocystis salina, что вызывает “цветение” воды. 
Установлено, что употребление здоровыми крысами воды 
озера Ялпуг сопровождается резким увеличением активнос
ти АлТ и снижением активности АсТ; резким снижением ак
тивности каталазы при условии роста содержания МДА. Веро
ятно, существуют предпосылки для повреждения мембран 
клеток, а следовательно для развития дистрофических про
цессов в органах и тканях. Это подтверждается результатами 
патоморфологических исследований. Высказано предполо
жение, что выявленные биологические эффекты являются 
следствием действия цианотоксинов либо токсичных орга
номинеральных комплексов, действие которых до сих пор не 
исследовалось. Обоснована целесообразность расширение 
и продолжение исследований цианобактерий в контекстах их 
выявление в воде, идентификации цианотоксинов, влияния 
этих ксенобиотиков на состояние теплокровных животных и 
человека.

COMPREHENSIVE ASSESSMENT OF STRUCTURAL AND 
FUNCTIONAL CHANGES IN HEALTHY RATS THAT CONSUMED 
DRINKING WATER FROM LAKE YALPUH -  The work is devoted to 
a comprehensive assessment of functional changes in healthy rats 
organism who consumed drinking water from lake Yalpuh. The 
results of physico-chemical and sanitary-chemical investigations of

lake Yalpuh wafer indicate its compliance with the requirements of 
Ukrainian state standard (DSTU) 4808: 2007 to the sources of 2-4 
quality class. 4 species of cyanobacteria, include Synechocystis 
salina, which cause water bloom have been found. It has been 
revealed that the use by healthy rats the water from lake Yalpuh is 
accompanied by a sharp increase in the activity of ALT and AST 
decreased activity; sharp decline in catalase activity provided by 
the growth of MDA. Probably, there are conditions for cell membranes 
damage, and therefore for the development of degenerative 
processes in organs and tissues. This is confirmed by the results of 
pathomorphological study. It is suggested that the biological effects 
identified are a consequence of the action of eeither cyanotoxins 
or any toxic organomineral complexes. The expediency of 
expansion and continued research of cyanobacteria in the contexts 
of their detection in water, the identification of cyanotoxins, the 
impact of these xenobiotics on the state of warm-blooded animals 
and humans has been substantuated.

Ключові слова: вода, озеро Ялпуг, хім ічний склад, 
ан тро по ге нн і забрудню вач і, ц іанобактер ії, б іологічн і 
ефекти, щури.

Клю чевы е слова: вода, озеро Ялпуг, хим ический 
состав, антропогенны е загрязнители, цианобактерии, 
биологические эффекты, крысы.

Key words: water, lake Yalpuh, chem ical com position, 
anthropogenic pollutants, cyanobacteria, biological effects, 
rats.

ВСТУП Відомо, що вода є провідним чинником 
розповсюдження інфекційних хвороб [1]. Однак се
ред числених біологічних агентів, що забруднюють 
воду, є група мікроорганізмів, які насправді інфекції 
не викликають, а є продуцентами небезпечних ток
синів. Мова йде про синьо-зелені водорості (ціано
бактерії), розмноження яких у поверхневих водой
мах набуло всіх ознак глобального масштабу [2]. Ця 
проблема тісно пов’язана із двома іншими явища
ми -  евтрофікацією та “цвітінням” водойм, що не 
тільки порушують їх гідрологічний режим та викли
кають загибель макро- та мікрогідробіонтів, але мо
жуть суттєво впливати на інтенсивне розмноження 
умовно-патогенної та патогенної мікрофлор [3, 4]. 
Однак у нашій країні ціанобактерії практично не вив
чаються, а гігієнічні та медико-екологічні аспекти 
впливу цих біологічних контамінантів на організм 
взагалі не досліджено.

Метою дослідження була комплексна оцінка струк
турно-функціональних змін в організмі здорових 
щурів, що споживали в якості питної воду озера Ял
пуг, яке є джерелом водопостачання населення 
м. Болград Одеської області.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Зразки води озера Ялпуг 
у 3-х повторностях відбирали 23, 24 липня 2014 р. 
Перед проведенням досліджень води на лаборатор
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них тваринах виконано фізико-хімічні та санітарно- 
хімічні дослідження за відповідними методиками [5].

Ідентифікацію ціанобактерій (альгологічні дослі
дження) виконували шляхом прямої мікроскопії краплі 
води за відповідною методикою [6]. Статистичну об
робку результатів фізико-хімічних, санітарно-хімічних 
та альгологічних досліджень виконували параметрич
ними методами з використанням програмного забез
печення “Excel 2010” (“Microsoft Inc.” , США).

Експериментальні дослідження проведено на 30 
білих щурах-самках лінії Вістар аутбредного розве
дення масою тіла 150-200 г. Під час усього періоду 
досліду тварини перебували на постійному стандар
тному харчовому та питному режимах в умовах утри
мання їх у віварії ДУ “Укр НДІ МРтаК МОЗ України” . 
Тварин виводили із експерименту шляхом декапітації 
під ефірним наркозом. Дослідження над тваринами 
проводили згідно з існуючими правовими докумен
тами [7, 8].

Експериментальні дані порівнювали з подібни
ми показниками інтактних щурів (контрольна група). 
Щурів поділили на 2 групи. Перша — контрольна 
група порівняння (12 інтактних тварин). Тварини дру
гої (дослідної) групи (18 тварин) вживали воду озе
ра Ялпуг у режимі ad libera (вільного доступу). Три
вав експеримент 30 діб.

Досліджували стан печінкового метаболізму (ала- 
нінтрансфераза /АлТ/, аспартаттрансфераза /АсТ/, 
тимолова проба, малоновий діальдегід /МДА/, ката
лаза) та структурно-функціональні зміни у внутрішніх 
органах (шлунку, печінці, селезінці, нирках, головно
му мозку). Методики біохімічних та морфологічних 
дослідженнях викладено у методичних рекоменда
ціях [9].

Отриманий матеріал обробляли статистичними 
методами непрямих різниць. Вірогідними змінами 
вважались ті, що знаходились за таблицями Стью- 
дента у межі вірогідності <0,05 [10].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТАЇХ ОБГОВОРЕН
НЯ Результати фізико-хімічних досліджень, які оці
нювали відповідно до вимог чинних нормативних до
кументів ДСТУ 4808:2007 [11] та СанПіН № 4630-88 
[12], свідчать, що вода озера Ялпуг за основними 
фізико-хімічними показниками майже повністю відпо
відала вимогам СанПіН № 4630-88 [12], за винятком 
деякого перевищення сухого залишку. Однак за 
більш жорстким нормативом ДСТУ 4808:2007 ці по
казники відповідають вимогам до джерел 2 (кала
мутність, окиснюваність, лужність); 3 (водневий показ
ник, лужність, магній, хлорид-іони) та 4 (жорсткість, 
сульфат-іони, сухий залишок) класів. За санітарно- 
хімічними показниками (азот амонійний, азот нітрит- 
ний та загальний органічний вуглець) вода озера 
Ялпуг належить до джерел 3 класу якості [11].

У зразках води озера Ялпуг вміст хлорорганічних 
пестицидів (ХОП) знаходився за межею чутливості 
приладу, а саме (мг/дм3): ліндан <0,00016; гептахлор 
<0,00023; ДДЕ <0,00049; ДДД<0,00069; ДДТ<0,00107.

Що стосується важких металів (Cd, Pb, Mn, Cr, Zn, 
Cu, V), то у зразках води вміст Cd відповідав джере
лам 3, а V -  4 класу [11].

Альгологічні дослідження показали наявність ціа- 
нобактерійAphanizomenon flos-aquae, Gleocapsa minima,

Брігиііпа Іахіззіта, БупесЬосузИз заііпа. Слід зазначити 
високі рівні (в середньому 44830000) БупесЬосузИз 
заііпа, яка є ознакою “цвітіння” води.

Результати досліджень біохімічних показників 
метаболізму в печінці щурів, які одержували воду озе
ра Ялпуг, показують наявність певних змін: різке 
збільшення активності АлТ і зниження активності АсТ, 
що свідчить про вплив на деякі реакції трансаміну- 
вання; різке зниження активності каталази за умови 
зростання вмісту МДА, тобто інтенсифікація пероксид- 
ного окиснення ліпідів (ПОЛ) за умови пригнічення 
антиоксидантного захисту (АОЗ), що може створюва
ти передумови для пошкодження мембран клітин, а 
отже, для розвитку дистрофічних процесів в органах 
і тканинах.

Структурно-функціональні зміни у внутрішніх орга
нах щурів, які одержували воду озера Ялпуг, поляга
ли у наступному.

При макроскопічному дослідженні змін внутрішніх 
органів не виявлено. Звертає увагу багряний відтінок 
у забарвленні печінки і нирок.

При мікроскопічному дослідженні шлунку вираже
них змін структури не виявлено. Підслизова пласти
на щільна, утворена тонкими фіброзними волокна
ми, які тісно прилягають один до одного. Судини по
мірного кровонаповнення, тонкостінні. Фібробласти 
нечисленні, ядра їх витягнуті, темнозабарвлені. Сли
зова оболонка рівномірної товщини на всій довжині, 
зверху її прикриває шар щільного слизу. Залози сли
зової оболонки трубчастої форми, епітелій повністю 
їх вистилає. Ядра епітеліоцитів середніх розмірів, 
розташовуються біля базальної поверхні. Цитоплаз
ма гомогенна, слабобазофільна. Прошарки інтерсти- 
цію тонкі, утворені ніжними волокнами. У прошарках 
визначаються в невеликій кількості лімфоїдні еле
менти, судини слизової помірного кровонаповнення.

При мікроскопічному дослідженні печінки пору
шень у структурі її часточкової організації не виявле
но. Судини в тріадах, по кутах часточки і центральна 
вена розширені, застійно повнокровні. Розподіл ге- 
патоцитів усередині часточки невпорядкований, що 
унеможливлює мікроскопію балки на значній відстані 
від центральної вени. У тих ділянках, де балки відсте- 
жуються, міжбалковий простір щілиноподібний. Куп- 
ферові клітини з округлими блідими ядрами. Гепато- 
цити полігональної форми, розміри їх різні. Цитоплаз
ма гепатоцитів грудкувата, перинуклеарний простір 
порожній. У цитоплазмі багатьох гепатоцитів визна
чаються вакуолі. В окремих гепатоцитах зустрічають
ся білкові еозинофільні включення. Звертає увагу 
потовщення муфти зі сполучнотканинних волокон і 
лімфоцитів навколо судин тріад.

Макроскопічно селезінка соковита темно-багря
ного кольору. При гістологічному дослідженні сегмен
тарна організація селезінки змазана за рахунок ви
тончення і скорочення перегородок. Частина фолі
кул середніх розмірів із гермінативним центром, у 
якому з помірною щільністю розташовуються соковиті 
лімфоцити. Периферична зона цих фолікул широка, 
розподіл лімфоцитів досить розріджений. У перифе
ричній зоні цих фолікул і в навколишній тканині ба
гато сидерофагів. У навколишній тканині дуже мало 
еритроцитів. Лакуни поодинокі, запустілі, середніх
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розмірів. Багато фолікул, що новоутворюються. Гер- 
менативний центр в них округлий, маленький, лімфо
цити розташовані дуже щільно. Периферична зона 
вузька, розподіл лімфоцитів розріджений. Лакуни не 
визначаються.

Зміни у корі головного мозку полягали в наступ
ному. При гістологічному дослідженні ламінарність 
кори спостерігається без змін. В III і II шарах кори 
значна кількість нейронів темнозабарвлені, внутріш
ня структура цитоплазми нерозрізнена. В !У-У! ша
рах основна маса нейронів звичайного вигляду. Ней
рони у значній кількості збільшені в розмірах порівня
но з навколишніми. Фарбування світле, ядро 
збільшене в розмірах із нечіткою межею, блідо по
фарбоване. Цитоплазма гомогенна. Зустрічаються 
нейрони з дрібнобрильчастою хроматофільною ре
човиною, різко зменшеним у розмірах округлим, дуже 
темним ядром. У всіх шарах кори визначаються яви
ща сателітозу. В корі й білій речовині частина судин 
запустіла, ендотелій набряклий, периваскулярні про
стори розширені.

При мікроскопії нирок встановлено, що ниркові 
тільця розподілені в кірковій речовині досить рівно
мірно. Ендотелій набряклий, навколо ниркових тілець 
скупчення лімфоцитів. Звивчасті канальці з неупоряд- 
кованим розподілом епітеліоцитів, є злущені клітини. 
Інтерстиціальні прошарки трохи розширені за раху
нок скупчень лімфоїдних елементів і набряклого роз
пушення. Канальці мозкової речовини звичайного 
виду, інтерстиціальні перегородки розширені за ра
хунок скупчень лімфоїдних елементів.

Таким чином, у щурів даної групи мають місце про
яви білкової дистрофії у печінці, реактивні зміни в 
нирках, характерні для реакції на дію ксенобіотиків. 
У мозку зміни, характерні для хронічної гіпоксії, яка 
може бути зумовлена масовим руйнуванням еритро
цитів. У селезінці реактивні зміни на активацію функції, 
що виснажує її.

ВИСНОВКИ 1. Результати фізико-хімічнихта сані
тарно-хімічних досліджень води озера Ялпуг свідчать 
про її відповідність вимогам ДСТУ 4808:2007 до дже
рел 2-4 класів якості.

2. У воді озера Ялпуг виявлено 4 види ціанобак
терій, зокрема високі рівні ЗупесИосузИз ваііпа, яка 
викликає “цвітіння” води.

3. Встановлено, що вживання здоровими щурами 
питної води озера Ялпуг супроводжується такими 
ефектами: різким збільшенням активності АлТ і зни
женням активності АсТ, тобто впливом на деякі ре
акції трансамінування; різким зниженням активності 
каталази за умови зростання вмісту МДА, що може 
свідчити про інтенсифікацію пероксидного окиснен- 
ня ліпідів (ПОЛ) за умови пригнічення антиоксидант
ного захисту (АОЗ). Вірогідно, існують передумови для 
пошкодження мембран клітин, а отже, для розвитку 
дистрофічних процесів в органах і тканинах. Це 
підтверджується результатами патоморфологічних 
досліджень.

4. Зважаючи на відсутність гігієнічно значимих кон
центрацій антропогенних забруднювачів (за винят
ком перевищення концентрацій кадмію та ванадію 
для джерел 1 класу якості), можна з вірогідністю вва

жати, що виявлені біологічні ефекти є наслідком дії 
ціанотоксинів, які продукуються виявленими ціано
бактеріями. Враховуючи певні рівні мінералізації 
води, високі рівні загального органічного вуглецю, а 
також органічну природу ціанотоксинів (олігопепти- 
ди, алкалоїди, ліпополісахариди), цілком вірогідно, 
що має місце формування токсичних органомінераль- 
них комплексів, дія яких досі не досліджувалась.

Перспективи подальших досліджень варто 
вважати за необхідне розширення та продовження 
досліджень ціанобактерій у контекстах їх виявлення 
у воді, ідентифікації ціанотоксинів, впливу цих ксе
нобіотиків на стан теплокровних тварин та людини.
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ОБҐРУНТУВАННЯ ЗАСТОСУВАННЯ ИОС-АНАЛІЗУ ПОКАЗНИКІВ УСПІШНОСТІ З 
ФУНДАМЕНТАЛЬНИХ МЕДИЧНИХ ДИСЦИПЛІН В ЯКОСТІ МАРКЕРІВ ВИЗНАЧЕННЯ ГРУП РИЗИКУ 

ПРИ СКЛАДАННІ ЛІЦЕНЗІЙНОГО ІНТЕГРОВАНОГО ІСПИТУ ДЛЯ ПІДВИЩЕННЯ ЯКОСТІ
ПІДГОТОВКИ ЛІКАРІВ

ОБҐРУНТУВАННЯ ЗАСТОСУВАННЯ ROC-АНАЛІЗУ ПОКАЗ
НИКІВ УСПІШНОСТІ З ФУНДАМЕНТАЛЬНИХ МЕДИЧНИХ ДИС
ЦИПЛІН В ЯКОСТІ МАРКЕРІВ ВИЗНАЧЕННЯ ГРУП РИЗИКУ ПРИ 
СКЛАДАННІ ЛІЦЕНЗІЙНОГО ІНТЕГРОВАНОГО ІСПИТУ ДЛЯ 
ПІДВИЩЕННЯ ЯКОСТІ ПІДГОТОВКИ ЛІКАРІВ -  У статті розкри
то досвід впровадження новітніх освітніх оцінювань при ви
кладанні фундаментальних медичних дисциплін у ДВНЗ “Тер
нопільський державний медичний університет імені І. Я. Гор
бачевського” . Обґрунтовано використання ROC-аналізу для 
визначення груп ризику при складанні ліцензійного інтегро
ваного іспиту “Крок” з метою підвищення якості підготовки 
фахівців на додипломному етапі. Показано ефективність ви
користання інноваційних інформаційних методик для дина
мічних змін у системі управління навчальним процесом.

ОБОСНОВАНИЕ ПРИМЕНЕНИЯ ROC-АНАЛИЗА ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
УСПЕВАЕМОСТИ ПО ФУНДАМЕНТАЛЬНЫХ МЕДИЦИНСКИХДИС- 
ЦИПЛИНАХ В КАЧЕСТВЕ МАРКЕРОВ ОПРЕДЕЛЕНИЯ ГРУПП РИС
КА ПРИ СДАЧИ ЛИЦЕНЗИОННОГО ИНТЕГРИРОВАННОГО ЭКЗА
МЕНА ДЛЯ ПОВЫШЕНИЯ КАЧЕСТВА ПОДГОТОВКИ ВРАЧЕЙ -  В 
статье раскрыт опыт внедрения новейших образовательных 
методик оценивания при преподавании фундаментальных 
медицинских дисциплин в ГВУЗ “Тернопольский государствен
ный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского” . 
Обосновано использование ROC-анализа для определения 
групп риска при составлении лицензионного интегрированно
го экзамена “Крок” с целью повышения качества подготовки 
специалистов. Показана эффективность использования инно
вационных информационных методик для динамических из
менений в системе управления учебным процессом.

JUSTIFICATION OF ROC-ANALYSIS USAGE FOR THE INDICATORS 
OF PROGRESS IN FUNDAMENTAL MEDICAL DISCIPLINES AS 
MARKERS OF RISK GROUP IDENTIFICATION DURING INTEGRATED 
LICENSING EXAMINATION TO IMPROVE THE QUALITY OF EDUCATION 
FOR FUTURE PHYSICIANS -  The article describes the experience of 
introduction of new educational evaluation in teaching basic medical 
sciences at the SHEI “I.Ya. Horbachevsky Ternopil State Medical 
University”. The application of ROC-analysis to identify high-risk groups 
during an integrated licensing examination “Step” (“Krok”) to improve 
the quality of training at the undergraduate stage was justified. The 
efficiency of the use of innovative information techniques for dynamic 
changes in the learning management system was shown.

Ключові слова: інноваційні методики, ROC-аналіз, 
незалежне тестування.

К л ю ч ев ы е с л о в а : и н н о в а ц и о н н ы е  м е то д и ки ,
ROC-анализ, независимое тестирование.

K ey w o rd s : in n o va tive  m e tho ds , R O C -a na lys is , 
independent assessment.

ВСТУП Упровадження новітніх технологій у ме
дичній освіті вимагає нового підходу і до систем оці
нювання майбутніх лікарів [1, 2]. Активно впрова
джуються в освітню практику методики комп’ютерного 
оцінювання знань та розробляються інструментальні

засоби комп’ютерних систем тестування [3,4]. Основні 
тенденції наукових досліджень нових ефективних ме
тодик контролю знань спрямовані на оцінювання з ви
користанням багатьох методів та конструктивного зво
ротного зв’язку [5, 6]. У центрі уваги багатьох науковців 
продовжує залишатися дослідження моделі оцінюван
ня із використанням запитань з багатьма варіантами 
відповідей [7, 8].

Проте не до кінця вирішеною залишається роз
робка механізмів аналізу об’єктивності різних інстру
ментів оцінювання та застосування його результатів 
для корекції навчальних методик. При цьому, важли
вим є застосуваня для аналізу результатів оцінюван
ня ефективних інформаційних методик з метою ди
намічних змін у системі управління навчальним про
цесом.

Метою роботи було обґрунтувати використання 
результатів поточної та підсумкової успішності сту- 
дентів-медиків із фундаментальних медичних дис
циплін в якості маркерів включення до груп ризику 
при складанні ліцензійного інтегрованого іспиту 
“Крок” на основі ROC-аналізу.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Для підсумкового модуль
ного контролю з фундаментальних медичних дис
циплін у формі комплексного семестрового тестово
го іспиту використовувалися запитання з багатьма 
варіантами відповідей у формі бланкових тестів та 
наступною автоматизованою обробкою результатів. 
Зазначену методику впроваджено в ДВНЗ “Терно
пільський державний медичний університет імені 
І. Я. Горбачевського” (ТДМУ) в ході педагогічного ек
сперименту на підставі рішення МОЗ України від 
01.06.2006 № 139. Для аналізу ефективності підготов
ки фахівців у ТДМУ проведено констатувальний етап 
дослідження шляхом аналізу поточної, підсумкової 
успішності та успішності на ліцензійному іспиті “Крок” 
264 студентів-медиків ІІІ курсу за 2011/2012 навчаль
ний рік (н.р.). Статистичну обробку матеріалу прово
дили з використанням пакета програм “Microsoft ЕхсеІ” 
“Microsoft Office”, 2003).

З метою визначення груп ризику при складанні 
ліцензійного іспиту “Крок” використано аналіз за до
помогою ROC-кривих. Дана методика була вперше 
використана в теорії обробки сигналів у США під час 
Другої світової війни для підвищення якості розпіз
навання об’єктів противника за радіолокаційним сиг
налом [9]. Згодом широке застосування ROC-криві 
отримали і в медицині. Дана крива відома також як 
крива помилок. Аналіз класифікацій із застосуван
ням ROC-кривих називається ROC-аналізом. ROC-
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крива (англ, receiver operating characteristic, опера
ційна характеристика приймача) -  графік, що доз
воляє оцінити якість бінарної класифікації, та відоб
ражає співвідношення між часткою вірних позитив
них класифікацій від загального числа позитивних 
класифікацій (англ, true positive rate -  TPR) з част
кою помилкових позитивних класифікацій від загаль
ного числа негативних класифікацій (англ, false 
positive rate -  FPR) при варіюванні порогу вирішаль
ного правила, При цьому, TPR називають чутливістю 
(sensitivity) алгоритму класифікації, а FPR визначають 
як 1-специфічність (1-specificity), Відповідно, спе
цифічність (specificity) алгоритму класифікації нази
вають частку вірних негативних класифікацій (true 
negative rate -  TNR) від загального числа негатив
них класифікацій, Інтерпретацію ROC дає показник 
AUC (англ, area under ROC curve, площа під ROC-кри
вою) -  площа, обмежена ROC-кривою і віссю частки 
помилкових позитивних класифікацій, По суті, даний 
показник є мірою якості класифікатора [10, 11], 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Визначено 12 рівнів успішності від 30 до 85 су
марних балів (з кроком у 5 балів) за результатами 
поточної успішності та КСТІ із всіх модулів, які вино
сились на семестрове тестування в осінньому семестрі 
2012/2013 н,р, На кожному рівні успішності (табл, 1) 
визначали TPR (чутливість) показників поточної ус
пішності за формулою: TPR = TP /  TP + FN, де TP (true 
positive) -  кількість студентів, які набрали відповідну 
сумарну кількість балів та склали іспит “Крок-1”, FN 
(false negative) -  кількість студентів, які не набрали 
даної кількості балів та склали іспит “Крок-1” ,

TNR (специфічність) показників поточної успіш
ності визначали за формулою: TNR = TN /  TN + FP, 
де TN (true negative) -  кількість студентів, які набра
ли відповідну сумарну кількість балів та не склали

іспит “Крок-1”, FP (false positive) -  кількість студентів, 
які не набрали даної кількості балів та не склали 
іспит “Крок-1” .

На кожному рівні успішності (табл. 2) визначали 
TPR (чутливість) КСТІ за формулою: TPR = TP /  TP + 
FN, де TP (true positive) -  кількість студентів, що на
брали відповідну сумарну кількість балів та склали 
іспит “Крок-1”, FN (false negative) -  кількість студентів, 
що не набрали дану кількість балів та склали іспит 
“Крок-1” . TNR (специфічність) КСТІ визначали за фор
мулою: TNR = TN /  TN + FP, де TN (true negative) -  
кількість студентів, що набрали відповідну сумарну 
кількість балів та не склали іспит “Крок-1”, FP (false 
positive) -  кількість студентів, які не набрали дану 
кількість балів та не склали іспит “Крок-1” .

Порівняльний аналіз кривих чутливості (рис. 1) ви
явив переважання показників чутливості за резуль
татами тестування, порівняно із поточною успішністю, 
як маркерів включення до груп ризику при складанні 
ліцензійного інтегрованого іспиту “Крок” на всіх рівнях.

Порівняльний аналіз кривих специфічності (рис. 2) 
також виявив переважання даних показників за ре
зультатами тестування, порівняно із поточною успіш
ністю, як маркерів включення до груп ризику при скла
данні ліцензійного інтегрованого іспиту “Крок” на 
більшості рівнів. Лише на рівні 75 балів дані показни
ки не різнилися.

З метою набору масивів даних для побудови ROC- 
кривих проводили також визначення показників TPR 
(чутливість) та FPR (1-специфічність) за результата
ми тестування і поточної успішності студентів ІІІ курсу 
на зимовій сесії (табл. 3).

ROC-аналіз результатів поточної успішності та се
местрового тестового іспиту в якості маркерів вклю
чення до груп ризику при складанні ліцензійного 
інтегрованого іспиту “Крок” (рис. 3) показав, що при

Таблиця 1. Порівняльний аналіз чутливості й специфічності показників поточної успішності в якості маркерів 
включення до груп ризику при складанні ліцензійного інтегрованого іспиту “ Крок”

П оточна усп іш н іс ть  { п=264) К іл ьк ість  студ ентів , 
які скл али  “ К р о к ” 

(п= 2 5 7  )

К іл ьк ість  студ ентів , 
які не скл али  “ К р о к ” 

(п=7)
Чутлив ість С пециф ічн істьр івень усп іш н ост і 

(с ум а р н и й  бал)
К ІЛ Ь К ІС ТЬ

студ ент ів
> 264 257  (ТР) 7 (FP) 0 0
< 3 0  <-) 0 0 (FN) 0 (TN)

> 264 257 7 0 0
<35 0 0 0
> 264 257 7 0 0
<40 0 0 0
> 264 257 7 0 0
<45 0 0 0
> 264 257 7 0 0
<50 0 0 0
> 264 257 7 0 0
<55 0 0 0
> 262 255 7 0,01 0
<60 2 2 0
> 256 250 6 0,02 0 ,1 4
<65 8 7 1
> 223 221 2 0 ,1 4 0,71
<70 41 36 5
> 176 175 1 0,32 0 ,8 6
<75 88 82 6
> 111 111 0 0 ,5 7 1,0
<80 153 146 7
> 55 55 0 0 ,7 9 1,0
<85 209 202 7
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Таблиця 2. Порівняльний аналіз чутливості й специфічності показників успішності на КСТІ в якості маркерів 
включення до груп ризику при складанні ліцензійного інтегрованого іспиту “ Крок”

У сп іш н ість  на КСТІ (п= 2 6 4 ) К іл ьк ість  студ ент ів , які 
с кл а л и  (+ ) “ К р о к" 

(п= 2 5 7 )

К іл ьк ість  студ ент ів , які 
не склали  (-)  “ К ро к" 

(п=7 )
Ч утл ив ість С пец иф ічн істьр івень усп іш н о ст і 

(сум а р н а  к іл ьк ість  балів)
К ІЛ Ь К ІС Т Ь

студ ент ів
> 252 246  (ТР) 6 (РР) 0 ,9 6 0 ,1 4
< 3 0  (-) 12 11 (FN) 1 (ТМ)

> 247 244 4 0 ,95 0 ,43
< 3 5 17 14 3
> 240 237 4 0 ,92 0 ,43
< 4 0 24 21 3
> 233 230 3 0 ,8 9 0 ,5 7
< 4 5 31 27 4
> 229 226 3 0 ,88 0 ,5 7
< 5 0 35 31 4
> 221 219 2 0 ,85 0,71
< 5 5 43 38 5
> 203 202 1 0 ,7 9 0 ,8 6
< 60 61 55 6
> 186 185 1 0 ,72 0 ,8 6
< 65 78 72 6
> 171 170 1 0 ,6 6 0 ,8 6
< 70 93 87 6
> 141 140 1 0 ,5 4 0 ,8 6
< 75 123 117 6
> 117 116 1 0 ,45 0 ,8 6
< 8 0 147 141 6
> 97 97 0 0 ,38 1,00
< 8 5 167 160 7

Рис. 1. Порівняльний аналіз показників чутливості за результатами тестування та поточної успішності як маркерів включення до 
груп ризику при складанні ліцензійного інтегрованого іспиту “Крок” .

Рис. 2. Порівняльний аналіз показників специфічності за результатами тестування та поточної успішності як маркерів включення 
до груп ризику при складанні ліцензійного інтегрованого іспиту “Крок” .
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Таблиця 3. Показники ТРИ (чутливості) та РРР (1-специфічності) за результатами тестування та поточної
успішності студентів III курсу на зимовій сесії'

Рівень С ум а р ни й  бал
Т естування П оточна усп іш н іс ть

чутлив ість 1-сп е ц и ф іч н іс ть чутлив ість 1-сп е ц и ф іч н іс ть
1 ЗО 0,96 0 ,86 0 1,0
2 35 0 ,95 0 ,57 0 1,0
3 40 0 ,92 0 ,57 0 1,0
4 45 0 ,8 9 0 ,43 0 1,0
5 50 0 ,8 8 0 ,4 3 0 1,0
6 55 0 ,8 5 0 ,29 0 1,0
7 60 0 ,7 9 0 ,14 0,01 1,0
8 65 0 ,72 0 ,14 0 ,02 0 ,8 6
9 70 0 ,66 0 ,14 0 ,1 4 0 ,2 9
10 75 0 ,5 4 0 ,1 4 0 ,32 0 ,1 4
11 80 0 ,4 5 0 ,1 4 0 ,5 7 0 ,00
12 85 0 ,38 0 ,00 0 ,7 9 0 ,00

Рис. 3. ЯОС-аналіз результатів поточної успішності та семестрового тестового іспиту в якості маркерів включення до груп ризику 
при складанні ліцензійного інтегрованого іспиту “Крок” .

великих значеннях специфічності результати поточ
ного оцінювання та КСТІ є достатньо чутливими. При 
цьому, при малих значеннях специфічності чутливість 
поточного оцінювання прямує до нуля. Водночас, при 
малих значеннях специфічності за результатами КСТІ 
чутливість значно вища.

ВИСНОВКИ Запропонований метод прогнозуван
ня результатів іспиту “Крок” на основі комплексного 
аналізу показників поточної успішності та результатів 
КСТІ шляхом аналізу ІЗОС-кривих допоможе покра
щити підготовку лікарів на додипломному етапі.

З ’ясовано, що більш специфічними та чутливими 
в якості маркерів включення до груп ризику є показ
ники тестування підсумкових модулів.

При прогнозуванні результатів іспиту “Крок-1” та 
визначенні групи ризику із числа студентів з низькою 
успішністю в якості маркерів доцільніше використову
вати показники КСТІ. При складанні прогнозу в гру
пах із високою успішністю ефективним є комплексний 
аналіз показників тестування та поточної успішності.

Подальші дослідження використання інновацій
них інформаційних методик з метою динамічних змін 
у системі управління навчальним процесом суттєво 
покращать якість підготовки висококваліфікованих 
спеціалістів на додипломному етапі.
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®Н. В. Петренко
ДВНЗ “Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського” 

НОВІ ПІДХОДИ ДО ОПТИМІЗАЦІЇ СИСТЕМИ ХАРЧУВАННЯ МОЛОДІ

НОВІ ПІДХОДИ ДО ОПТИМІЗАЦІЇ СИСТЕМИ ХАРЧУВАННЯ 
МОЛОДІ -  Харчування студентів є нераціональним за рахунок 
недотримання режиму харчування, його якісного й кількісно
го складу. Система заходів раціоналізації харчування молоді 
передбачає проведення в цільових групах інформаційних 
бесід, семінарів-тренінгів, масових заходів встановлення на
очних інформаційних стендів при створенні належних пере
думов (наявність відповідного асортименту продукції в най
ближчих закладах харчування за доступними цінами) з метою 
дотримання умов раціонального харчування, яке ґрунтується 
на таких принципах: 4-разовий прийом їжі з проміжками між 
прийомами не більше 4 -5  год, відповідність харчування фізіо
логічним потребам організму зі збалансованим співвідношен
ням білків, жирів і вуглеводів, гармонійне поєднання гіркого, 
солоного, солодкого і кислого смаків, споживання овочів, 
фруктів та достатньої кількості рідини.

НОВЫЕ ПОДХОДЫ К ОПТИМИЗАЦИИ СИСТЕМЫ ПИТАНИЯ 
МОЛОДЁЖИ -  Питание студентов является нерациональным 
за счет несоблюдения режима питания, его качественного и 
количественного состава. Система мер по рационализации 
питания молодежи предусматривает проведение в целевых 
группах информационных бесед, семинаров-тренингов, мас
совых мероприятий, установление наглядных информацион
ных стендов, создания надлежащих предпосылок (наличие 
соответствующего ассортимента продукции в ближайших 
заведениях питания по доступным ценам) с целью соблюде
ния основных принципов рационального питания, которое 
базируется на следующих принципах: 4-разовый прием пищи 
с промежутками между приемами не более 4 -5  ч, соответ
ствие питания физиологическим потребностям организма со 
сбалансированным соотношением белков, жиров и углево
дов, гармоничное сочетание горького, соленого, сладкого и 
кислого вкуса, употребление овощей, фруктов, достаточного 
количества жидкости.

NEW APPROACHES ТО OPTIMIZATION OF THE NUTRITION OF 
YOUNG PEOPLE -  Nutrition of students are irrational by failure diet, 
its qualitative and quantitative composition. The system rationalization 
measures of food involves young people in the target group 
conversations informational seminars, events installation of visual 
information boards create proper conditions, availability of 
appropriate product mix Nearby dining at affordable prices to comply 
with the terms of nutrition, which includes 4 one-time admission, 
food intervals between doses of no more than 4-5 hours, matching 
food physiological needs of the body with balanced protein, fat 
and carbohydrates, harmonious combination of all four flavors: bitter, 
salty, sweet and sour, adequate consumption of fruits, vegetables, 
organic food, the use of a sufficient amount of fluid daily use “liquid” 
soups.

Ключові слова: принципи раціонального харчуван
ня, студенти, індекс маси тіла.
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ния, студенты, индекс массы тела.
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ВСТУП Раціональне харчування є однією з най
важливіших і ефективних передумов, які забезпечу
ють оптимальне функціонування всіх органів та сис
тем, адаптаційно-компенсаторні можливості організ
му і рівень здоров’я популяції [1, 2]. У зв ’язку з 
погіршенням економічної ситуації в Україні, за останні 
роки якість харчування населення значно погірши

лася через зменшення споживання м’ясних, молоч
них продуктів, овочів і фруктів та широкого поширення 
висококалорійних продуктів із низькою біологічною 
цінністю [1-4]. Наслідками цього є аліментарно-зу- 
мовлені гіповітамінози і гіпомікроелементози, зни
ження імунітету, погіршення показників фізичного 
розвитку, збільшення рівня серцево-судинної та ен
докринної патологій, захворювань шлунково-кишко
вого тракту, дефіцитних анемій, остеопорозів та інших 
неінфекційних захворювань [5-7].

Особливої уваги заслуговує стан здоров’я та умо
ви харчування молоді, оскільки задовільний стан 
саме цієї соціальної групи населення є передумовою 
створення здорового суспільства. За даними МОЗ 
України, серед молодих осіб 17-18 років понад 50 % 
вже мають проблеми зі здоров’ям [1, 8, 9].

Метою дослідження було попередження виник
нення аліментарно-зумовлених захворювань шляхом 
розробки системи заходів, спрямованих на оптимі- 
зацію та раціоналізацію харчування молоді.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Вивчення особливостей 
харчування проводили серед 400 студенів вищих про
фесійних училищ віком 15-20 років, серед яких було 
300 дівчат (75 %) та 100 юнаків (25 %). Оцінку фак
тичного харчування студентів здійснювали за мето
дом 24-годинного відтворення харчування з ураху
ванням єдиного методичного підходу, прийнятого 
ВООЗ. Проводився аналіз споживання основних хар
чових продуктів: виробів з борошна, картоплі, овочів, 
фруктів і ягід, цукру, кондитерських виробів, олії, м’я
сопродуктів, рибопродуктів, молокопродуктів, яєць.

Оцінку фактичного стану здоров’я студентів прово
дили при аналізі медичних карт, які містять інформа
цію, отриману з медичної довідки (форма № 086/о), 
та щорічного диспансерного обстеження студентів із 
зазначенням змін у стані їх здоров’я.

Антропометричні дослідження проводили за до
помогою вагів, ростоміра, сантиметрової стрічки. 
Ступінь відповідності маси тіла до її зросту оцінюва
ли за індексом маси тіла (ІМТ). ІМТ=маса/ріст2. Цей 
показник дозволяє визначити кількість жирової тка
нини в організмі та допомагає оцінити ризик виник
нення хвороб, пов’язаних із надмірною масою.

Повторну оцінку якості харчування та індексу маси 
тіла проводили через 1 рік після запровадження за
ходів щодо раціоналізації системи харчування сту
дентів.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА ЇХ  ОБГОВОРЕН
НЯ Серед обстежених 136 (34 %) молодих людей були 
жителями міста, решта -  264 (66 %) -  з районів об
ласті. Серед останніх більшість -  208 (52 %) прожи
вали в гуртожитку, а 56 (14%) -  орендували помеш
кання.

За результами опитування встановлено, що 40 
(10%) студентів повноцінно споживали їжу 4 рази на 
день, 100 (25 %) -  3 рази на день, 216 (54 %) -  2 
рази на день і 44 (11%) -  1 раз в день. Причому, 108
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(79 %) опитаних, які дотримувалися 3-4-разового 
прийому їжі, проживали з батьками, ще 24 (43 %) 
орендували помешкання і тільки 8 (4% ) -  в гурто
житку. Більшість студентів -  260 (45 %) приймали їжу 
1-2  рази на добу, серед них 28 (21 %) жили з бать
ками, 32 (57 %) -  орендували помешкання, 200 (96 %)
-  в гуртожитку.

Причинами такого режиму харчування студентів є 
пізнє пробудження зранку, а після пар перекус стра
вами швидкого приготування. Перенесення основного 
прийому їжі на вечір призводить до збудження цент
ральної нервової системи, підвищення активності кори 
головного мозку, що дає достатньо енергії для зас
воєння матеріалу при підготовці до занять, але в по
єднанні з гіподинамією веде до надлишкової маси 
тіла. Крім того, активація центральної нервової систе
ми не дає можливості вчасно лягти спати, а пізнє за
сипання тягне за собою пізнє пробудження, і 
відсутність часу на повноцінний сніданок. Таким чи
ном, замикається патологічне коло неправильного 
харчування.

При аналізі споживання перших страв встанов
лено, що рідку страву практично щоденно вживали 
130 (96 %) студентів, які проживали з батьками, тоді 
як 264 (100 %) іногородців з ’їдали її за 3 дні. 146 
(70 %) опитаних вказали, що отримували гроші на 
харчування в їдальні, проте тільки 38 (26 %) осіб ви
користовували їх за призначенням, решта 40 (10%)
-  полюбляли сухі концентрати, а 70 (17,5%) -  на
півфабрикати.

304 (76 %) опитаних вживали достатню кількість 
рідини на добу, тоді як у 72 (18 %) мав місце недо
статній прийом рідини, а 24 (6 %) -  надмірний. Для 
тамування спраги 8 (2 %) респондентів використо
вували молоко, 24 (6 %) -  солодкі води, 32 (8 %) -  
водопровідну воду, 48 (12%) -  соки, 80 (20 %) -  каву 
чи чай, а 208 (52 %) -  мінеральну або привозну воду.

Аналіз стану здоров’я студенів показав, що найча
стіше виявлялися захворювання шлунково-кишково
го тракту (гастрит, гастродуоденіт) -  34 (8,5 %) випад
ки, дискінезія жовчовивідних шляхів -  19 (4,75%), 
вегето-судинна дистонія, сольовий діатез по 17 
(4,25 %), метаболічні порушення -  метаболічний син
дром 13 (3,25 %), гіпоталамічний синдром 5 (1,25 %).

Серед дівчат у 29 (10%) осіб був хронічний гаст
рит, гастродуоденіт, у 16 (5,3 %) -  вегето-судинна 
дистонія, у 13 (4,3 %) -  метаболічний синдром, у 13 
(4,3 %) -  сольовий діатез, у 12 (4% ) -  анемія, у 10 
(3,3 %) -  ХОЗЛ. Серед хлопців найпоширенішими 
були хронічний гастрит та гастородуоденіт -  5 (5 %), 
дискінезія жовчовивідних шляхів -  4 (4 %), сольовий 
діатез -  4 (4 %).

Таким чином, незважаючи на досить молодий вік 
респондентів (15-20 років), у них вже є перші ластів

ки неправильного харчування -  захворювання шлун
ково-кишкового тракту (гастрит, гастродуоденіт, дис
кінезія жовчовивідних шляхів) та перші симптоми по
рушення обміну речовин -  метаболічний синдром, і 
що особливо сумно, у 52 (13%) дівчат. Наукові дослі
дження останніх років вказують на значну роль ос
таннього у порушенні репродуктивного потенціалу.

Аналізуючи дані, наведені в таблиці 1, відмітимо, 
що недостатню масу тіла до зросту мали 6 осіб (1,5 %), 
серед яких було 5 дівчат (83 %), що, не виключено, 
мало місце за рахунок бажання бути стрункою та об
меження в спожитій їжі. Надмірну масу тіла (ожирін
ня) мали 10 (2,5 %) опитаних, серед яких було 9 
(90 %) дівчат. Більшість обстежених -  320 (80 %) мали 
нормальну масу тіла. Особливої уваги заслуговува
ли 64 особи (16 %), у яких діагностовано стан перед- 
ожиріння, серед них 14 (22 %) -  це хлопці, а 50 
(78 %) -  дівчата. Саме ця група молодих людей за
слуговує особливої уваги щодо раціоналізації їх ра
ціону. Принагідно відмітимо, що більшість молодих 
людей, що мали надлишкову масу тіла, мешкали в 
гуртожитку.

Основними характеристиками раціонального хар
чування є: 4-разове споживання їжі (проміжки між 
прийомами не більше 4-5  год) (сніданок (25-30 %), 
другий сніданок (10-15% ), обід (40-45% ), вечеря 
(20 %)), відповідність харчування фізіологічним по
требам організму зі збалансованим співвідношенням 
білків, жирів і вуглеводів, гармонійним поєднанням 
гіркого, солоного, солодкого і кислого смаків, дос
татнім вживанням овочів, фруктів та достатньої 
кількості рідини.

Для навчання студентів щодо основних принципів 
раціонального харчування було встановлено яскраві 
інформаційні стенди “Як мені допоможе залишитись 
молодим і здоровим те, що я їм сьогодні?” в гурто
житку, їдальні, кутку інформації, проведено інфор
маційні бесіди на тему “Раціональне харчування -  
запорука здорової особи і нації” , разом з психоло
гом -  семінар-тренінг “Хочеш бути здоровим -  пра
вильно харчуйся”, міні-турнір КВК, де в смішно-грай
ливій формі висміювалися особи, які неправильно 
харчуються, показані негативні наслідки неправиль
ного харчування, в меню їдальні долучили більше віта
мінних продуктів (салати із свіжих овочів та фруктів).

Після проведених заходів кількість студентів, які 
харчуються рідко (1-2  рази на добу), зменшилася 
на 45 %, 120 (30 %) студентів почали споживати їжу 
4 рази на день, 165 (41,25 %) -  3 рази на день, 105 
(26,25 %) -  2 рази на день і 10 (2,5 %) -  1 раз в 
день, причому 130 (96 %) опитаних, які дотримують
ся 3-4-разового прийому їжі, проживали з батька
ми, ще 52 (96 %) орендували помешкання, а 103 
(49 %) -  в гуртожитку.

Таблиця 1. Індекс маси тіла обстежених студентів

Ін д е кс  м а си  тіла
У сьо го Хлопц і Д івчата

абс. % абс. % абс. %
1 6 -1 8 ,5 6 1,5 1 1 5 1,7
1 8 ,5 -2 5 320 80 84 84 236 78 ,7
2 5 -3 0 64 16 14 14 50 16,7
3 0 -3 5 9 2 ,25 1 1 8 2,7
3 5 -4 0 1 0 ,2 5 - - 1 0 ,3

40  і б ільш е
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Кількість студентів, які харчуються концентратами 
та напівфабрикатами, зменшилась на 12,5 %, 
більшість почала надавати перевагу домашній їжі 
власного приготування, втому числі й першим рідким 
стравам.

272 (68 %) студентів замінили сніданок кавою з 
канапкою на повноцінний прийом їжі, яку готують зве
чора, 304 (76 %) студентів щоденно споживають пер
шу страву.

Слід зазначити, що 180 (45 %) опитаних відмітили 
покращення успішності в навчанні, оскільки на парах 
відчувають себе відпочившими і ситими, а відчуття го
лоду не відволікає від вивчення нового матеріалу.

Молоді люди усвідомили необхідність раціональ
ного розподілу їжі протягом дня, легка вечеря за 2
4 год до сну, з одного боку, дає можливість адекват
но підготуватися до занять на наступний день, а з

іншого -  не перезбуджує нервову систему, дає мож
ливість заснути, виспатись, вчасно прокинутись і по
снідати і, таким чином, розірвати патологічне коло 
неправильного харчування.

76 (19%) студентів змінили своє відношення до 
кількості рідини, яку вживають протягом дня, 380 
(95 %) опитаних почали пити достатню кількість ріди
ни на добу, так само зменшилась кількість студентів, 
які вживають солодкі води, соки та каву, тепер 280 
(70 %) студентів п’ють мінеральну чи привозну воду.

Аналізуючи дані, наведені в таблиці 2, відмітимо 
збільшення кількості осіб з нормальним ІМТ на 5%  
та зменшення їх кількості з підвищеною масою тіла 
на 0,5 %. Правильне харчування дало можливість 2 
(0,7 %) дівчатам перейти з категорії “ожиріння” в ка
тегорію “підвищена маса тіла” , що теж є позитивним 
результатом.

Таблиця 2. Індекс маси тіла (ІМТ) студентів після зміни системи харчування

Ін д е кс  м а си  тіла
У сього Хлопц і Д івчата

абс. % абс. % абс. %
1 6 -1 8 ,5 5 1,25 1 1 4 1,3
1 8 ,5 -2 5 341 8 5 ,25 90 90 251 83 ,7
2 5 -3 0 46 11,5 8 8 38 12,7
3 0 -3 5 7 1,75 1 1 6 2
3 5 -4 0 1 0 ,2 5 - - 1 0 ,33

4 0  і б ільш е - - - - - -

ВИСНОВКИ 1. Харчування студентів є нераціо
нальним за рахунок недотримання режиму харчуван
ня, його якісного й кількісного складу.

2. Серед студентів найчастіше зустрічаються за
хворювання шлунково-кишкового тракту, вегето-су- 
динна дистонія, сольовий діатез, метаболічні пору
шення за рахунок метаболічного та гіпоталамічного 
синдромів.

3. Система заходів раціоналізації харчування мо
лоді передбачає проведення в цільових групах 
інформаційних бесід, семінарів-тренінгів, масових 
заходів, встановлення наочних інформаційних 
стендів, при створенні належних передумов (на
явність відповідного асортименту продукції в най
ближчих закладах харчування за доступними ціна
ми) з метою дотримання умов раціонального харчу
вання, яке ґрунтується на таких принципах: 4-разове 
споживання їжі з проміжками між прийомами не 
більше 4 -5  год, відповідність харчування фізіологіч
ним потребам організму, зі збалансованим співвідно
шенням білків, жирів і вуглеводів, гармонійним по
єднанням гіркого, солоного, солодкого і кислого 
смаків, достатнім вживанням овочів, фруктів, достат
ньої кількості рідини.

4. Запровадження системи заходів раціоналізації 
харчування дозволило зробити харчування студентів 
регулярним, частішим та різноманітнішим. Специфі
ка молоді полягає і в тому, що ця група осіб, яка шукає 
своє місце в суспільстві, відкриває та приймає життєві 
істини і цінності, виробляє своє ставлення до життя.

Саме тому цей період є найкращим для формування 
правильного способу життя і здорових навичок, у в 
тому числі щодо правильного харчування.

СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ
1. Правильное питание. Полный справочник/М. В. Бигеева 

[и др.]; худ. Е. Брынчик. -  М. : ЭКСМО, 2008. -  702 с.
2. Сопронюк М. Т. Нітрати -  прихована небезпека /  М. Т. Со- 

пронюк / /  Безпека життєдіяльності. -  2013. -  № 7. -  С. 26-27.
3. Пересічний М. І. Технологія продуктів харчування функ

ціонального призначення /  М. І. Пересічний, М. Ф. Кравченко, 
Д. В. Федорова. -  К. : Київ. нац. торг.-екон. ун-т, 2008. -7 1 8  с.

4. Гуліч М. П. Раціональне харчування та здоровий спосіб жит
тя -  основні чинники збереження здоров’я населення / /  Про
блемы старения и долголетия. -  2011. -  Т. 20, № 2. -  С. 128
132.

5. Матеріали розширеного засідання Національної ради з 
питань охорони здоров’я при Президентові України від 
15.01.2010. - С . 4 1 .

6. Пересічний М. І. Концепція організації харчування сту
дентів /  М. І. Пересічний, П. О. Карпенко, С. М. Пересічна / /  
Проблемы старения и долголетия. -  2011. -  Т. 20, № 2. -  
С. 177-188.

7. Гребенюк М. Сучасна концепція здорового та раціональ
ного харчування - складова системи забезпечення продоволь
чої безпеки України /  Максим Гребенюк / /  Підприємництво, 
господарство і право. -  2013. -  № 6. -  С. 41-45.

8. Конышев В. Критерий правильного питания /  Виктор Ко
нышев //Ф изкультура и спорт. -  2013. -  № 1. -  С. 10-11.

9. Москаленко В. Ф. Особливості харчування населення Ук
раїни та їх вплив на здоров’я /  В. Ф. Москаленко, Т. С. Грузєва, 
Л. І. Галієнко / /  Науковий вісник Національного медичного уні
верситету імені О. О. Богомольця. -  2009. -  № 3. -  С. 64-73.

Отримано 20.02.15

128



ISSN 1681-276X. ВІСНИК НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ. 2015. № 2

UDK 6 1 6 .2 4 - 0 0 6 .4 4

®l. V. Zhulkevich, T. Yu. Uglyar, N. V. Deresh 
SHEI “Ternopil State Medical University by l. Ya. Horbachevsky”

PRIMARY PULMONARY NON-HODGKIN’S LYMPHOMA

PRIMARY PULMONARY NON-HODGKIN’S LYMPHOMA -  
Pulmonary non-Hodgkin’s lymphoma is a very rare tumor, which 
comprises only 0.5 % of all malignancies of lungs. Recommended 
treatment options include complete surgical excision, surgery 
followed by radiotherapy or chemotherapy alone but, the optimal 
therapy remains unclear. The article presents the results of treatment 
of the patient with primary pulmonary lymphoma, who achieved a 
partial response after four courses of R-CHOP chemotherapy.

НЕХОДЖКІНСЬКА ЛІМФОМА ЛЕГЕНЬ -  рідкісна пухлина, що 
становить лише 0,5 % усіх злоякісних пухлин легень. Реко
мендовані варіанти лікування включають повне хірургічне ви
далення, видалення з наступною променевою терапією або 
лише проведення хіміотерапії, але оптимальна тактика зали
шається невизначеною. У статті представлені результати ліку
вання хворого з первинною лімфомою легень, у якого досяг
нуто часткову відповідь після проведення 4 курсів поліхіміо- 
терапії за протоколом R-CHOP.

Н ЕХОДЖКИ НСКАЯ ЛИМФОМА ЛЕГКИХ- редкостная опухоль, 
что составляет лишь 0,5 % всех злокачественных опухолей 
легких. Рекомендуемые варианты лечения включают полное 
хирургическое удаление, удаление с последующей лучевой 
терапией или только проведение химиотерапии, но оптималь
ная тактика остается неопределенной. В статье представлены 
результаты лечения больного с первичной лимфомой лег
ких, у которого достигнуто частичный ответ после проведе
ния 4 курсов полихимиотерапии по протоколу R-CHOP.

Key w ords: non-H odgkin 's  lymphoma, chem otherapy, 
ritux im ab, M ALT-lym phom a, lym phom a o f the bronchia l 
lymphoid tissue.

Ключові слова: негодж кінська лімфома, поліхім іо- 
терапія, ритуксимаб, MALT-лімфома, лімфома з бронхі
альної л імфоїдної тканини.

Клю чевы е слова: неходжкинская лимф ома, поли
химиотерапия, ритуксимаб, MALT-лимфома, лимфома с 
бронхиальной лимф оидной ткани.

INTRODUCTION Pulmonary non-Hodgkin’s lymphoma 
(NHL) is a very rare tumor, which comprises only 0.5 % of 
all malignancies of lungs, moreover, it is a rare entity 
and accounts less than 1 % of all lymphomas [3]. 
Lymphoma of lungs originates from bronchial-associated 
lymphoid tissue (BALT), which is histologically different from 
true intrapulmonary lymph nodes. Mucose-associated 
lymphoid tissue (MALT) lymphomas most commonly arise 
from gastrointestinal tract, however, they have been 
described in a wide variety of extranodal sites of the body, 
including salivary glands, orbit and ocular adnexae, lung, 
skin, thyroid gland, breast, liver, kidney, bladder and 
prostate. While there is a recognised association of 
helicobacter pylori infection and gastric MALT lymphomas, 
no certain agents have been identified that related with 
pulmonary MALT lymphoma. Previously it has been 
showed that chronic antigenic stimulation, smoking and 
some autoimmune diseases could play a role as a trigger 
for the pulmonary MALT lymphomas[4]. Recommended 
treatment options include complete surgical excision, 
surgery followed by radiotherapy or chemotherapy alone 
but, the optimal therapy remains unclear. An alternative 
to cytotoxic chemotherapy is the use of rituximab, because

pulmonary MALT lymphoma cells typically express the CD 
20 antigen. We describe here the case of pulmonary MALT 
lymphoma which had obtained partial response after 
extended 4 cycles of rituximab treatment [5].

MATERIALS AND METHODS 48 years old patient was 
hospitalized and later was under ambulatory monitoring 
in Ternopil Regional Clinical Dispensaryfrom December 
2014. He considers the disease appeared since April 2014, 
when routine X-ray examination had revealed the 
presence of multiple focal shadows in both lungs. The 
patient was diagnosed with pulmonary tuberculosis. In 
Septem ber 2014 at com puter tom ography (CT) 
examination lung cancer of upper lobe of the left lung 
was diagnosed and no changes in intrathoracic lymph 
nodes were found (Figure 1, 2).

The complexity of the case is that radiological 
presentation of primary lymphoma of the lung has no 
spec ific  a ttribu tes . There were displays of

Figure 1. In S5 of left lung peribronchial-vascular 5x4 cm 
triangular infiltration was revealed, with a broad base towards pleura 
with air bronchogram, local pleural thickening

Figure 2. In S2- S6 small rounded lung nodules of average density 
were detected, D 0,4-0,5 cm
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lymphadenopathy or other lesions typical for lymphoma 
(eg, spleen) that could touch up on the idea of 
lymphoproliférative nature of the lesion.

On 09/30/2014 left-side upper lobectomy was 
performed [1]. Histological diagnosis was verified by two 
groups of pathomorphologists in Cherkasy (Ukraine) and 
by prof. Giancarlo Prunery M.D., Ph.D, European Institute 
of oncology, Milan (Italy) (Figure 3).

Histological and immunohistochemical phenotype of 
the tumor was as follows -  the tumor of the lung in 
s tructure  and immune phenotype of tum or cells 
corresponds to extranodal lymphoma of the marginal 
zone cells of lymphoid tissue, associated with MALT- 
lymphoma. The patient received 4 courses of 
chemotherapy according R-CHOP protocol. The control 
CT revealed partial response to the treatment (Figure 4).

RESULTS AND DISCUSSIONS Primary non-Hodgkin s 
lymphoma of the lung is of a rare entity and although the 
prognosis of BALT lymphomas is favorable with 5-yr 
survival rates of over 85 % and median survival of over Figure 3. Histological preparation - hematoxylin-eosin 10x40.

Figure 4. The dynamics of matte S6 focus in the right lung (a - initial inspection in July 2014; b - interim control after anti-tuberculosis 
therapy in November 2014, no response to the therapy; c - control after chemotherapy, March 2015, positive response to the treatment, regression, 
residual strands in the place of focus, proving its lymphoproliferative character).

10 yrs in the largest reported series, clinical features, 
prognostic factors, and patient management was not 
clearly defined. Treatment options of BALT lymphoma 
range from observation only to surgical resection alone 
or in combination with chemotherapy and radiotherapy, 
but, the optimal therapy remains controversial in the 
absence of any prospective studies [2]. Watchful waiting 
for asymptomatic patients with surgically unresectable 
disease, or single-agent chemotherapy are reasonable 
options. In addition, combination chemotherapy may be 
considered in symptomatic patients with bulky or 
disseminated disease. Various chemotherapeutic 
regimens without surgical resection have been used and 
reported with different outcome. Patients with unifocal 
disease may often undergo surgery at the first diagnosis, 
whereas in patients with multifocal disease there are two

choices: watchful waiting strategy or chemotherapy with 
or without antibody treatment [3, 5]. Rituximab is a 
chimeric human/mouse anti-CD 20 monoclonal antibody 
that has emerged in recent years as an effective therapy 
for NHL and other B-cell malignancies. It was approved 
for use in combination with CHOP chemotherapy regimen 
for the treatment of aggressive NHL. In the lack of 
propectively collected data, the therapeutic role of 
rituximab is unclear.

CONCLUSIONS Nevertheless, as BALT lymphoma cells 
express CD 20 antigen, therefore, its use may be 
considered, alone or in comabination with other therapy. 
The efficacy of rituximab in BALT lymphomas was reported 
[4, 5]. Eight patients with BALT lymphoma, who received 
single agent rituximab therapy, were previously reported. 
In two of seven patients complete response was achieved
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with 4 and 6 cycles of rituximab, respectively. Seker et al. 
reported first case with BALT lymphoma treated with six 
cycles, weekly rituximab who had obtained complete 
response, while all cases received four cycles of weekly 
rituximab [3, 5]. In our case, partial response was obtained 
after four cycles rituximab chemotherapy. This report 
constitutes the case of BALT lymphoma successfully treated 
with 4 cycles of R-CHOP chemotherapy.
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Д О  УВА ГИ  АВТО РІВ

При підготовці матеріалів до журналу “ В існик наукових досл ідж ень” просимо дотрим уватись таких вимог:
1. Надсилати для д руку статт і, в яких публікую ться результати оригінальних д осл ідж ень, якщ о  

кількість  авторів  не п ер ев и щ ує  тр ьох о сіб .
У  то м у  випадку, якщ о  в д о сл ід ж ен н і, яке  висвітлю ється, брало участь б ільш е науковців, р е к о 

мендувати їм  оф ормляти за отрим аним и результатам и декілька статей з м енш ою  кількістю авторів.
2. Стаття повинна супроводжуватись відношенням установи, в якій вона написана, з рекомендаціями до друку, 

висновком експертної комісії, підписами наукового керівника або керівника установи, які завірені печаткою.
Під текстом  статті обов 'язков і підписи всіх авторів із зазначенням, що дана робота раніше не подавалась 

до друку в інші видавництва.
Подаючи статтю, автор (и) погодж ується(ю ться) з тим , що авторське право (у сфері розповсю дження без 

поруш ення інш их авторських  прав) на неї переходить до видавця, у випадку, якщ о прийм аю ться до публ і
ка ц ії п ісля отрим ання  по зи ти вн о ї реценз ії. А вто рськ і права вклю чаю ть екскл ю зи в н і права на коп ію вання , 
розповсю дж ення (репринти , ф отограф ії, м ікроф орм и чи будь-які інш і ф орми в ідтворення под ібного  х а р а к
теру), а також  переклад статті. Про це засвідчують особисті підписи автора(ів) у кінці статті.

Всі над іслані в редакц ію  статті проходять анон ім ну рецензію . Редакція залиш ає за собою  право вибору 
рецензента. О ригінальн і статті можуть супровод ж уватись  ком ентарям и членів редколегії, ре д а кц ійн о ї ради 
чи авторитетних спец іал істів  у даній сфері.

3. Текст статті потібно друкувати на стандартному аркуш і (формату A4) через 2 інтервали (2 8 -3 0  рядків на 
стор інц і). О бсяг оригінально ї статті, включаючи рисунки, л ітературу, резюме, не повинен перевищ увати 7 -8  
стор інок, обсяг огляду л ітератури, лекцій -  10 стор інок, короткого  повідомлення та рецензії -  3 -5  стор інок. 
Стаття надсилається у 2-х прим ірниках.

4. М атеріал статті обов 'язково  повинен бути поданий на електронному носії інф ормації. Текст подавати у 
форматах *.doc, * .d o cx ,*.rtf; рисунки готувати у форматах JPG, TIF, CDR. Для формул бажано використовувати 
редактор формул M ic ro so ft Eguation у такій  послідовності:

а) індекс УДК;
б) ін іц іали та пр ізвищ е автора(ів );
в) назва статті;
г) назва установи, з яко ї виходить робота;
д) р езю м е  статті українською , російською  та англ ійською  м овам и. В кожном у резю ме о б о в 'я з ко 

во вказується назва статті українською , рос ійською  та англ ійською  мовами.
У  резю м е повинн і бути викладені мета досл ідження, основн і процедури (виб ір  о б ’єктів вивчення чи методи 

спостереження або аналітичні методи), основні результати (по можливості конкретні д а н і та їх  статистична зн а 
чимість), основні висновки, а також мають бути вид ілен і нов і й  важливі аспекти досл ідження чи спостереження.

е) ключові слова -  укра їнською , рос ійською , англ ійською  мовами.
Від 3 до 10 ключових слів чи коротких фраз, які будуть сприяти правильному перехресному індексуванню статті.
є) текст статті має бути побудований наступним чином:
-  постановка проблем и  у загальному вигляді та її зв 'я зо к  із важливими науковими чи практичними за в 

данням и (проб лем ам и);
-  аналіз останніх досліджень  і публікацій, в яких започатковано розв'язання даної проблеми і на які спираєть

ся автор, виділення нез'ясованих раніше частин загальної проблеми, котрим присвячується зазначена стаття;
-  ф ормулювання мети статті (постановка  завдання);
-  виклад  основного  матеріалу досл ідж ення з повним обгрунтуванням  отрим аних наукових результатів;
-  ви сно вки  з даного  досл ідж ення і перспективи подальш их досл ідж ень у даном у напрямку.
Кожен із цих розділ ів потрібно виділити.
ж ) перел ік використано ї л ітератури (за вим огам и ДСТУ ГОСТ 7 .1 :2006) в порядку посилань;
з) адреса, телефон, електронна пошта автора(ів ).
О кремо необхідно вказати ім 'я, по батькові та прізвищ е, посаду, науковий ступінь чи вчене звання автора 

(або одного з авторів), адресу, телефон, факс чи адресу електронної пошти, за якими можна вести листування.
5 . С татті в ж урн ал і друкую ться тільки укр а їнсько ю  м овою .
6. Ілю страції до статті (рисунки, д іаграм и, граф іки, фотографії, таблиці) надсилати у 2-х прим ірниках.
Розміри фотограф ій -  13х18, 9х12, 6х9 см. На звороті кожної ілюстрації потрібно вказати номер, прізвищ а

автор ів  і в ідм ітки  “ В ерх” , “ Н и з” . У п ідписах до м ікроф отограф ій  вказувати зб ільш ення (окуляр, о б 'є кти в ) і 
метод ф арбування (ім п ре гн ац ії) матеріалу. Ф о то гр а ф ії повинні бути контрастним и , на тонком у глянсовом у 
папері, малюнки -  ч ітким и, креслення д іа грам и -  виконані тушшю.

7. Усі позначення м ір (одиниц і р ізних величин, цифрові дані кл ін ічних і лабораторних досл ідж ень) пода
вати в ідповідно до М іж народної системи одиниць (СІ): терм іни  -  згідно  з М іжнародною  анатом ічною  ном ен
клатурою , назви хвороб  -  в ідпов ідно до М іж народно ї класиф ікац ії хвороб.

8. В опис і експерим ентал ьних д осл ідж ень вказувати  вид, стать, к ількість  тварин , методи а н а сте з ії при 
маніпуляціях, по в 'язани х  із завданням  тваринам  болю, метод ум ертвіння їх або взяття в них матеріалу для 
лабораторних досл ідж ень в ідпов ідно до правил гум анного  ставлення до тварин. Назви ф ірм і апаратів  по
тр ібно наводити в оригінальн ій  транскрипц ії.

9. О крем им  е л ектро нн и м  ф айлом (для ро зм іщ е ння  на сайт і ж ур н ал у) потр іб но  надсилати розш ирене  
резю ме англ ійською  мовою об 'єм ом  до двох стор інок, яке повинно м істити ті ж  структурн і елементи, що й 
стаття (вступ, методи досл ідж ення, результати й обговорення, висновки).

10. Редакц ія залиш ає за собою  право виправляти тер м інол огічн і та стил істичн і пом илки, усувати зайві 
ілюстрації, скорочувати текст.

11. Статті, оф ормлені без дотрим ання наведених правил, не реєструються.
12. П ублікац ія матеріалів у журнал і платна. Оплата зд ійсню ється  після рецензування статті, про що а в 

тор ів  повідом ляю ть додатково .

Редакція ж урналу “ В існ и к  наукових д осл ід ж ен ь ” ,
Д В Н З “Тернопільський держ авний медичний ун іверситет імені І. Я. Горбачевського МОЗ У кра їни ” ,
Майдан Волі, 1, м. Тернопіль, 46001.
E-m ail: jou rna ltdm y@ gm ail.com
Тел.: (0352)43-49-56 , 52-80-09

mailto:journaltdmy@gmail.com

