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СИМПТОМАТИЧНА ЕПІЛЕПСІЯ: ПРИЧИНИ ВИНИКНЕННЯ ТА ПЕРСПЕКТИВНІ  
МЕТОДИ ЛІКУВАННЯ

©К. В. Яценко 
Інститут фізіології імені О. О. Богомольця Національної академії наук України, Київ

Неврологічна клініка доктора Яценко, Київ

РЕЗЮМЕ. Епілепсія – один із найпоширеніших психоневрологічних розладів функціонування ЦНС, що характе-
ризується повторюваними спонтанними епілептичними нападами. Міжнародна протиепілептична ліга визначає епі-
лепсію як хронічний стан мозку, який характеризується стійкою схильністю викликати епілептичні напади і нейро-
біологічними, когнітивними, психологічними та соціальними наслідками, а також визначення епілепсії вимагає ви-
никнення хоча б одного епілептичного нападу. Поліетіологічність та незвичайна різноманітність клінічних проявів 
епілепсії визначають труднощі в створенні її класифікації. Незважаючи на значні наукові досягнення в неврології, 
епілепсія залишається значною медико-соціальною проблемою та досі немає відповідей на ключові питання про 
механізми епілептичних нападів. Триває пошук оптимального лікування, яке б покращувало загальний стан хворого 
на епілепсію, а також допомогло мінімізувати інші, часто шкідливі, наслідки для соціальної адаптації такої людини.  

Мета – проаналізувати сучасні погляди на проблему симптоматичної епілепсії та перспективні стратегії її лі-
кування.

Висновок. Результати сучасних досліджень симптоматичної епілепсії розкривають низку напрямків і можли-
востей для корекції та лікування цієї патології. Одним з перспективних та ефективних методів зниження частоти 
судомних нападів і покращення електроенцефалографічної картини у хворих на симптоматичну епілепсію може 
бути така терапевтична технологія, як транскраніальна мікрополяризація. Додавання методу мікрополяризації у 
комплексне лікування хворих на епілепсію сприяє покращенню електроенцефалографічної картини і, відповідно, 
позитивно впливає на клінічний перебіг захворювання. Подальші дослідження необхідні для визначення безпеч-
них та ефективних терапевтичних засобів, які застосовуються для лікування симптоматичної епілепсії.  

КЛЮЧОВІ СЛОВА: симптоматична епілепсія; транскраніальна мікрополяризація.

Вступ. Епілепсія характеризується виникнен-
ням ненормальної електричної активності в го-
ловному мозку. Вона достатньо часто трапляється 
в дитячому та підлітковому віці. Епілептичні напа-
ди у дитячому віці приблизно в 30 % випадків при-
зводять до розвитку хронічної епілепсії [30]. 

Погляди на природу епілепсії еволюціонували 
від сприйняття її як «демонічної», «священної» «бо-
жественної» хвороби до затвердження епілепсії як 
окремої нозологічної одиниці [14]. Досить трива-
лий час епілепсію вважали психічним захворюван-
ням з прогредієнтним перебігом і наростаючими 
змінами психіки [24, 36]. У 1985 р. епілепсія вже 
характеризувалася як складний комплекс симпто-
мів, при якому психічні розлади тісно перепліта-
ються з неврологічними і соматичними проявами 
[36]. У 2005 році Міжнародна протиепілептична 
ліга (International League Against Epilepsy – ILAE) 
дала визначення епілепсії: «Хронічний стан мозку, 
який характеризується стійкою схильністю викли-
кати епілептичні напади і нейробіологічними, ког-
нітивними, психологічними та соціальними наслід-
ками. Визначення епілепсії вимагає виникнення 
хоча б 1 епілептичного нападу» [13, 33]. І лише в 
2014 р. епілепсія визнана не розладом, а хворо-
бою головного мозку, тобто затверджено її нозо-
логічну сутність [2].

Основна частина. Загальноприйнятим крите-
рієм епілепсії є повторювані епілептичні напади, 
що виникають у результаті порушення процесів 
гальмування і збудження в нейронах головного 
мозку [13]. Одиночні, або випадкові, епілептичні 
напади не розглядаються як епілепсія, а є різно-
видом реакції мозку при зниженні порога судом-
ної готовності. Основною причиною виникнення 
епілепсії є наявність патологічного вогнища актив-
ності нейронів головного мозку з пароксизмаль-
ними розрядами. За локалізацією епілептичні 
напади поділяють на фокальні та генералізовані. 
Фокальний епілептичний напад визначається як 
напад, що виходить із ділянки нейронних мереж, 
обмеженої однією півкулею; ця зона може бути ло-
кальною або займати більшу площу. Можливе по-
ширення на сусідні зони або перехід на контрала-
теральну півкулю [9]. Генералізований епілептич-
ний напад визначається як напад, що виходить із 
деякої ділянки головного мозку, з швидким по-
ширенням і білатеральним захопленням нейрон-
них мереж [13]. 

Різні типи епілепсії зумовлені різними причи-
нами. Залежно від причини, розрізняють такі 
види епілепсії: 1) симптоматична, що спричинена 
наявністю органічного пошкодження нервової тка-
нини внаслідок первинного захворювання; 2) ідіо-
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патична, яка виникає без явних причин у певному 
віці і найчастіше має спадковий характер; 3) крип-
тогенна, що має нез'ясований характер.

До XIX століття симптоматичну епілепсію (ра-
ніше відому як органічна епілепсія) взагалі не 
вва жали "справжньою епілепсією". З середини 
XX століття всі або майже всі епілепсії відносили 
до симптоматичних – у тому сенсі, що епілепсію 
вважали симптомом захворювання, навіть якщо 
причину захворювання не завжди можна було ви-
значити [36].

До основних причин симптоматичної епілеп-
сії належать черепно-мозкові травми, церебро-
васкулярні захворювання, нейроінфекції, перина-
тальні ураження головного мозку, хромосомні 
синдроми, метаболічно-гіпоксичні розлади, ней-
родегенеративні захворювання і пухлини мозку 
[29]. Поліетіологічність та незвичайна різноманіт-
ність клінічних проявів епілепсії визначають труд-
нощі в створенні класифікації. Залежно від при-
чин виникнення симптоматичної епілепсії пропо-
нується така класифікація (табл. 1).

Етіологія Підкатегорія Приклади

Переважно 
генетичні причини 
або вади розвитку

Епілептичні синдроми у дітей Синдром Веста, синдром Леннокса–Гасто

Прогресуючі міоклонічні 
епілепсії

Хвороба Унферріхта–Лундборга, дентато-рубро-паллідо-
льюісова атрофія, хвороба тілець Лафора, мітохондріальна 
цитопатія, сіалідоз, нейрональний цероїдний ліпофусциноз

Нейрокутанні синдроми Туберозний склероз, нейрофіброматоз, синдром Стерджа–
Вебера

Інші моногенні неврологічні 
захворювання

Синдром Ангельмана, лізосомні хвороби, 
нейроакантоцитоз, органічні ацидурії та пероксисомні 
хвороби, синдром Ретта, хвороба Вільсона

Хромосомні захворювання Синдром Дауна, синдром хромосоми 4p-, синдром 
кільцевої хромосоми 20

Уроджені вади розвитку 
мозку

Гемімегаленцефалія, фокальна кортикальна дисплазія, 
агірія, пахігірія, агенезія мозолистого тіла, полімікрогірія

Переважно набуті 
причини

Склероз гіпокампа Склероз гіпокампа

Перинатальні ураження 
головного мозку

Неонатальні судоми, постнеонатальні судоми, дитячий 
церебральний параліч

Черепно-мозкова травма 
мозку

Відкрита травма голови, закрита травма голови, випадкові 
травми голови у немовлят

Пухлина мозку Гліома, гангліогліома і гамартома, дизембріопластична 
нейроепітеліальна пухлина, гіпоталамічна гамартома, 
менінгіома

Нейроінфекції Вірусний менінгіт та енцефаліт, бактеріальний менінгіт і 
абсцес, малярія, нейроцистицеркоз, туберкульоз, ВІЛ

Цереброваскулярні 
захворювання

Крововилив у мозок або субарахноїдальний простір, 
артеріовенозна мальформація, кавернозна гемангіома

Імунологічні захворювання Енцефаліт Расмуссена, лімбічний енцефаліт

Нейродегенеративні 
захворювання

Хвороба Альцгеймера, розсіяний склероз та демієлінізуючі 
захворювання; гідроцефалія і поренцефалія

Таблиця 1. Етіологічна класифікація симптоматичної епілепсії*

Примітка. * – модифіковано за [29].

Згідно з діагностичними стандартами Міжна-
родної протиепілептичної ліги, електроенцефа-
лограма (ЕЕГ) є обов'язковим методом обстежен-
ня при епілепсії [9]. У діагностиці також викорис-
товується магнітно-резонансна томографія (МРТ), 
хоча під час проведення МРТ структурні зміни 
нервової тканини майже в половині випадків у 
хворих з чітко фокальними формами епілепсії не 
візуалізуються [19]. Такі ж труднощі у діагностиці 
можуть виникати і під час обстеження за допомо-
гою ЕЕГ. Епілептиформні порушення не спостері-
гаються на електроенцефалограмі у 40–50 % хво-

рих після першого епілептичного нападу, а в 10 % 
вони взагалі можуть не реєструватись впродовж 
хвороби [3, 15]. Незважаючи на це, ЕЕГ залиша-
ється основним методом у діагностиці епілепсії та 
моніторингу ефективності її лікування [21].

Для встановлення характеру нападу (епілеп-
тичний чи неепілептичний) у хворих пропонуєть-
ся проведення таких досліджень з урахуванням 
сучасних міжнародних рекомендацій [23]: 

1. ЕЕГ-дослідження, яке повинно відповідати 
мінімальним стандартам Міжнародної протиепі-
лептичної ліги (ILAE). 
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для виявлення структурних змін нервової ткани-
ни. При негативному результаті МРТ-дослідження 
повинні проводитися в динаміці. 

3. Ультразвукова доплерографія для дифе-
ренціювання деяких пароксизмальних станів, а 
також скринінгу патології судинного русла. 

4. Моніторинг артеріального тиску. 
5. Електрокардіографія при підозрі на кардіо-

генні пароксизми. 
6. Оцінка даних отоневрологічного обстежен-

ня для діагностики низки неепілептичних нападів. 
7. Ендокринологічне обстеження за наявнос-

ті показань. 
8. Нейропсихологічне та психодіагностичне 

дослідження. 
Незважаючи на значні досягнення у дослі-

дженні цієї патології і розробці методів її лікуван-
ня, епілепсія, тим не менше, лишається значною 
медичною та соціальною проблемою [25]. Дві тре-
тини хворих з активною формою епілепсії контро-
люють свій  стан за допомогою протиепілептичних 
препаратів (ПЕП), які мають широкий спектр побіч-
них ефектів. Крім того, ПЕП лише пригнічують ви-
никнення епілептичних нападів, а не лікують епі-
лепсію як захворювання [5]. Усі ПЕП можна поділи-
ти на препарати першої і другої генерації (або 
традиційні) та третього покоління (або нові препа-
рати), синтезовані після 1990 р. [4]. До традиційних 
ПЕП належать барбітурати – фенобарбітал, гекса-
мідин, бензобарбітал, а також карбамазепін, фені-
тоїн, препарати вальпроєвої кислоти. До ПЕП тре-
тього покоління, які зареєстровані в Україні, нале-
жать ламотриджин, габапентин, леветирацетам, 
окскарбазепін, топірамат та інші. Нові ПЕП входять 
до групи ліків першої лінії вибору відповідно до 
певних типів епілептичних нападів і вважаються 
більш безпечними та з меншою кількістю побіч-
них явищ [27]. 

Незважаючи на лікування навіть ПЕП нового 
покоління, приблизно у третини хворих на епі-
лепсію є неконтрольовані напади, тобто фарма-
корезистентне захворювання [26]. Лише незнач-
ній кількості пацієнтів із фармакорезистентною 
епілепсією можна рекомендувати оперативне 
втручання, яке бажано застосовувати не пізніше 
ніж через два роки від встановлення діагнозу з 
метою запобігання фармакорезистентності за-
хворювання [12]. Більшості пацієнтів із симптома-
тичною фармакорезистентною епілепсією пока-
зане тривале, іноді довічне, використання ПЕП 
[7]. Досі дискутується питання, чи властива фар-
макорезистентність захворювання пацієнтам із 
самого початку, чи вона генетично детермінова-
на, чи набута внаслідок тривалої неправильної 
терапії [17]. 

Останнім часом триває пошук методів ліку-
вання, які усувають причину патологічних нейрон-
них розрядів і допомогли б прогнозувати можли-
вий розвиток епілепсії після первинного пошко-
дження головного мозку [28]. Інші підходи у 
ліку ванні епілепсії (стимуляція блукаючого нерва, 
кетогенна дієта, нейрохірургічні втручання) також 
здебільшого мають негативні наслідки [35]. 

Тому досі триває пошук оптимального ліку-
вання, яке б покращувало загальний стан хворо-
го на епілепсію, а також допомогло мінімізувати 
інші, часто шкідливі, наслідки для соціальної 
адаптації такої дитини.

Перспективним та ефективним методом зни-
ження частоти судомних нападів і покращення 
електроенцефалографічної картини у хворих на 
епілепсію може бути така терапевтична техноло-
гія, як транскраніальна мікрополяризація з вико-
ристанням постійного струму малої сили (до 1 мА) 
[8, 32]. 

Дослідження механізмів, що лежать в основі 
впливу транскраніальної мікрополяризації на ЦНС, 
проведені за допомогою електрофізіологічних, 
електронно-мікроскопічних та інших методів, під-
твердили можливість управління функціональ-
ним станом глибоких структур мозку (мигдалепо-
дібного тіла та хвостатого ядра), які відіграють 
роль модуляторів його цілісної діяльності (судом-
ної готовності мозку, рівня емоційної напруги або 
уваги тощо) [8]. 

Також було показано, що застосування транс-
краніальної мікрополяризації значно зменшува-
ло спонтанні та епілептичні збуджувальні постси-
наптичні струми на бікукуліновій in vitro моделі у 
мишей [10].

У своїй попередній роботі ми показали, що 
застосування транскраніальної мікрополяризації 
у дітей із симптоматичною епілепсією сприяло 
вираженому покращенню електроенцефалогра-
фічної картини: відзначалося зменшення вираже-
ності епілептиформних змін, реєструвалося збіль-
шення частоти та амплітуди альфа- та бета-ритмів, 
а також зменшення амплітуди і частоти дельта- і 
тета-ритмів [1]. Отримані нами дані свідчать про 
те, що додавання методу мікрополяризації у 
комплексне лікування хворих на епілепсію сприяє 
покращенню електроенцефалографічної карти-
ни і, відповідно, позитивно впливає на клінічний 
перебіг захворювання.

Було також показано, що під час процедури 
транскраніальної мікрополяризації підвищується 
нейронна активність як у зонах дії постійного 
струму, так і в ділянках, які безпосередньо не під-
давалися впливу струму [34]. Підвищення ней-
ронної активності супроводжується збільшенням 
збудливості в цих ділянках мозку і відповідними 
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змінами їх метаболічної активності. Продемон-
стровано, що мікрополяризація позитивно впли-
ває на ультраструктуру як самих нейронів, так і 
синаптичного апарату та гліальних клітин [6]. Від-
значено також прискорення процесів регенерації 
та відновлення нейронної архітектури [34]. Було 
також показано, що транскраніальна мікрополяри-
зація здатна суттєво впливати на обмін йонів каль-
цію, а також генерацію і акумуляцію цАМФ, які віді-
грають важливу роль в епілептогенезі [16, 22].

Незважаючи на значні успіхи в дослідженнях 
щодо створення нових засобів у лікуванні симп-
томатичної епілепсії, досі існують прогалини у 
знаннях щодо патофізіології епілепсії, а також 
ней рогенеративних механізмів і ендогенних ней-
ропротекторів. Існує також потреба в дослідженні 
біомаркерів при епілепсії, які можуть бути вико-
ристані нарівні з методами нейровізуалізації го-
ловного мозку [11]. Значні досягнення відбули ся 
в дослідженні нейропластичності, і важливим 

зав данням є втілення цих результатів у клінічну 
практику. В основі пластичності головного мозку 
лежить здатність нервової системи реагувати на 
фізіологічні і патологічні зміни зовнішнього або/і 
внутрішнього середовища шляхом активації ней-
рогенезу, синаптогенезу, зміни нейрональних 
зв'яз ків та гліальних елементів [18, 20]. Усе біль-
шої популярності набувають підходи у лікуванні 
симптоматичної епілепсії, спрямовані на макси-
мально можливе відновлення порушених функ-
цій завдяки використанню потенціалу нейроплас-
тичності мозку [31, 34]. 

Висновки. Результати сучасних досліджень 
симптоматичної епілепсії розкривають багато 
перспективних напрямків і можливостей для ко-
рекції та лікування цієї патології. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у визначенні безпечних та ефективних те-
рапевтичних засобів, які застосовуються для ліку-
вання симптоматичної епілепсії.  
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СИМПТОМАТИЧЕСКАЯ ЭПИЛЕПСИЯ: ПРИЧИНЫ ВОЗНИКНОВЕНИЯ  
И ПЕРСПЕКТИВНЫЕ МЕТОДЫ ЛЕЧЕНИЯ

©Е. В. Яценко
Институт физиологии имени А. А. Богомольца НАН Украины, Киев

Неврологическая клиника доктора Яценко, Киев

РЕЗЮМЕ. Эпилепсия – одно из самых распространенных психоневрологических расстройств функциониро-
вания ЦНС, характеризующееся повторяющимися спонтанными эпилептическими припадками. Международная 
противоэпилептическая лига определяет эпилепсию как хроническое состояние мозга, которое характеризуется 
устойчивой склонностью вызывать эпилептические припадки и нейробиологическими, когнитивными, психоло-
гическими и социальными последствиями, а также определение эпилепсии требует возникновения хотя бы од-
ного эпилептического приступа. Полиэтиологичность и необыкновенное разнообразие клинических проявлений 
эпилепсии определяют трудности в создании ее классификации. Несмотря на значительные научные достиже-
ния в неврологии, эпилепсия остается значительной медико-социальной проблемой и до сих пор нет ответов на 
ключевые вопросы о механизмах эпилептических припадков. Продолжается поиск оптимального лечения, кото-
рое бы улучшало общее состояние больного эпилепсией, а также помогло минимизировать другие, часто вред-
ные, последствия для социальной адаптации такого человека.

Цель – проанализировать современные взгляды на проблему симптоматической эпилепсии и перспектив-
ные стратегии ее лечения.

Вывод. Результаты современных исследований симптоматической эпилепсии раскрывают ряд направлений 
и возможностей для коррекции и лечения этой патологии. Одним из перспективных и эффективных методов 
снижения частоты судорожных припадков и улучшения электроэнцефалографической картины у больных симп-
томатической эпилепсией может быть такая терапевтическая технология, как транскраниальная микрополяриза-
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ция. Добавление метода микрополяризации в комплексное лечение больных эпилепсией способствует улучше-
нию электроэнцефалографической картины, и, соответственно, положительно влияет на клиническое течение 
заболевания. Дальнейшие исследования необходимы для определения безопасных и эффективных терапевти-
ческих средств, применяемых для лечения симптоматической эпилепсии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: симптоматическая эпилепсия; транскраниальная микрополяризация.

SYMPTOMATIC EPILEPSY: CAUSES AND PERSPECTIVE METHODS OF TREATMENT
©K. V. Yatsenko

O. Bohomolets Institute of Physiology of NAS of Ukraine, Kyiv
Dr. Yatsenko Neurological Clinic, Kyiv

SUMMARY. Epilepsy is one of the most common neuropsychiatric disorders of the central nervous system 
characterized by repeated spontaneous epileptic seizures. The International League against Epilepsy (ILAE) defines 
epilepsy as a chronic condition of the brain, which is characterized by an enduring predisposition to generate epileptic 
seizures and by the neurobiological, cognitive, psychological, and social consequences of this condition, and the definition 
of epilepsy requires the occurrence of at least one epileptic seizure. The polyetiology and the extraordinary diversity of 
the clinical manifestations of epilepsy determine the difficulties in its classification. Despite significant scientific 
advances in neurology, epilepsy remains a significant medical and social problem and there are still no answers to key 
questions about the mechanisms of epileptic seizures. The search for the optimal treatment that would improve the 
general condition of the patient with epilepsy, and also helped to minimize other, often harmful, consequences for the 
social adaptation of such a person, is still ongoing.

The aim – to analyze current views on the problem of symptomatic epilepsy and promising strategies for its 
treatment.

Conclusion. The results of modern studies on symptomatic epilepsy reveal a number of areas and opportunities for 
the correction and treatment of this pathology. One of the promising and effective methods of reducing the frequency 
of seizures and improving the electroencephalographic pattern in patients with symptomatic epilepsy may be transcranial 
direct current stimulation (tDCS). Adding the method of tDCS to the complex treatment of patients with epilepsy 
contributes to the improvement of the electroencephalographic pattern, and, accordingly, has a positive effect on the 
clinical course of the disease. Further research is needed to identify safe and effective therapeutic agents used to treat 
symptomatic epilepsy.

KEY WORDS: symptomatic epilepsy; transcranial direct current stimulation.
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THE ROLE OF PANCREAS EXOCRINE FUNCTION AND OTHER PARAMETERS  
ON THE TROPHOLOGICAL STATUS OF PATIENTS WITH CHRONIC PANCRETITIS 

©L. S. Babinets, Yu. Ya. Kotsaba, I. M. Halabitska 
I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. Trophological insufficiency is polynutrient in its composition, i. e. lacking macro components (proteins, 
fats, carbohydrates) and micro components (vitamins and some chemical elements) in different ratios.

The aim – to evaluate correlations between indicators of trophological status and the main disease characteristics 
in patients with chronic pancreatitis.

Materials and Methods. 115 patients with chronic pancreatitis were examined comparable to etiological factor 
and socio-economic conditions and nutrition. There were 75 women and 40 men, the average age of patients was 
(52.4±3.2) years, the average duration of the disease was (12.8±3.1) years.

Conclusions. According to the data of correlation and regression analysis, it has been proved that the age of 
patients, disease duration, functional ability of the pancreas in terms of fecal α-elastase and structural state of the 
pancreas by the criteria of ultrasound in points and by the method of shear wave elastography are predictors of the 
development and progression of anemia, hypoproteinemia and vitamin deficiencies for the patients with chronic 
pancreatitis. Thats should be considered in clinical practice to form the most effective medical complex.

KEY WORDS: chronic pancreatitis; trophological status; exocrine function of the pancreas; anemia; correlation and 
regression analysis; shear wave elastography.

Оригінальні дослідження

Introduction. In the long course of chronic pan-
creatitis, there is an imbalance between patient's 
intake of nutrients and their need in them. Tropho-
logical insufficiency, which is the lack of nutrients of 
organic and inorganic origin that a human body 
needs to live, develops. [1, 2]. Trophological insuffi-
ciency is polynutrient in its composition, i. e. lacking 
macro components (proteins, fats, carbohydrates) 
and micro components (vitamins and some chemical 
elements) in different ratios [1]. Trophological insuf-
ficiency occurs because of both exogenous agents 
(inadequate intake of nutrients from food, caused 
by a sparing diet a patient has to follow due to pain 
syndrome, as well as irrational diet due to alcohol 
abuse, socio-economic reasons and low medical 
awareness) and endogenous agents (malutilization 
of nutrients in a patient's body) [3, 4].

The aim – to evaluate correlations between in-
dicators of trophological status and the main di-
sease characteristics in patients with chronic pancre-
atitis.

Material and Methods. 115 patients with 
chronic pancreatitis were examined comparable to 
etiological factor and socio-economic conditions and 
nutrition (normotrofic food 5 times per day without 
aggressive food (fatty, spicy, sour, fried products)). 
Also, there was excluded the effect of the alcohol 
factor. 20 young healthy people were included in the 
control group. Among patients with chronic pancrea-
titis there were 75 women and 40 men, the average 
age of patients was (52.4±3.2) years. The duration of 
the disease was (12.8±3.1) years.

The diagnosis of chronic pancreatitis was made 
based on a generally accepted classification in 
Ukraine suggested by the Research Institute of Me-
di cal Science of Ukraine, which corresponds to the 
Marseille-Cambridge classification according to the 
"Unified clinical protocols of primary, secondary 
(specialized) medical care and medical rehabilitation 
of patients with chronic pancreatitis", approved by 
the Act of Ministry of Healthcare of Ukraine as of 
10.09.2014 No. 638).

Results and Discussion. We considered appro-
priate to analysing possible predictory impact of the 
following general clinical chronic pancreatitis charac-
teristics (age, duration of the chronic pancreatitis 
course, level of fecal α-elastase), which would allow 
to reliably evaluate the functional ability of pancreas 
as enzyme laboratory of the organism, as well as the 
structural characteristics of pancreas based on ultra-
sound points system and by the method of shear 
wave elastography and the trophological status pa-
rameters. The results of the correlations between 
clinical laboratory parameters of trophological status 
and main clinical characteristics of the disease are 
presented in the table.

According to the information received, it was 
found that there are direct correlation ties of mode-
rate and strong intensity between anemic syndrome 
levels of total protein, vitamins and age, disease dura-
tion, fecal α-elastase indicators, ultrasound data in 
points and indicators of shear wave elastography. All 
examined trofological status parameters were direct 
correlation ties of moderate intensity between fecal 
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α-elastase indicators. Found data are an evidence of 
significant predictory influence of age, chronic pan-
creatitis duration, severeness of exocrine insufficien-
cy of pancreas in terms of fecal α-elastase level and 
ultrasound points parameter on the onset and se-
vereness of trophological violations.

Comparative relationships analysis between the 
structural state of the pancreas (according to the 
ultrasound in points and shear wave elastography) 
and parameters of the trophological status showed 
the presence of strong ties with the exocrine insuf-
ficiency of pancreas  indicators, that demonstrated 
higher diagnostic value of this method.

Conclusions. According to the data of correla-
tion and regression analysis, it was proved that the 
age of patients, disease duration, functional ability 
of the pancreas in terms of fecal α-elastase and 
structural state of the pancreas by the criteria of 
ultrasound in points and by the method of shear 
wave elastography are predictors of the develop-
ment and progression of anemia, hypoproteinemia 
and vitamin deficiencies for the patients with 
chronic pancreatitis. Thats should be considered in 
clinical practice to form the most effective medical 
complex.

Table – Correlation between trophological status indicators in patients with chronic pancreatitis  
and the main characteristics of the disease

Pair in regression 
connection

Age of a 
patient, years

Duration of chronic 
pancreatitis, years

Level of 
α-elastase, mg/g

Ultrasound, 
points

SWE,
kPa

Red blood cells,
×10¹²/l

-0.670
n=115
р<0.05

-0.502
n=115
р<0.05

0.517
n=115
р<0.05

-0.357
n=115
р<0.05

-0.512
n=115
р<0.05

Hemoglobin,
g/l

-0.502
n=115
р<0.05

-0.333
n=115
р<0.05

0.302
n=115
р<0.05

-0.330
n=115
р<0.05

-0.603
n=115
р<0.05

Sera iron,
mmol/l

-0.613
n=115
р<0.05

-0.495
n=115
р<0.05

0.375
n=115
р<0.05

-0.289
n=115
р<0.05

-0.509
n=115
р<0.05

Transferrin,
mg/dL

0.733
n=115
р<0.05

0.640
n=115
р<0.05

-0.535
n=115
р<0.05

0.434
n=115
р<0.05

0.598
n=115
р<0.05

Total protein,
g/l

-0.569
n=115
р<0.05

-0.417
n=115
р<0.05

0.570
n=115
р<0.05

-0.307
n=115
р<0.05

-0.601
n=115
р<0.05

Ascorbic acid,
mg/l

-0.449
n=115
р<0.05

-0.386
n=115
р<0.05

0.425
n=115
р<0.05

-0.317
n=115
р<0.05

-0.511
n=115
р<0.05

Retinol,
mmol/l

-0.437
n=115
р<0.05

-0.429
n=115
р<0.05

0.420
n=115
р<0.05

-0.286
n=115
р<0.05

-0.612
n=115
р<0.05

Tocopherol,
mmol/l

-0.536
n=115
р<0.05

-0.328
n=115
р<0.05

0.493
n=115
р<0.05

-0.305
n=115
р<0.05

-0.498
n=115
р<0.05

Note: n – number of pairs in the correlation analysis; р – degree of reliability of correlation.
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ВПЛИВ ЗОВНІШНЬОСЕКРЕТОРНОЇ ФУНКЦІЇ ПІДШЛУНКОВОЇ ЗАЛОЗИ ТА ІНШИХ 
ПАРАМЕТРІВ НА ТРОФОЛОГІЧНИЙ СТАТУС ПАЦІЄНТІВ ІЗ ХРОНІЧНИМ ПАНКРЕАТИТОМ

©Л. С. Бабінець, Ю. Я. Коцаба, І. М. Галабіцька 
ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Трофологічна недостатність, що розвивається у хворих на хронічний панкреатит, за своєю 
природою є полінурієнтною, тобто виникає дефіцит як макро- (білків, жирів, вуглеводів), так і мікрокомпонентів 
(вітамінів та деяких хімічних елементів) у різних співвідношеннях.

Мета – оцінити взаємозалежність між показниками трофологічного статусу та основними характеристиками 
захворювання у хворих на хронічний панкреатит.

Матеріал і методи. Обстежено 115 пацієнтів з хронічним панкреатитом. Серед них було 75 жінок і 40 
чоловіків, середній вік хворих складав (52,4±3,2) роки, середня тривалість хвороби – (12,8±3,1) роки.

Результати. За даними кореляційно-регресійного аналізу було доведено, що вік пацієнтів, тривалість 
захворювання, функціональна здатність підшлункової залози за значенням рівня фекальної α-еластази та її 
структурний стан за результатами УЗД (вираженими в балах) і еластографії є предикторами формування та 
прогресування анемії, гіпопротеїнемії та вітамінної недостатності у хворих на хронічний панкреатит. 

Висновки. Врахування вищеперерахованих факторів у клінічній практиці є важливим і впливає на результат 
лікування. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічний панкреатит; трофологічний статус; зовнішньосекреторна функція підшлункової 
залози; анемія; кореляційно-регресійний аналіз; еластографія.

ВЛИЯНИЕ ВНЕШНЕСЕКРЕТОРНОЙ ФУНКЦИИ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ  
И ДРУГИХ ПАРАМЕТРОВ НА ТРОФОЛОГИЧЕСКИЙ СТАТУС ПАЦИЕНТОВ  

С ХРОНИЧЕСКИМ ПАНКРЕАТИТОМ
©Л. С. Бабинец, Ю. Я. Коцаба, И. М. Галабицкая

ДВНЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  
МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Трофологическая недостаточность, развивающаяся у больных хроническим панкреатитом, по 
природе полинуриентная, то есть возникает дефицит как макро- (белков, жиров, углеводов), так и микрокомпо-
нентов (витамины и некоторые химические элементы) в различных соотношениях

Цель – оценить взаимозависимость между показателями трофологического статуса и основными характе-
ристиками заболевания у больных хроническим панкреатитом.

Материал и методы. Обследовано 115 пациентов с хроническим панкреатитом. Среди них было 75 женщин и 
40 мужчин, средний возраст больных составлял (52,4±3,2) лет, средняя продолжительность болезни – (12,8±3,1) года.

Результаты. По данным корреляционно-регрессионного анализа было доказано, что возраст пациентов, 
длительность заболевания, функциональное состояние поджелудочной железы по значению уровня фекальной 
α-эластазы и ее структурное состояние по результатам УЗИ (выраженное в баллах) и данным эластографии слу-
жат предикторами формирования и прогрессирования анемии, гипопротеинемии и витаминной недостаточнос-
ти у больных хроническим панкреатитом. 

Выводы. Учитывание вышеперечисленных факторов в клинической практике важно и влияет на результат 
лечения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хронический панкреатит; трофологичний статус; внешнесекреторная функция подже-
лудочной железы; анемия; корреляционно-регрессионный анализ; эластография.

Отримано 29.01.2019
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FUNCTIONAL CHARACTERISTICS OF PATIENTS WITH MYOCARDIAL INFARCTION  
WITH CONCOMITANT DISEASES OF PERIPHERAL ARTERIES AND PECULIARITIES  

OF APPROACHES TO THEIR REHABILITATION TREATMENT
©L. V. Levytska

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. The high prevalence of cardiological diseases and their frequent combination with different comorbid 
conditions lead to an increase in the number of patients whose therapeutic approaches go beyond the generally accepted 
standards.

The aim of this study was to analyze the relationship of the comorbid pathology of peripheral arteries with 
functional characteristics of patients with myocardial infarction.

Material and Methods. We examined 371 patients with acute myocardial infarction with comorbid pathology, inclu-
ding peripheral arterial disease (PAD), who underwent acute phase of rehabilitation. The age of patients was (66.16± 
10.41) years. Among the surveyed, there were 249 (67.12 %) men and 122 women (32.88 %). The parameters of intracardiac 
hemodynamics were determined by evaluating the echocardiographic indices measured on the Philips HD11XE device, 
electrocardiographic cardiac activity values were studied using the ECG of the UTAS device, and the biochemical parame-
ters of blood were determined by commonly used methods using standard test systems (Pliva-Lachema, Czech Republic).

Results and Discussion. In studying the relationship between the concomitant pathology of peripheral arteries in 
patients with myocardial infarction and numerical functional parameters, there was a direct correlation between the 
presence of vascular pathology and the duration of anamnesis of arterial hypertension, the magnitude of systolic and 
diastolic blood pressure, the thickness of the left ventricular walls and the size of the right ventricle, and also between 
available vascular pathology and comorbidity index. It was proved that PAD is an independent predictor of a worse 
functional state in patients with MI due to deepening of structural and functional changes in the heart.

Conclusions. Association of myocardial infarction with comorbid peripheral arterial disease is an independent 
predictor of a worse functional state of the body. Charlson Comorbidity Index can serve as a tool for quantifying the 
degree of comorbidity in patients with MI with PAD in determining the functional status and planning for rehabilitation.

KEY WORDS: myocardial infarction; peripheral arteries comorbidity; cardiac rehabilitation; Charlson Comorbidity 
Index. 

Introduction. The high prevalence of cardiolo-
gical diseases and their frequent combination with 
different comorbid conditions leads to an increase in 
the number of patients whose therapeutic approa-
ches go beyond the generally accepted standards. 
Multimorbidity significantly complicates the process 
of diagnosis and treatment, increases the number of 
complications, increases the frequency and duration 
of hospitalization, early disability of patients, and 
prevents rehabilitation measures in full as well. The 
special literature also does not adequately cover the 
problem of the peculiarities of assessing the func-
tional status of patients with myocardial infarction 
(MI) in conjunction with the comorbid pathology, 
and the adequate programs for rehabilitation for 
such patients have not been developed yet [1–3].

The prevalence of peripheral arterial disease 
(PAD) is increasing worldwide, moreover, patients 
with PAD have not only lowered life quality but also a 
high risk of cardiovascular events such as stroke, myo-
cardial infarction and death. The results of recent 
studies indicate an increase in cases of PAD, especially 
terminal stages, with critical limb ischemia. Unlike the 
frequency of large amputations, cardiovascular and 
total mortality in such patients remains high and 
almost does not change compared with historical 

data. The reasons for the lack of improvement in 
prognosis in patients with PAD remain unclear [4, 5].

The aim of this study was to analyze the rela-
tion ship of the comorbid pathology of peripheral 
arteries with functional characteristics of patients 
with myocardial infarction.

Material and Methods. We examined 371 pa-
tients with acute myocardial infarction with comor-
bid pathology, including PAD, who underwent acute 
phase of rehabilitation in the Cardiology Depart-
ment of the Ternopil University Hospital. Diagnosis, 
treat ment and rehabilitation of patients were per-
formed according to the current protocols [6–9]. The 
inclu sion criteria in the study was a confirmed diag-
nosis of an acute MI and written informed consent of 
patients to participate in the study. Exclusion crite-
ria: the pre sence of hemo dynamically significant 
heart defects, mental illness and diseases of the in-
ternal organs in the stage of decompensation. The 
age of patients was (66.16± 10.41) years. Among the 
surveyed, there were 249 (67.12  %) men and 
122 women (32.88 %).

The parameters of intracardiac hemodynamics 
were determined by evaluating the echocardio-
graphic indices measured on the Philips HD11XE de-
vice, electrocardiographic cardiac activity values 
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were studied using the ECG of the UTAS apparatus, 
and the biochemical parameters of blood were 
deter mined by commonly used methods using stan-
dard test systems (Pliva-Lachema, Czech Republic).

The statistical processing of the research results 
was carried out using standard algorithms of varia-
tion statistics, for calculations the Excel program 
(Microsoft Office, USA) with correlation analysis 
were used. To assess the reliability of the difference 
between the absolute values of the mean values, 
the Student t-criterion or the criterion χ2 was calcu-
lated (the difference was considered to be valid at 
p<0.05). The relationship between two features was 
studied using the Pearson correlation analysis (r), 
the connection (association) of two qualitative cha-
rac teristics was estimated using association and/or 

contingency coefficients, qualitative and quantita-
tive characteristics, using the point biserial correla-
tion coefficient [10].

Results and Discussion. In the process of a sta-
tistical analysis of the relationship between the PAD 
and categorical indicators of the body functional 
state, as well as the frequency of complications of MI, 
two authentic dependencies were found: the relia-
bility of a direct relationship between the presence of 
comorbid vascular pathology and mortality, as well as 
between the presence of vascular pathology and the 
incidence of left ventricle aneurysm. That is, in the 
study cohort of patients with MI with PAD the left 
ventricle aneurysm and mortality are significantly 
more common than among persons without patholo-
gy of peripheral arteries (Table 1).

Table 1. Results of the study of the functional categorical indices relationships in patients with myocardial infarction  
in combination with the comorbid pathology of the peripheral arteries

Index
Number of patients 

with MI and PAD
Number of patients 
with MI without PAD

Association 
coefficients χ2 Р

Men 55 194
-0.211 2.981 0.084

Women 37 85
Paroxysmal atrial fibrillation 15 33

 0.184  1.231 0.267
No paroxysmal atrial fibrillation 77 246
Chronic atrial fibrillation 8 26

-0.04 0.036 0.85
No chronic atrial fibrillation 84 252
1st-2nd degree atrioventricular block 7 13

 0.255 1.18 0.277No 1st-2nd degree atrioventricular 
block

85 266

Cardiac asthma 23 53
 0.174 1.531 0.216

No cardiac asthma 69 226
Pulmonary edema 7 15

 0.183 0.618 0.432
No pulmonary edema 85 264
Supraventricular arrhythmia 19 66

 -0.087 0.353 0.552
No supraventricular arrhythmia 73 213
Ventricular arrhythmia 15 43

 0.033 0.042 0.838
No ventricular arrhythmia 77 236
Blocks 24 67

 0.055 0.161 0.689
No blocks 68 212
Left ventricular aneurysm 32 60

 0.321 6.54 0.011
No left ventricular aneurysm 60 219
Dressler syndrome 5 9

 0.266 0.93 0.335
No Dressler syndrome 87 270
Epistonic pericarditis 17 65

 -0.145 0.933 0.334
No epistonic pericarditis 75 214
Diastolic dysfunction 45 133

 0.03 0.059 0.808
No diastolic dysfunction 44 138
Mitral regurgitation 35 104

 0.022 0.032 0.857
No mitral regurgitation 56 174
Tricuspid regurgitation 30 97

 -0.049 0.143 0.705
No tricuspid regurgitation 61 179
Died 8 10

0.439 3.916 0.048
Discharged 84 269
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In studying the relationship between the 

conco mitant pathology of peripheral arteries in pa-
tients with myocardial infarction and numerical 
functional para meters, there was a direct correla-
tion between the pre sence of vascular pathology 
and the duration of anamnesis of arterial hyperten-
sion, the magnitude of systolic and diastolic blood 
pressure, the thickness of the left ventricular walls 
and the size of the right ventricle, and also between 

available vascular patholo gy and comorbidity index 
(Table 2). That is, in people with myocardial infarc-
tion on the background of PAD, long-term arterial 
hypertension with high indicators of both systolic 
and diastolic blood pressure, leads to structural 
changes in the myocardium, which in turn, dee pen 
the systemic hemodynamic disturbances, promote 
development and deepening of the vascular pa-
thology.

Table 2. Interrelations of functional numerical indices in patients with MI with comorbidity of peripheral arteries

Index
Mean value 
for patients 

with PAD

Mean value 
for patients 

without 
PAD

Standard 
deviation

The share 
of patients 
with PAD

The share 
of patients 

without 
PAD

Point 
biserial 

correlation 
coefficient

t2 P

Age, years 67.511 65.717 10.407 0.248 0.752 0.075 2.062 0.152

Smoking, years 1.97 4.074 9.706 0.262 0.738 -0.096 2.336 0.128

Daily duality of 
cigarettes, pcs.

2.239 2.926 7.741 0.262 0.738 -0.039 0.389 0.533

AH anamnesis 
duration, years

14.04 10.902 7.668 0.302 0.698 0.188 9.05 0.003

RR /min 20.859 20.167 3.505 0.251 0.749 0.086 2.695 0.102

HR in acute period 
of MI, bpm

84.587 84.369 25.733 0.248 0.752 0.004 0.005 0.944

SBP in acute period 
of MI, mm Hg

143.91 130.18 30.174 0.248 0.752 0.197 14.878 <0.0001

DBP in acute period 
of MI, mm Hg

87.446 80.466 15.874 0.248 0.752 0.19 13.84 <0.001

SpO2, % 93.864 94.418 4.092 0.253 0.747 -0,059 1.11 0.293

LV wall thickness, 
cm

1.15 1.107 0.159 0.241 0.759 0.117 4.165 0.042

RV, cm 3.195 2.162 3.223 0.276 0.724 0.143 5.818 0.017

Comorbidity index 5.132 4.383 1.829 0.248 0.752 0.177 11.919 0.001

Note: PAD – peripheral arterial disease; AH – arterial hypertension; RR – respiratory rate; HR – heart rate; SBP – systolic blood pressure; 
DBP – diastolic blood pressure; MI – myocardial infarction; LV – left ventricle; RV – right ventricle; SpO2 – blood oxygen saturation.

The obtained results completely coincide with 
the data of other researchers regarding the mutual 
burden of various forms of PAD, including myocardial 
infarction, and diseases of the peripheral arte ries 
[4, 11, 12]. In the largest meta-analysis, which exami-
ned the peripheral arterial disease and its effects 
after myocardial infarction in 28 771 patients undergo-
ne CAPRICORN, EPEHESUS, OPTIMAAL and VALIANT 
studies, the prevalence of peripheral arterial disease 
and the relation between PAD and cardiovascular 
diseases were analyzed  in patients with left ventricle 
systolic dysfunction and heart failure after acute MI 
[13]. As a result, it was found that peripheral artery 
disease was an independent predictor for all fatal 
and nonfatal cardiovascular events, with the excep-
tion of a stroke.

It was proved that PAD is an independent pre-
dictor of a worse functional state in patients with MI 
due to deepening of structural and functional chan-

ges in the heart, deterioration of central and periphe-
ral hemodynamics parameters due to structural 
changes in the heart and peripheral vessels, meta-
bolic-functional disorders in internal organs accom-
panied by more frequent development of complica-
tions of a myocardial infarction. These patients are 
an important group for the individual rehabilitation 
regime, which requires careful control of arterial hy-
pertension and intracardiac hemodynamics.

The obtained data on the high contingency be-
tween myocardial infarction, its complications and 
vascular pathology of peripheral localization testify 
to their close or common pathogenetic mechanisms 
of development and progression, as well as the need 
to consider the presence of comorbid peripheral 
vascular pathology in patients with MI when pre-
scribing such patients an individualized rehabilita-
tion program. The comorbidity index in this case re-
flects the degree of systemic changes, therefore, 
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can act as an integral indicator that significantly af-
fects the functional state of the body, and therefore 
can be used to predict the tolerance (adequacy) of 
rehabilitation measures in such comorbid patients.

Conclusions. 1. Association of myocardial infarc-
tion with comorbid peripheral arterial disease is an 
independent predictor of a worse functional state of 
the body in such patients, often leads to complicati-
ons of MI, increases mortality, and therefore requires 
an individual regimen of rehabilitation measures.

2. Charlson Comorbidity Index can serve as a 
tool for quantifying the degree of comorbidity in 
patients with MI with PAD in determining the 
functional status and planning for rehabilitation.

Prospects for further research. The study of 
markers prognosis for reduced exercise tolerance in 
patients with myocardial infarction with comorbid 
pathology and modification of rehab programs, 
depending on the type and degree of comorbidity is 
promising. 
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ФУНКЦІОНАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ХВОРИХ НА ІНФАРКТ МІОКАРДА ІЗ СУПУТНІМИ 
ЗАХВОРЮВАННЯМИ ПЕРИФЕРІЙНИХ АРТЕРІЙ ТА ОСОБЛИВОСТІ ПІДХОДІВ  

ДО ЇХ ВІДНОВНОГО ЛІКУВАННЯ
©Л. В. Левицька

ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Висока поширеність кардіологічних захворювань і їх часте поєднання з різними коморбідними 
станами спричиняють ріст кількості пацієнтів, у яких лікувальні підходи виходять за межі загальноприйнятих 
стандартів. Поширеність захворювань периферійних артерій (ЗПА) зростає у всьому світі, причому пацієнти із ЗПА 
мають не тільки знижену якість життя, але й високий ризик таких серцево-судинних подій, як інсульт, інфаркт 
міокарда і смерть внаслідок серцево-судинних захворювань. 

Мета – аналіз взаємозв'язків між наявністю коморбідної патології периферійних артерій і функціональними 
показниками хворих на інфаркт міокарда.

Матеріал і методи. Обстежено 371 хворого на гострий інфаркт міокарда з коморбідною патологією, в тому 
числі ЗПА, які проходили гостру фазу реабілітації. Вік пацієнтів становив (66,16±10,41) року. Серед обстежених 
було 249 (67,12  %) чоловіків і 122 жінки (32,88  %). Параметри внутрішньосерцевої гемодинаміки визначали, 
оцінюючи ехокардіоскопічні показники, виміряні на апараті Philips HD11XE, електрокардіографічні показники 
сер це вої діяльності вивчали за допомогою ЕКГ апарата «ЮТАС», біохімічні показники крові визначали загаль-
ноприйнятими методами, використовуючи стандартні тестові системи (Пліва-Лахема, Чехія).
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Результати. При вивченні зв'язків між супутньою патологією периферійних артерій у хворих на ІМ і число-

вими функціональними показниками було зафіксовано пряму кореляцію між наявністю судинної патології та 
тривалістю анамнезу артеріальної гіпертензії, величиною систолічного та діастолічного артеріального тиску, 
товщиною стінок лівого шлуночка та розміром правого шлуночка, а також між наявністю судинної патології і 
індексом коморбідності. Доведено, що ЗПА є незалежним предиктором гіршого функціонального стану в пацієнтів 
із ІМ внаслідок поглиблення структурно-функціональних змін серця.

Висновки. Асоціація інфаркту міокарда з коморбідним захворюванням периферійних артерій є незалежним 
предиктором гіршого функціонального стану організму. Індекс коморбідності Чарльсона може слугувати інстру-
ментом кількісної оцінки ступеня коморбідності у хворих на ІМ із ЗПА при визначенні функціонального статусу та 
плануванні реабілітації.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: інфаркт міокарда; коморбідне захворювання периферійних судин; кардіореабілітація; 
індекс коморбідності Чарльсона.

ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ БОЛЬНЫХ ИНФАРКТОМ МИОКАРДА  
С СОПУТСТВУЮЩИМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ ПЕРИФЕРИЧЕСКИХ АРТЕРИЙ  
И ОСОБЕННОСТИ ПОДХОДОВ К ИХ ВОССТАНОВИТЕЛЬНОМУ ЛЕЧЕНИЮ

©Л. В. Левицкая
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Высокая распространенность кардиологических заболеваний и их частое сочетание с различными 
коморбидными состояниями вызывают рост количества пациентов, у которых лечебные подходы выходят за 
рамки общепринятых стандартов. Распространенность заболеваний периферических артерий (ЗПА) растет во 
всем мире, причем пациенты с ЗПА имеют не только сниженное качество жизни, но и высокий риск таких сердеч-
но-сосудистых событий, как инсульт, инфаркт миокарда и смерть вследствие сердечно-сосудистых заболеваний.

Цель – анализ взаимосвязей между наличием коморбидной патологии периферических артерий и функ-
циональными показателями больных инфарктом миокарда.

Материал и методы. Обследовано 371 больного с острым инфарктом миокарда с коморбидной патологией, 
в том числе ЗПА, которые проходили острую фазу реабилитации. Возраст пациентов составлял (66,16±10,41) года. 
Среди обследованных было 249 (67,12 %) мужчин и 122 женщины (32,88 %). Параметры внутрисердечной гемо-
динамики определяли, оценивая эхокардиоскопические показатели, измеренные на аппарате Philips HD11XE, 
электрокардиографические показатели сердечной деятельности изучали с помощью ЭКГ аппарата «ЮТАС», био-
химические показатели крови определяли общепринятыми методами, используя стандартные тестовые систе-
мы (Плива-Лахема, Чехия).

Результаты. При изучении связей между сопутствующей патологией периферических артерий у больных 
ИМ и числовыми функциональными показателями было зафиксировано прямую корреляцию между наличием 
сосудистой патологии и продолжительностью анамнеза артериальной гипертензии, величиной систолического и 
диастолического артериального давления, толщиной стенок левого желудочка и размером правого желудочка, 
а также между наличием сосудистой патологии и индексом коморбидности. Доказано, что ЗПА является незави-
симым предиктором худшего функционального состояния у пациентов с ИМ вследствие углубления структурно-
функциональных изменений сердца.

Выводы. Ассоциация инфаркта миокарда с коморбидным заболеванием периферических артерий является 
независимым предиктором худшего функционального состояния организма. Индекс коморбидности Чарльсона 
может служить инструментом количественной оценки степени коморбидности у больных ИМ с ЗПА при опреде-
лении функционального статуса и планировании реабилитации.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: инфаркт миокарда; коморбидное заболевание периферических сосудов; кардиореа-
билитация; индекс коморбидности Чарльсона.

Отримано 12.02.2019
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CHANGES IN THE GLUTATHIONE SYSTEM'S ACTIVITY OF INTERNAL ORGANS  
IN THE FIRST HOURS OF EXPERIMENTAL LIMB ISCHEMIA-REPERFUSION SYNDROME, 

COMBINED WITH BLOOD LOSS AND MECHANICAL INJURY
©N. V. Volotovska, T. Cliff Nhokwara, I. V. Zhulkevych

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. Blood loss of various genesis irreversibly leads to hypoxia, which in turn triggers the activation of lipid 
peroxidation and, as a result, cell membranes are damaged. The use of a hemostatic tourniquet, which can complicate 
the course of traumatic illness under these pathological conditions, has not been fully studied.

The aim of the study – to investigate the features of the response of glutathione system's enzymes of internal 
organs on the pathogenetic stimulation from modifications of ischemic-reperfusion syndrome in the first hours after its 
application.

Materials and methods. The determination of the content of glutathione peroxidase (GP), glutathione reductase 
(GR) and reduced glutathione (RG) in homogenates of internal organs of rats on the base of experimental acute ischemia-
reperfusion (IR); IR, associated with mechanical trauma (MT); IR, combined with blood loss (IR+B), and IR combined with 
blood loss and mechanical trauma (IR+MT) and comparison of results with only blood loss. The acquired exponents are 
processed statistically.

Results and Discussion. It has been experimentally established that the greatest reduction in the activity of the 
glutathione system's enzymes – its exhaustion – occurs on the background of ischemia-reperfusion syndrome, combined 
with blood loss and mechanical trauma of the limb. Already in the first hours in the liver, kidney, heart and lung, a decrease 
of recovered glutathione was found at 28.8, 30.6, 31.0 and 19.8 times reteably.

Conclusions. An active response for all of examined parameters was found. Towards the activity of enzymes, the 
following pattern was established: in the first hours, the isolated overlay of the tourniquet led to compensatory changes. 
The tourniquet, combined with blood loss, has reduced the activity slightly lower than the blood loss itself, which in our 
opinion, can be explained by the fact that a large circle of blood flow has received a significant concentration of 
pathogenic factors – due to ischemia, but at the first hour they still managed to evoke, obviously only local damage, 
whereas hypoxic processes activated by proper blood loss occurred on its background at the system level.

KEY WORDS: ischemia-reperfusion; tourniquet; bleeding; experiment; ischemia; mechanical trauma; glutathione 
system.

Introduction. The use of a hemostatic tourni-
quet can be the cause of complications, united under 
the name "ischemia-reperfusion syndrome" [1]. IRS 
has been studied a long time ago as a pathological 
manifestation of the post-operative period associ-
ated with the necessity to stop blood supply of ope-
rated organ [2-4]. By itself, the application of a tour-
niquet for therapeutic purposes has been used since 
the seventeenth century [5], but there are many 
questions without answers concerning the duration 
and conditions of the tourniquet in the first medical 
care, in anticipation of hospitalization before the 
complications associated with ischemia-reperfusion 
(I-P), will cause complications [6]. In particular, the 
cause of even more severe bleeding can be incorrect 
use of the tourniquet, which leads to bleeding of the 
destroyed distal veins or increase in hematoma, if 
the veins are pressed under the tourniquet, but the 
flowing of arterial blood is not blocked [7]. Acute 
bleeding leads to tissue hypoxia [8]. However, use of 
tourniquet can potentiate the effects of circular hy-
poxia. In addition, the active release of metabolic 
and lipid-peroxidation products into the general 
blood flow from the damaged area after release 

from the tourniquet can actively affect the blood-
less exhausted organism of the wounded. Nowa-
days, the increased attention to this topic shows 
that the processes of post-traumatic reperfusion on 
the background of already existing injuries can trigger 
an additional chain of damage [9-11] much earlier 
than the "safe" 2 hours of application the tourni-
quet. Nevertheless, the use of wrists to stop the 
bleeding of extremities may be the first measure 
taken on the battlefield under fire, in conditions of 
darkness, or in the case of massive human casualties 
[12, 13]. This examination (experiment) is intended 
to establish a connection between pathological 
mechanisms that are launched not only against the 
background of bleeding as such, but also by the sup-
plying of a hemostatic tourniquet, which can also 
cause damage or exacerbate violations in the body.

The aim of the study – to impose a tourniquet 
on a time interval admitted as not causing damage 
to the organism (2 hours) to detect pathogenic or 
sanogenic reactions triggered on this background in 
the body; determining the state of the glutathione 
system in the nearest (after 1 hour after the removal 
of the tourniquet) post-tourniquet period.
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Materials and Methods. Experiments were per-

formed on non-linear white male rats with weight 
250–270 g. Animals were divided into the following 
groups: control, which were only entered into thio-
pental-sodium anesthesia (40 mg/kg), 1 experimental 
group (tourniquet was applied to the thigh for 
2 hours, reperfusion lasted for 1 hour, after that ani-
mals were eliminated from experiment), 2 experimen-
tal group (blood loos in volume of 40 % from volume 
of circulating blood was simulated; after 1 hour ani-
mals were eliminated), 3 experimental group (tourni-
quet on thigh was combined with 40  % blood loss 
from vena femoralis on another lower limb), 4 experi-
mental group (tourniquet on thigh was combined 
with fracture of femoral bone of another lower limb), 
5 experimental group (tourniquet on thigh was com-
bined with 40 % blood loss and fracture of femoral 
bone of another lower limb). Animals were exluded 
from the experiment by total bleeding from the heart. 

Condition of the gluthatione system of internal or-
gans was determined by the level of glutathione 
pero xidase (GP), glutathione reductase (GR) and re-
duced glutathione (RG).

Results and Discussion. As it can be seen from 
Table 1, GP in the liver mostly has no changed on the 
background G1-G4 – activity of the enzyme has de-
creased not significantly in the limits of 2.25  % – 
22.5 %. Only on the background of G5 – it has been 
decreased up to 50 %. The activity of the GR has al-
ready undergone variations in the first hours: on the 
background of the G1 - it did not change significantly 
(decrease by 4.5 %), but on the background of G2-G5 - 
decreased by 2.8 times, by 2.1 times, by 5, 2 times and 
by 3.8 times. Concentration of RH on the background 
of G1 increased by 25.7 %, on the background of G2, 
G3 amd G5 basically unchanged (decrease by 5.8  % 
and 8.7 %), but on the background of G4 – decreased 
by 28.8 times.

Table 1. Dynamics of activity of glutathione system of internal organs in the first hours on the background  
of modifications of ischemic-reperfusion limb syndrome in comparison with isolated blood loss

Index
Control
(n=10)

G1(T)
(n=10)

G2(B)
(n=10)

G3(T+B)
(n=10)

G4(T+F)
(n=10)

G5(T+B+F)
(n=10)

10 % liver homogenate
GP 0.089±0.002 0.087±0.002 0.078±0.001 0.076±0.001 0.044±0.002 0.069±0.001

GR 0.580±0.002 0.554±0.001 0.204±0.003 0.275±0.001 0.153±0.004 0.111±0.003

RG 4.350±0.009 5.470±0.02 4.098±0.04 3.973±0.02 3.363±0.008 0.151±0.001

10 % kidney homogenate
GP 0.168±0.01 0.300±0.007 0.120±0.002 0.055±0.002 0.089±0.001 0.094±0.001

GR 0.151±0.002 0.176±0.002 0.105±0.002 0.162±0.002 0.161±0.002 0.098±0.003

RG 5.083±0.002 6.740±0.05 4.065±0.03 4.210±0.05 3.120±0.05 0.166±0.004

10 % heart homogenate
GP 0.170±0.004 0.112±0.006 0.150±0.002 0.457±0.002 0.147±0.001 0.111±0.002

GR 0.267±0.005 0.202±0.002 0.207±0.005 0.216±0.005 0.164±0.001 0.098±0.003

RG 3.767±0.09 5.270±0.05 2.00±0.05 2.373±0.05 2.133±0.04 0.118±0.02

10 % lung homogenate
GP 0.187±0.005 0.162±0.002 0.130±0.002 0.069±0.004 -0.070±0.003 0.071±0.001

GR 0.292±0.001 0.302±0.002 0.138±0.004 0.179±0.004 0.166±0.002 0.111±0.007

RG 2.927±0.04 4.670±0.04 2.058±0.04 2.517±0.03 2.000±0.01 0.148±0.005

Note: Difference in reference values p≤0.05

In the kidneys, the dynamics was different – the 
activity of the GP on the background of G1 – in-
creased by 78.6 %; and on the background of other 
models was reduced: against the background of G2-
G5 – by 26.8 %, by 67.3 %,  by 44 % and 47 %. On the 
background of G1, G3 and G5, the GR has increased 
slightly by 16.6 %, 7.3 % and 6.3 %, while on the back-
ground of G2 and G4 it has declined to 30.5 % and 
35.1 %. Concentration of RH on the background of 
G1 increased by 32.6 %, while on the background of 
G1, G3 and G5 – decreased by 20 %, 17 % and 38.7 % 
appropriately. Expressive decrease in the concentra-
tion of RH has fixed on the background of the most 

severe trauma, combined with the IR – on the back-
ground of G4 – a decrease by 30.6 times.

In the heart, the dynamics was variable: the acti-
vity of the GP decreased by 34.1 %, 11.8 %  and 13.5 % 
on the background of G1, G2 and G 5 appropriately. 
However, on the background of G3 – expressed in-
crease in 2.7 times and a slight decrease on the back-
ground of G4 –by 34.7 % were fixed. As for GR, its ac-
tivity  has decreased by 24.3 %, 22.5 %, 19.1 % and 
38.6 % on the background of G1-G3 and G 5 appropri-
ately, while on the background of G4, the changes 
were the most expressed – by 2.7 times. RH on the 
background of G1 – has increased by 40 %, but on the 
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background of the G2-G5 – it has decreased by 47 %, 
by 37 %, by 31.9 times and by 43.4 % appropriately.

In the lungs, GP activity decreased in all exami ned 
groups – by 13.4 %, by 30.5 %, by 2.7 times, by 2.6 times 
and by 2.6 times on the background of G1-G5. The ac-
tivity of the GR grew insignificantly – by 13.1 % on the 
background of G1, while on the background of G2-
G5 – it decreased by 48.3, 33 %, 58.4 % and 31.7 % ap-
propriately. The concentration of RG on the back-
ground of isolated IR (G1) increased by 1.6 times, on 
the background of G2, G3 and G5 – decreased by 30 %, 
by 14 % and and by 31.7 % appropriately. Finally, the 
combination of the most severe injury has led to a de-
crease in concentration of 19.8  times.

Conclusions. Thus, studies have shown that al-
ready in the first hours after the very overlay of the 
tourniquet, the antioxidant protection chain reacts 
vigorously, manifested by the variable reaction of the 
glutathione system. At the same time, on the back-
ground of the IP, most of the decline in the activity of 
the enzymes GR and GP were observed, while the 
concentration of VH increased, with the most active 
in the lungs. Probably an explanation for this is the 
full compensation of the condition of ischemia. The 
condition of modeling hypovolemia led to the expe-

ted decrease in both the activity of anzymes and the 
concentration of RG – the most reacted liver, where 
the level of GR decreased by 2.8 times. On the back-
ground of blood loss associated with the IR, the de-
pressive dynamics were similar, however, all investi-
gated organs reacted to varying degrees – the most 
significant result was expressed in the liver (decrease 
in GR decreased by 2.1times), in the kidneys and heart 
(GP), and in the lungs (GP decreased by 2.5 times). The 
most significant changes were recorded on the back-
ground of blood loss – a drop in the concentration of 
RH in the range of 19.8-31.9 times, as well as a signifi-
cant decrease in HR and GP indicates the destabiliza-
tion of the compensatory mechanisms of the glutathi-
one system in the first hours after the injury and the 
IR syndrome, which is very important taking into ac-
count the conditions of real traumatic situations and 
carry out preventive and therapeutic measures.

Prospects for further research. Thus, the con-
tinuous two-hour use of a hemostatic tourniquet is, 
though effective, but probably the factor that com-
plicates the course of an injury. It is advisable to con-
tinue the study to study the state of the antioxidant 
system in the remote reperfusion period, as well as 
the state of the pro-oxidant link.
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ЗМІНИ АКТИВНОСТІ ГЛУТАТІОНОВОЇ СИСТЕМИ ВНУТРІШНІХ ОРГАНІВ  
У ПЕРШІ ГОДИНИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ІШЕМІЧНО-РЕПЕРФУЗІЙНОГО СИНДРОМУ 

КІНЦІВКИ, ПОЄДНАНОГО З КРОВОВТРАТОЮ ТА МЕХАНІЧНОЮ ТРАВМОЮ
©Н. В. Волотовська, Т. Кліфф Нхоквара, І. В. Жулкевич

ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Крововтрата різного ґенезу незворотно призводить до гіпоксії, яка, в свою чергу, запускає 
активацію перекисного окиснення ліпідів і, як результат, ушкоджує мембрани клітин.

Мета – вивчити особливості відповіді ферментів глутатіонової системи внутрішніх органів на патогенетичний 
поштовх модифікацій ішемічно-реперфузійного синдрому в перші години після його застосування.

Матеріали і методи. Здійснено визначення вмісту глутатіонпероксидази (ГП), глутатіонредуктази (ГР) та від-
новленого глутатіону (ВГ) в гомогенатах внутрішніх органів щурів за умов експериментальної гострої ішемії-ре-
перфузії (ІР), ІР, що була поєднана з механічною травмою (МТ), ІР, поєднаної з крововтратою (К), та ІР, поєднаної з 
К та МТ, та порівняння результатів із ізольованою крововтратою (40 % від ОЦК). Отримані показники оброблено 
статистично.

Результати. Експериментально встановлено, що найбільше зниження активності ферментів глутатіонової 
системи – її виснаження – відбувається на тлі синдрому ішемії-реперфузії, поєднаного із крововтратою та механіч-
ною травмою кінцівки. Уже в перші години в печінці, серці, нирках та легенях виявлено зниження рівня відновле-
ного глутатіону в 28,8, в 30,6, в 31,0 та в 19,8 разів відповідно. 

Висновки. Встановлено активну відповідь усіх досліджуваних показників. Що стосується активності фермен-
тів, то встановлено наступну закономірність: у перші години ізольоване накладання джгута призводило до ком-
пенсаторних змін. Джгут, поєднаний з крововтратою, дав зниження активності дещо нижче, ніж сама крововтрата, 
що, на нашу думку, можна пояснити тим, що у велике коло кровообігу поступила значна концентрація патогенних 
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чинників – внаслідок ішемії, однак у першу годину вони встигли викликати, очевидно, тільки локальне ушкоджен-
ня, тоді як гіпоксичні процеси, активовані власне крововтратою, відбувалися на її тлі на системному рівні.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ішемія-реперфузія; турнікет; кровотеча; експеримент; ішемія; механічна травма; 
глутатіонова система.

ИЗМЕНЕНИЯ АКТИВНОСТИ ГЛУТАТИОНОВОЙ СИСТЕМЫ ВНУТРЕННИХ ОРГАНОВ 
В ПЕРВЫЕ ЧАСЫ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ИШЕМИЧЕСКОЙ-РЕПЕРФУЗИОННОГО 

СИНДРОМА КОНЕЧНОСТИ, СОЕДИНЕННЫХ С КРОВОПОТЕРЕЙ  
И МЕХАНИЧЕСКОЙ ТРАВМОЙ

©Н. В. Волотовская, Т. Клифф Нхоквара, І. В. Жулкевич
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Кровопотеря различного генеза необратимо приводит к гипоксии, которая, в свою очередь, за-
пускает активацию перекисного окисления липидов и, как результат, повреждает мембраны клеток.

Цель – изучить особенности реакции ферментов глутатионовой системы внутренних органов на патогенети-
ческий толчок модификаций ишемической-реперфузионного синдрома в первые часы после его применения.

Материалы и методы. Осуществлено определение содержания глутатионпероксидазы (ГП), глутатионре-
дуктазы (ГР) и восстановленного глутатиона (ВГ) в гомогенатах внутренних органов крыс на фоне острой экспери-
ментальной ишемии-реперфузии (ИР), ИР, осложненной механической травмой (МТ), ИP, осложненной кровопо-
терей (К), и ИP, осложненной К и МТ, и сравнение результатов с изолированной кровопотерей (40 % от ОЦК). По-
лученные показатели обработаны статистически.

Результаты. Экспериментально установлено, что наибольшее снижение активности ферментов глутатионо-
вой системы – ее истощение – происходит на фоне синдрома ишемии-реперфузии, осложненного кровопотерей 
и механической травмой конечности. Уже в первые часы в печени, сердце, почках и легких обнаружено снижение 
уровня восстановленного глутатиона в 28,8, в 30,6, в 31,0 и в 19,8 раз соответственно.

Выводы. Установлен активный ответ всех исследуемых показателей. Что касается активности ферментов, 
то установлена следующая закономерность: в первые часы изолированное наложения жгута приводило к ком-
пенсаторным изменениям. Жгут, сочетанный с кровопотерей, дал снижение активности несколько ниже, чем 
сама кровопотеря, что, по нашему мнению, можно объяснить тем, что в большой круг кровообращения поступи-
ла значительная концентрация патогенных факторов – вследствие ишемии, однако в первый час они еще успели 
вызвать, очевидно, только локальное повреждение, тогда как гипоксические процессы, активированные соб-
ственно кровопотерей происходили на ее фоне на системном уровне.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ишемия-реперфузия; турникет; кровотечение; эксперимент; ишемия; механическая 
травма; глутатионовой система.

Отримано 11.02.2019
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РОЗЛАДИ СИСТЕМИ МІКРОЕЛЕМЕНТІВ У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ПАНКРЕАТИТ  
У ПОЄДНАННІ З ГІПЕРТОНІЧНОЮ ХВОРОБОЮ

©Е. Й. Архій, Л. Б. Прилипко, Б. М. Галай
ДВНЗ «Ужгородський національний університет»

РЕЗЮМЕ. Рівновага у системі мікроелементів є важливою для нормального функціонування усіх органів та 
систем. Наявність тих чи інших патологічних змін сприяє появі або ж прогресуванню розладів у цій налагодженій 
системі. Не є винятком і хронічний панкреатит (ХП) та гіпертонічна хвороба (ГХ).

Мета дослідження – визначити зміни мікроелементного складу крові у хворих на ХП у поєднанні з ГХ.
Матеріал і методи. Для досягнення поставленої мети ми обстежили 102 хворих на ХП та ГХ ІІ стадії (основна 

група) та 23 практично здорових осіб (контрольна група). Крім загальноклінічного обстеження визначали концентра-
цію натрію, кальцію, калію, хлору, селену та цинку у плазмі крові та досліджували екзокринну функцію підшлунко-
вої залози (ПЗ) за рівнем фекальної еластази-1 (ФЕ-1).

Результати. У пацієнтів основної групи було виявлено зниження концентрації кальцію (до (2,16±0,26) ммоль/л 
проти (2,47±0,18) ммоль/л у групі практично здорових осіб, р<0,01), селену (до (63,68±18,47) мкг/л на противагу 
(88,16±15,71)  мкг/л у осіб ІІ групи (р=0,61) ти цинку (до (741,05±202,47)  мкг/л проти (956,24±172,31)  мкг/л у 
обстежених контрольної групи) (р=0,20). Рівні інших досліджуваних нами мікроелементів не виходили за межі 
референтних величин. При вивченні функціональної спроможності було діагностовано зовнішньосекреторну 
недостатність ПЗ на межі легкого та помірного ступеня ((157,82±17,28) мкг/г калу).

Висновки. Діагностовані зміни у складі мікроелементів потребують корекції з метою досягнення гомеостазу 
в організмі і запобігання прогресуванню та розвитку ускладнень ХП та ГХ.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічний панкреатит; гіпертонічна хвороба; дисбаланс мікроелементів.

Вступ. Підшлунковій залозі (ПЗ) належить уні-
кальна роль у забезпеченні життєдіяльності орга-
нізму людини – вона виконує екзокринну та ен-
докринну функції, беручи участь у забепеченні 
гомеостазу всього організму. Дисфункції ПЗ мо-
жуть призводити як до порушень травлення (змі-
на шлунково-кишкової секреції, абсорбції, мото-
рики), так і до генералізованих метаболічних змін 
[1]. Хронічний панкреатит (ХП) є одним із провід-
них за хворювань ПЗ, яке розглядається сьогодні 
як прогресуюче поліетіологічне запальне ура-
ження тканини ПЗ, що супроводжується розвит-
ком її зовнішньо- та внутрішньосекреторної не-
достатності. ХП характеризується персистенцією 
запального інфільтрату, прогресуючим руйнуван-
ням ациноцитів та фіброзом, що в кінцевому ре-
зультаті спричиняє руйнування тканини залози [2].

Зазвичай хронічний запальний процес у тка-
нині ПЗ не є ізольованим, досить частим поєднан-
ням є хронічний панкреатит та гіпертонічна хворо-
ба (ГХ). Поява обох патологічних станів пов'язана 
не лише із значною поширеністю, а й зумовлена і 
спільними етіологічними чинниками: куріння, 
зловживання алкоголем, хронічний стрес, зміна 
харчування [3]. Поєднання патологій змінює пе-
ребіг обох захворювань, що вимагає від усіх учас-
ників медичної наукової спільноти посиленого 
пошуку можливих етіопатогенетичних механіз-
мів коморбідних станів з подальшою розробкою 
специфічних та дієвих методів профілактики і лі-
кування. 

Нашу увагу привернули зміни у системі мік-
роелементів у хворих на ХП та ГХ. Рівновага у ро-
боті цієї системи є однією із важливих ланок під-
тримки гомеостазу людського організму, оскільки 
саме мік роелементи є структурними компонента-
ми не менше ніж 2000 ферментів, що каталізують 
різноманітні життєво важливі хімічні реакції орга-
нізму [4]. Загалом, надлишок або нестача тих чи 
інших мікроелементів сприяє зниженню опірнос-
ті організму, послаблює антиоксидантний захист 
в умовах “оксидативного стресу”, зумовлює ви-
никнення імунодефіцитних станів, що в кінцево-
му результаті сприяє хронізації патологічних змін. 
Крім того, зміна мікроелементного гомеостазу 
погіршує якість життя пацієнтів та знижує ефек-
тивність призначених схем терапії [5]. Дисбаланс 
мікроелементного складу приводить до зміни 
функціонування на рівні клітини, що необхідно 
враховувати при виборі тактики лікування. Тож 
своєчасна і ефективна корекція мікроелементо-
зів дає можливість істотно змінювати показники 
здоров'я у сторону позитивної динаміки.

ХП розглядається як фактор, що сприяє появі 
диcбалансу мікроелементного складу або ж як 
наслідок існуючого, а ГХ – частіше як результат 
останнього. Внаслідок наявності зовнішньосекре-
торної недостатності різного ступеня при ХП з ча-
сом розвиваються мальабсорбція, мальдигестія 
та, у подальшому, мальнутриція. Саме при пан-
креатичній мальдигестії значних змін зазнає мі-
неральний обмін: спостерігається зниження рів-
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ня кальцію (Ca), калію (K), натрію (Na), заліза (Fe), 
цинку (Zn), селену (Se), магнію (Mg) та ряду інших 
мікроелементів [6]. Існуючий дефіцит мікроеле-
ментів сприяє появі дисбалансу у системі антиок-
сидантного захисту, що призводить до активації 
перекисного окиснення ліпідів. Наслідком остан-
нього процесу є поява оксидативного стресу, 
який сприяє виникненню запальних змін на рівні 
різних органів і систем. Не є винятком і ендотелій 
судинної стінки. 

Так, Макарова Т. П. (2018) зазначає, що одним 
із важливих механізмів розвитку ендотеліальної 
дисфункції, яка відіграє важливу роль у еволюції 
ГХ, є зміна мікроелементного гомеостазу [7]. Ба-
бінець Л. С. та співавт. (2016) теж вказують на про-
відну роль у розвитку ХП активації процесів ліпо-
пероксидації, однією із причин якої є мікроеле-
ментози [8].

З огляду на наведені факти наукових дослі-
джень, ми вважаємо за доцільне продовжити вив-
чення впливу змін гомеостазу мікроелементів на 
появу та перебіг поєднаної патології ХП та ГХ.

Мета дослідження – виявити особливості мі-
нерального обміну у хворих на хронічний пан-
креатит у поєднанні з гіпертонічною хворобою.

Матеріал і методи дослідження. Для досяг-
нення встановленої мети ми сформували основ-
ну та контрольну групи. До основної групи було 
включено 102 хворих на ХП та ГХ ІІ стадії, які пере-
бували на стаціонарному лікуванні у терапевтич-
ному відділенні Хустської районної лікарні протя-
гом 2017–2018 років. Групу контролю склали 23 
практично здорових особи. Усім було проведене 
загальноклінічне (збір скарг, анамнезу захворю-
вання та життя, об'єктивне обстеження), лабора-
торне (загальний аналіз крові та сечі, біохімічне 
дослідження крові, копроскопія, дослідження рів-
ня ФЕ-1) та інструментальне дослідження (ультра-
звукове обстеження органів черевної порожни-
ни, електрокардіографія). Середній вік хворих 
основної групи становив (51±10)  років, котроль-
ної – (45±4) роки. В обох групах частка осіб жіно-
чої статі дещо переважала частку обстежених чо-
ловіків (у основній групі – 56  % проти 44  % та у 
контрольній – 67 % проти 33 %).

Діагноз ХП верифікували відповідно до ви-
мог наказу МОЗ України № 638 від 10.09.2014 
“Уніфікований клінічний протокол первинної, 
вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги 
та медичної реабілітації. Хронічний панкреатит”. 
Встановлення діагнозу ГХ базувалося на вимогах 
клінічних рекомендацій з артеріальної гіпертензії 
Європейського товариства гіпертензії (ESH) і Єв-
ропейського товариства кардіологів (ESC) (2013 р.) 
та наказу МОЗ України № 384 від 24 травня 
2012 року “Уніфікований клінічний протокол пер-

винної, екстреної та вторинної (спеціалізованої) 
медичної допомоги. Артеріальна гіпертензія”.

Усі пацієнти були поінформовані про комп-
лекс діагностично-лікувальних заходів і дали ін-
формовану згоду на участь у дослідженні.

Для визначення показників стану мінераль-
ного обміну проводилося дослідження крові. За-
бір матеріалу здійснювали протягом 24 годин піс-
ля госпіталізації. При визначенні вмісту мікроеле-
ментів у плазмі крові хворих на ХП у поєднанні з 
ГХ було вжито кілька методик:

 для вимірювання концентрації калію (К) – 
турбідиметричний метод без депротеїнування;

 натрію (Na) – колориметричний метод з 
фосфоназою ІІІ; 

 кальцію (Са) – фотометричний метод з арсе-
назою ІІІ; 

 хлору (Cl) – фотометричний метод; 
 cелену (Se) – спектрофлуориметрія після 

“мокрої” мінералізації проби;
 цинку (Zn) – електротермічна атомно-аб-

сорбційна спектроскопія.
З метою встановлення екзокринної спромож-

ності ПЗ досліджували рівень фекальної еласта-
зи-1 (ФЕ-1) за допомогою імуноферментного ана-
лізу ELISA (Pancreatic Elastase 1 Stool Test) із діаг-
ностичним тестовим набором (виробник – ScheBo 
Biotech AG, Німеччина).

Вимірювання артеріального тиску (АТ) здійс-
нювали відповідно до загальноприйнятої мето-
дики аускультації тонів за Н. С. Коротковим.

Статистичну обробку отриманих результатів 
виконано з використанням комп'ютерної програ-
ми “Statistica for Windows” 10,0 версії.

Результати й обговорення. Після первинного 
обстеження у всіх пацієнтів основної групи було 
встановлено больовий, диспептичний, астенонев-
ротичний синдроми, синдром зовнішньосекре-
торної недостатності ПЗ (ЗНПЗ) та артеріальної 
гіпертензії (АГ). У 100  % хворих переважали бо-
льовий та астеноневротичний синдроми. Такі 
синдроми як диспептичний, синдром ЗНПЗ та АГ 
по-різному проявлялися у обстежуваних дослі-
джуваної групи.

При збиранні анамнезу захворювання вста-
новлено, що тривалість ХП становила (7±3) роки, 
ГХ – (5±2) роки. Частота загострень варіювала від 
1 до 4 разів на рік. Так, частка пацієнтів із загост-
ренням ХП 1–2 рази на рік складала 67,6  %, 
2–3 рази на рік – 28,4 %, 3–4 рази на рік – 5,9 %. 
Можна стверджувати, що основу обстеженого 
контингенту становили пацієнти з клінічним пе-
ребігом ХП середнього та легкого ступенів тяж-
кості. Останні результати відповідали отриманим 
даним при дослідженні рівня еластази-1 у калі у 
хворих основної групи (табл. 1).



ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2019. № 130

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 

Показник
Основна група

(n=102)
Контрольна група

(n=23)
Рівень статистичної значимості 

відмінності між групами (р)

Фекальна еластаза-1
(>200 мкг/г калу)

157,82±17,28 203,47±13,64 < 0,01

Таблиця 1. Рівень фекальної еластази-1

Як видно з таблиці, у хворих на ХП у поєднан-
ні з ГХ ІІ стадії спостерігається достовірне знижен-
ня функціональної спроможності ПЗ у порівнянні 
із практично здоровими особами. І рівень екзо-

кринної недостатності у цих пацієнтів знаходить-
ся на межі помірного та легкого ступенів тяжкості.

Досліджуючи мінеральний обмін ми отрима-
ли результати, які відтворені у таблиці 2.

Таблиця 2. Рівень мікроелементів у крові хворих на хронічний панкреатит у поєднанні  
з гіпертонічною хворобою ІІ стадії

Мікроелементи
Основна група

(n=102)
Контрольна група

(n=23)

Рівень статистичної 
значимості відмінності 

між групами (р)
Na

(135–155, ммоль/л)
143,08±3,14 141,94±4,18 0,14

Ca
(2,1–2,6, ммоль/л)

2,16±0,26 2,47±0,18 <0,01

K
(3,6–5,5, ммоль/л)

4,38±0,38 4,51±0,41 0,15

Cl
(95–108, ммоль/л)

101,93±3,11 102,72±4,05 0,30

Zn
(543–1130, мкг/л)

741,05±202,47 956,24±172,31 <0,01

Se
(23–190, мкг/л)

63,68±18,47 88,16±15,71 <0,01

Аналізуючи отримані результати, ми бачимо, 
що концентрація Na, K, Cl у крові пацієнтів основ-
ної групи не виходить за межі референтних вели-
чин та достовірна відмінність із цими ж показни-
ками контрольної групи відсутня. Це дозволяє 
нам вказувати на відсутність змін у метаболізмі 
даних мікроелементів при поєднаній патології ХП 
та ГХ. Щодо вмісту Ca, та багато науковців опису-
ють зниження його рівня у крові при ХП. Наші ре-
зультати вказують на те, що вміст останнього мік-
роелемента знаходиться на нижній межі норми у 
пацієнтів основної групи – (2,16±0,26)  ммоль/л 
проти (2,47±0,18) ммоль/л у групі практично здо-
рових осіб (р<0,01). Оскільки у обстежуваних хво-
рих на ХП та ГХ ІІ стадії відповідно до рівня ФЕ-1 
встановлено ЗНПЗ легкого та середнього ступе-
нів, то можна припустити, що при прогресуванні 
захворювання рівень Са буде й далі знижуватися. 
Рівновага цього мікроелемента є надзвичайно 
важливою для злагодженої роботи ПЗ. Адже са-
ме Са бере участь у синтезі та екскреції ферментів 
ПЗ. Крім того, він може змінювати функцію пан-
креатичних клітин, стимулюючи виділення аце-
тилхоліну з нервових закінчень [9]. Концентрація 
кальцію відіграє немалу роль і у регуляції судин-
ного тонусу. Доведено, що рівень ендотеліальної 
NO-синтетази корелює з рівнем Са, а саме, ендо-

теліальна NO-синтетаза забезепечує сталий не-
обхідний рівень одного з основних судинорозши-
рювальних чинників – оксиду азоту [10].

Рівень мікроелементів Zn і Se є зниженим, а 
саме, Se – у основній групі – до (63,68±18,47) мкг/л 
(у контрольній – (88,16±15,71) мкг/л (р=0,61)); Zn – у 
І групі – (741,05±202,47)  мкг/л (у ІІ – (956,24± 
172,31) мкг/л (р=0,20)). Важливим елементом до-
слідження було виявлення сильного позитивного 
кореляційного зв'язку між концентраціями вказа-
них мікроелементів у крові хворих на ХП у поєд-
нанні з ГХ ІІ стадії (r=0,63, p<0,01). Крім цього, ви-
явлено помірну позитивну кореляцію між рівнями 
Se і Ca (r=0,44, p<0,01) та вмістом Zn і Ca (r=0,39, 
p<0,01), що відповідає результатам інших науковців. 
Буклис Э. Р. стверджує, що недостатність Zn сприяє 
пошкодженню ацинарних клітин та гальмує син-
тез як бікарбонатів, так і панкреатичних протеаз, і 
цим стимулює прогресування екзокринної недо-
статності ПЗ [11]. Дисбаланс цинку спричиняє та-
кож появу серцево-судинних захворювань, до 
яких належить і ГХ [12]. А дефіцит Se провокує де-
генерацію та фіброз тканини ПЗ й сприяє дистро-
фії міокарда та розвитку серцевої недостатності.

При аналізі отриманих нами результатів чітко 
прослідковується збій у гомеостазі певних мікро-
еле ментів у крові пацієнтів основної групи. Наслід-
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ком цього є формування так званого “замкненого 
кола”, яке сприяє прогресуванню, хронізації та фор-
муванню ускладнень як для перебігу ХП, так і ГХ.

Висновки. 1. Поєднання захворювань ХП та ГХ 
характеризується наявністю дисбалансу мікро-
елементного складу крові.

2. У досліджуваного контингенту пацієнтів 
виявлено гіпокальціємію, гіпоселенемію та гіпо-
цинкемію.

3. Зважаючи на те, що дотримання рівноваги 
цих мікроелементів відіграє важливе значення 

для повноцінної роботи підшлункової залози та 
регуляції судинного тонусу, вважаємо доречним 
доповнення базової терапії обох патологій додат-
ковим введенням кальцію, селену та цинку.

Перспективи подальших досліджень перед-
бачають вивчення функціональної спроможності 
підшлункової залози та регуляції артеріального 
тиску у хворих на ХП у поєднанні з ГХ після досяг-
нення референтних величин досліджуваних нами 
мікроелементів.
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РАССТРОЙСТВА СИСТЕМЫ МИКРОЭЛЕМЕНТОВ У БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКИМ 
ПАНКРЕАТИТОМ В СОЧЕТАНИИ С ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ

©Э. Й. Архий, Л. Б. Прилипко, Б. М. Галай
ГУВЗ «Ужгородский национальный университет»

РЕЗЮМЕ. Равновесие в системе микроэлементов является важным элементом нормального функциониро-
вания всех органов и систем. Наличие тех или иных патологических изменений способствуєт появлению или про-
грессированию расстройств в этой отлаженной системе. Не являются исключением хронический панкреатит (ХП) 
и гипертоническая болезнь (ГБ).

Цель исследования – определить изменения микроэлементного состава крови у больных ХП в сочетании 
с ГБ.

Материал и методы. Для достижения поставленной цели мы обследовали 102 больных ХП и ГБ II стадии 
(основная группа) и 23 практически здоровых лиц (контрольная группа). Кроме общеклинического обследова-
ния, определяли концентрацию натрия, кальция, калия, хлора, селена и цинка в плазме крови и исследовали эк-
зокринную функцию поджелудочной железы (ПЖ) по уровню фекальной еластазы-1 (ФЕ-1).

Результаты. У пациентов основной группы было выявлено снижение концентрации кальция (до (2,16± 
0,26)  ммоль/л против (2,47±0,18)  ммоль/л в группе практически здоровых лиц, р<0,01), селена (до (63,68± 
18,47) мкг/л в противовес (88,16±15,71) мкг/л у лиц II группы (р=0,61) и цинка (до (741,05±202,47) мкг/л против 
(956,24±172,31) мкг/л у обследованных контрольной группы (р=0,20). Уровни других исследуемых нами микро-
элементов не выходили за пределы референтных величин. При исследовании функциональной способности 
ПЖ была диагностирована ее внешнесекреторная недостаточность на грани легкой и умеренной степени 
((157,82±17,28) мкг/г кала).

Выводы. Диагностированные изменения в составе микроэлементов требуют коррекции с целью достиже-
ния гомеостаза в организме и предупреждения прогрессирования и развития осложнений ХП и ГБ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хронический панкреатит; гипертоническая болезнь; дисбаланс микроэлементов.

DISORDERS OF THE SYSTEM OF MICROELEMENTS IN PATIENTS WITH CHRONIC 
PANCREATITIS IN COMBINATION WITH HYPERTENSION

©E. J. Arkhij, L. B. Prilipko, B. M. Halay
Uzhhorod National University

SUMMARY. Equilibrium in the system of microelements is an important element of the normal functioning of all 
organs and systems. Of course, the presence of certain pathological changes contributes to the emergence or progression 
of disorders in this well-established system. Chronic pancreatitis (CP) and hypertonic disease (HD) are not exception.

The aim of the study – to determine the changes in the microelement composition of blood of patients with CP in 
conjunction with HD.

Material and Methods. To achieve this goal, we examined 102 patients with CP and HD (main group) and 23 
practically healthy patients (control group). In addition to the general clinical trial, the concentration of natrium, calcium, 
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kalium, chlorine, selenium and zincum in blood plasma was determined and the exocrine function of the pancreas (P) was 
measured for fecal elastase-1 (FE-1) levels.

Results. The patients of the main group had decreased calcium concentration to (2.16±0.26) mmol/l against 
(2.47±0.18) mmol/l in the group of practically healthy persons, p<0.01), selenium – up to (63.68±18.47) mcg/l, as opposed 
to (88.16±15.71) mcg/l in group II (p=0.61) zincum – up to (741.05±202.47) mcg/l versus (956.24±172.31) mcg/l in the 
examined control group (p=0.20). The levels of other microelements studied by us did not go beyond the reference 
values. In the study of functional capacity, external-secretion insufficiency of the pancreas at the border of the lung and 
moderate degree was diagnosed ((157.82±17.28) mcg/g faeces).

Conclusions. Diagnosed changes in the composition of microelements require correction in order to achieve 
homeostasis in the body and prevent the progression and development of complications of CP and HD.

KEY WORDS: chronic pancreatitis; hypertonic disease; imbalance of microelements.

Отримано 21.11.2018
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ЕФЕКТИВНІСТЬ МЕТАБОЛІЧНОГО ВПЛИВУ МЕЛЬДОНІЮ ДИГІДРАТУ  
ПРИ КОМОРБІДНИХ СТАНАХ – АРТЕРІАЛЬНІЙ ГІПЕРТЕНЗІЇ, ОЖИРІННІ ТА ПОДАГРІ 

©М. О. Вацеба
ДВНЗ «Івано-Франківський національний медичний університет»

РЕЗЮМЕ. Артеріальна гіпертензія є актуальною проблемою сучасної охорони здоров'я України з огляду на її 
поширеність серед різних вікових категорій, несприятливу прогностичну значущість як чинника, що має істотний 
вплив на показники серцево-судинної захворюваності та смертності.

Мета – оцінити ефективність впливу мельдонію дигідрату на показники ендотеліальної дисфункції та артері-
альної жорсткості  у хворих на артеріальну гіпертензію в поєднанні з ожирінням та подагрою.

Матеріал і методи. У дослідження включено 80 хворих на есенціальну атеріальну гіпертензію ІІ стадії 2 сту-
пеня в поєднанні з ожирінням та подагрою. 1 підгрупа – 20 хворих, які отримували стандартну терапію: блокатори 
кальцієвих каналів – амлодипін 5–10 мг/добу, статин – аторвастатин 10–20 мг/добу, нетіазидний діуретик – індапа-
мід 2,5 мг зранку, алопуринол 100–300 мг/добу. 2 підгрупа – 20 хворих, які, крім стандартної терапії, отримували 
мельдоній дигідрат («Метамакс», Дарниця, Україна) – 5 мл 10 % розчину розводили в 15 мл 0,9 % розчину натрію 
хлориду, вводили внутрішньовенно струминно протягом 10 днів з подальшим переходом на капсульну форму – 
250 мг 3 рази на день протягом 1 місяця всередину. Здійснили клінічне обстеження хворих та визначили ендоте-
лійзалежну вазодилатацію (ЕЗВД), ендотелійнезалежну вазодилатацію (ЕНЗВД), товщину інтимо-медійного 
комплексу (ТІМК), швидкість поширення пульсової хвилі (ШППХ), CAVI, індекс жорсткості аорти (ІЖА), рівень ЕТ-1 
в крові.

Результати. Через 1 місяць спостерігали позитивну динаміку ЕЗВД на 68,92  % (p<0,001), а через 6 місяців 
лікування – на 70,81 % (p<0,001). Через місяць застосування мельдонію дигідрату рівень ЕТ-1 знизився на 36,47 % 
(p<0,001), а через 6 місяців – на 36,69 % (р<0,001). Достовірні зміни ІЖА були відсутні (p>0,05). CAVI знизився вже 
через 1 місяць лікування – на 6,32 % (p<0,05), а через 6 місяців – на 8,24 % (p<0,05). Зменшилась ТІМК після 1 місяця 
лікування на 13,46 % (p<0,05), а після 6 місяців – на 16,34 % (p<0,01). ШППХ також достовірно зменшувалась через 
1 місяць лікування на 12,54 % (p<0,01), а через 6 місяців – на 18,31 % (p<0,001). 

Висновки. Включення до стандартної терапії мельдонію дигідрату сприяє ефективності не тільки антигіпер-
тензивної, але й вазопротективної дій.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: мельдоній дигідрат; артеріальна гіпертензія; ожиріння; подагра.

Вступ. Артеріальна гіпертензія (АГ) є актуаль-
ною проблемою сучасної охорони здоров'я Украї-
ни з огляду на її поширеність серед осіб різних ві-
кових категорій, несприятливу прогностичну зна-
чущість як чинника, що має істотний вплив на 
показники серцево-судинної захворюваності (ССЗ) 
та смертності [1, 2, 3, 4]. Коморбідність АГ з іншими 
захворюваннями залишається важливою, але не-
достатньо вивченою проблемою [5]. На тлі значної 
поширеності АГ одночасно спостерігається збіль-
шення кількості осіб з поєднанням АГ та ожиріння 
[6]. В останні роки зріс інтерес до поєднання АГ з 
подагрою в зв'язку з появою нових даних щодо 
впливу сечової кислоти на патогенез АГ: підвищен-
ня рівня сечової кислоти призводить до розвитку 
АГ за рахунок прямого її впливу на гладкі м'язи та 
ендотелій судин, а також стимулює активацію ре-
нін-ангіотензинової системи, оксидативний стрес і 
посилює дисфункцію ендотелію [7]. Доведено, що 
основною причиною смерті пацієнтів із подагрою 
є ССЗ. На даний час спостерігається трансформація 
уявлень про подагру як про захворювання, 
обов'язковою ознакою якого є тільки типові ура-
ження суглобів [8, 9]. Поєднання АГ, ожиріння та 

подагри погіршує перебіг кожного із цих захворю-
вань. Сучасні наукові дослідження спрямовані на 
вдосконалення вивчення складних відношень між 
захворюваннями, які найчастіше поєднуються в 
одного хворого [10]. При цьому важливо знайти 
спільні патогенетичні механізми, які б об'єднува-
ли розвиток та прогресування АГ, ожиріння й по-
дагри. Одними з таких є розвиток артеріальної 
жорсткості та ендотеліальної дисфункції [10]. Від-
носно новим напрямком корекції системних мета-
болічних порушень при ССЗ та коморбідних станах 
може стати використання парціальних інгібіторів 
окиснення жирних кислот (partial fatty acid 
oxidation inhibitors), які найбільш фізіологічно при-
гнічують їх окиснення. Р-FOX інгібітори, за визнан-
ням FDA (США), є єдиним новим класом антиангі-
нальних лікарських засобів, створеним за останні 
25 років. Представником цього класу є мельдоній 
дигідрат. Особливий інтерес до нього визначаєть-
ся багатогранністю фармакологічного впливу і 
багатоцільо вими клінічними ефектами. У тракту-
ванні питань доцільності метаболічної цитопро-
текції в теорії та практиці клінічної медицини 
включення до складу комбінованої терапії мета-
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болічних цитопротекторів, зокрема мельдонію, є 
обґрунтованим та раціональним з метою підви-
щення ефективності лікувальних програм. 

Мета дослідження – оцінити ефективність 
впливу мельдонію дигідрату на показники ендо-
теліальної дисфункції та артеріальної жорсткості 
у хворих на есенціальну артеріальну гіпертензію 
(ЕАГ) в поєднанні з ожирінням та подагрою.

Матеріал і методи дослідження. У дослі-
дження включено 80 хворих на ЕАГ ІІ стадії 2 сту-
пеня в поєднанні з ожирінням та подагрою. Дослі-
дження проводили на базі ревматологічного від-
ділення Івано-Франківської центральної міської 
клінічної лікарні та відділення артеріальної гіпер-
тензії Івано-Франківського обласного клінічного 
кардіологічного диспансеру. 1 підгрупа – 20 хво-
рих, які отримували стандартну терапію: блокато-
ри кальцієвих каналів – амлодипін 5–10 мг/добу, 
статин – аторвастатин 10–20 мг/добу, нетіазидний 
діуретик – індапамід 2,5 мг зранку, алопуринол 
100–300 мг/добу. 2 підгрупа – 20 хворих, котрі, 
крім стандартної терапії, отримували мельдоній 
дигідрат («Метамакс», Дарниця, Україна) – 5 мл 
10  % розчину розводили в 15 мл 0,9  % розчину 
нат рію хлориду, вводили внутрішньовенно стру-
минно протягом 10 днів, з подальшим переходом 
на капсульну форму – 250 мг 3 рази на день про-
тягом 1 місяця всередину.

Здійснили клінічне обстеження пацієнтів. З 
метою дослідження ЕЗВД та ЕНВЗД проводили 
доп лерографію плечової артерії (тест D. Celermajer, 
1992 у модифікації О. В. Іванової, 1998). Ендотелі-
альну функцію оцінювали за вмістом ЕТ-1 у крові 
імуноферментним методом. 

Товщину інтимо-медійного комплексу (ТІМК) 
ви значали методом доплерографії на приладі 
«Logiq 500» (Kranzbuhler, Німеччина). Визначення 
швидкості поширення пульсової хвилі (ШППХ) про-
водили методом реоплетизмографії із синхрон-
ною реєстрацією реоплетизмограм плечової та 
гомілкової артерій на комп'ютерному реографі. 

Для розрахунку плечогомілкового судинно-
го індексу визначали показник ШППХ за форму-
лою:

ШППХ=L (м)/T (с); де L – віддаль у метрах (м) 
на магістралі «плече – гомілка», ділили на різни-
цю між початком наповнення плечової і гомілко-
вої артерій (Т, с). 

Відтак, значення L/T (м/с) вносили у формулу 
для визначення CAVI :

CAVI=2ρ×ln Ps/Pd×PVW/ΔP; де PWV – ШППХ, 
Ps – САТ, Pd – ДАТ, ∆P – ПАТ, ρ – в'язкість крові (ве-
личина стабільна – 1,03).  

Визначення індексу жорсткості аорти (ІЖА) 
проводили розрахунковим методом за відношен-
ням ПАТ мм  рт.  ст. до ударного об'єму (УО, мл) 
ЕхоКС [145]:

ІЖА=ПАТ (мм рт. ст.)/УО (мл), 
де ІЖА – індекс жорсткості аорти (мм рт. ст./мл), 

ПАТ – пульсовий артеріальний тиск (мм  рт.  ст.), 
УО – ударний об'єм (мл). 

Статистичне опрацювання результатів вико-
ну вали за допомогою програмного забезпечен-
ня – табличного процесора «Microsoft Excel» і па-
кета прикладних програм «Statistica v.6.0» 
(StatSoft, USA). Для груп обчислювали середні 
значення показників та їхні стандартні похибки 
(M±m, де M – середня величина, m – її стандартна 
похибка). Вірогідність розходження середніх ве-
личин оцінювали за допомогою парного 
t-критерію Стью дента.

Результати й обговорення. Згідно з пода-
ними в таблиці 1 даними, через 1 місяць спосте-
рігали позитивну динаміку ЕЗВД на 68,92  % 
(p<0,001), а через 6 місяців лікування – на 70,81 % 
(p<0,001). Достовірних змін щодо зростання 
ЕНВЗД не спостерігали.

Через місяць застосування мельдонію дигід-
рату на фоні стандартної терапії рівень ЕТ-1 в си-
роватці крові знизився на 36,47 % (p<0,001), при 
цьому досягнутий ефект утримувався й через 6 
місяців лікування – на 36,69 % (р<0,001).

Таким чином, застосування мельдонію дигід-
рату достовірно знижує рівень ЕТ-1, що свідчить 
про його позитивний вплив на функціональний 
стан ендотелію судинної стінки. Мельдоній дигід-
рат активує синтез оксиду азоту, тим самим нор-
малізуючи процеси мікроциркуляції.

Таблиця 1. Динаміка показників ЕЗВД та ЕНЗВД під впливом стандартної терапії в поєднанні з мельдонієм 
дигідратом (M±m)

Показник,
од. виміру

Час спостереження
до лікування

(n=20)
після лікування 10 днів

(n=20)
після лікування 1 міс.

(n=20)
після лікування 6 міс.

(n=20)
ЕЗВД, %
Δ,  %

5,31±0,45 5,41±0,43*
+1,88

8,97±0,92**
+68,92

9,07±0,85**
+70,81

ЕНЗВД, %
Δ,  %

14,00±0,73 14,20±0,71*
+1,35

14,45±0,69*
+3,21

15,90±0,59*
+15,57

Примітка. р – достовірність різниці даних порівняно з величинами до лікування (* – p>0,05; ** – p<0,001); Δ – різниця показника 
порівняно з величинами до лікування,  %.
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Аналіз показників артеріальної жорсткості 

(табл. 2) свідчить про відсутність достовірних змін 
ІЖА при використанні мельдонію (p>0,05). CAVI 
знизився вже через 1 місяць лікування на 6,32 % 
(p<0,05), а через 6 місяців – на 8,24 % (p<0,05).

Зменшилась ТІМК після 1 місяця лікування на 
13,46  % (p<0,05), а після 6 місяців – на 16,34  % 
(p<0,01). ШППХ також достовірно зменшувалась 
через 1 місяць лікування на 12,54 % (p<0,01), а че-
рез 6 місяців – на 18,31 % (p<0,001). 

Таблиця 2. Динаміка показників артеріальної жорсткості судин під впливом стандартної терапії  
в поєднанні з мельдонієм дигідратом (M±m)

Показник,
од. виміру

Час спостереження
до лікування

(n=20)
через 10 днів

(n=20)
через 1 міс.

(n=20)
через 6 міс.

(n=20)
ІЖА, мм рт. ст/мл
Δ,  %

1,01±0,03 1,00±1,45*
0

0,99±1,32*
-1,98

0,94±1,09*
-6,93

CAVI, Од
Δ,  %

10,91±0,31 10,55±0,89*
-3,2

10,22±0,14**
-6,32

10,01±0,21**
-8,24

ТІМК, мм
Δ,  %

1,04±0,05 0,98±0,11*
-5,76

0,90±0,04**
-13,46

0,87±0,03***
-16,34

ШППХ, м/с
Δ,  %

13,71±0,37 13,59±0,36*
-0,87

11,99±0,37***
-12,54

11,20±0,44#
-18,31

Примітка. р – достовірність різниці даних порівняно з величинами до лікування (* – p>0,05; ** – p<0,05;*** – p<0,01; # – p<0,001); 
Δ – різниця показника порівняно з величинами до лікування,  %.

Антигіпертензивна дія мельдонію дигідрату 
пов'язана з його властивостями зменшувати пе-
риферійний опір судин, усувати ангіоспазм шля-
хом покращення функції ендотелію та вивільнення 
оксиду азоту. Дисфункція та апоптоз ендотелію, 
які, насамперед, є наслідком активації процесів 
вільнорадикального окиснення і порушення внут-
рішньоклітинного енергообміну, відіграють важ-
ливу роль у прогресуванні АГ та виникненні асоці-
йованих ССЗ. 

Одним із механізмів дії мельдонію є сприян-
ня накопиченню γ-бутиробетаїну, який стимулює 
рецептори до ацетилхоліну, що поліпшує стан ен-
дотеліоцитів, активує синтез оксиду азоту, що зу-
мовлює ангіопротективний, вазодилатуючий та 
антиоксидантний ефекти мельдонію. Це дозво-
ляє ефективно використовувати даний лікар-
ський засіб при лікуванні хворих на АГ [12]. Отри-
мані нами результати дозволяють погодитись із 
зазначеними твердженнями.

Згідно з результатами рандомізованого дослі-
дження ефективності цитопротекторної терапії у 
хворих на АГ ІІ стадії, приймання мельдонію в 
комп лексі з гіпотензивними ліками дозволяє при-
скорити нормалізацію артеріального тиску, по-
кращити його добовий профіль, зменшити прояви 
ендотеліальної дисфункції, поліпшити систоло-діа-
столічну функцію лівого шлуночка, сповільнити 
його ремоделювання, зменшити морфологічні про-
яви гіпертензивної ангіопатії, знизити інтенсивність 
вільнорадикальних процесів [13–15]. Все це та 
отримані нами результати дозволяють рекоменду-
вати мельдоній як ефективний компонент вторин-
ної профілактики АГ і пов'язаних з нею ускладнень. 

Таким чином, особливо важливе значення у 
перебігу АГ в поєднанні з ожирінням та подагрою 
має розвиток і прогресування ендотеліальної 
дисфункції та артеріальної жорсткості з послідов-
ними функціональними та морфологічними змі-
нами стінки судин. Ці процеси ініціюються гіпер-
урикемією, адипокінами, прозапальними цитокі-
нами, білками гострої фази, які, в свою чергу, 
залучають лейкоцити у вогнище запалення та за-
пускають імунну відповідь. Отже, гіперурикемія, 
прозапальні цитокіни, адипокіни, СІА призводять 
до зниження пружноеластичних властивостей су-
дин, а збільшення ригідності їх закономірно при-
зводить до підвищення АТ. 

Системне ураження артеріальних судин у 
хворих з коморбідною патологією – есенціаль-
ною артеріальною гіпертензією, ожирінням та по-
дагрою має негативний вплив на перебіг кожної 
складової даного коморбідного стану. Тому реко-
мендовано проводити оцінку стану судин не 
лише перед початком лікування, але й впродовж 
усього терміну для стратифікації ризику можли-
вих кардіоваскулярних подій.

Висновки. 1. Внаслідок використання мель-
донію поліпшується стан ендотеліоцитів, активу-
ється синтез оксиду азоту, що зумовлює ангіопро-
тективний, вазодилатуючий та антиоксидантний 
ефекти.

2. Застосування мельдонію дигідрату в комп-
лексній терапії хворих на артеріальну гіпертензію 
з ожирінням та подагрою дає можливість підви-
щити ефективність лікування даної коморбідної 
патології, а саме покращити ендотеліальну функ-
цію судинної стінки, зменшити жорст кість судин.
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3. Включення до стандартної терапії мельдо-

нію дигідрату сприяє ефективності не тільки ан-
тигіпертензивної, але й вазопротективної дій.

Перспективи подальших досліджень. Роз-
робка нових підходів до лікування хворих із да-

ною коморбідною патологією потребує уточнен-
ня прогностичних критеріїв ризику виникнення 
повторних кардіоваскулярних подій.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ МЕЛЬДОНИЯ ДИГИДРАТА  
ПРИ КОМОРБИДНЫХ СОСТОЯНИЯХ – АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ,  

ОЖИРЕНИИ И ПОДАГРЕ
©М. О. Вацеба

ГВУЗ «Ивано-Франковский национальный медицинский университет»

РЕЗЮМЕ. Артериальная гипертензия является актуальной проблемой современной охраны здоровья 
Украины в связи с ее распространенностью среди лиц разных возрастных категорий, неблагоприятной прогности-
ческой значимостью как фактора, имеющего существенное влияние на показатели сердечно-сосудистой заболе–
ваемости и смертности.

Цель исследования – оценить эффективность влияния мельдония дигидрата на показатели эндотелиаль-
ной дисфункции и артериальной жесткости у больных артериальной гипертензией в сочетании с ожирением и 
подагрой.

Материал и методы. В исследование включено 80 больных ЭАГ II стадии 2 степени в сочетании с ожирением 
и подагрой. 1 подгруппа – 20 больных, получавших стандартную терапию: блокаторы кальциевых каналов – 
амлодипин 5–10 мг/сут., статин – аторвастатин 10–-20 мг/сут., нетиазидный диуретик – индапамид 2,5 мг утром, 
аллопуринол 100–300 мг/сут. 2 подгруппа – 20 больных, которые, кроме стандартной терапии, получали 
мельдоний дигидрат («Метамакс», Дарница, Украина) – 5 мл 10  % раствора разводили в 15 мл 0,9  % раствора 
натрия хлорида, вводили внутривенно струйно в течение 10 дней, с последующим переходом на капсульную 
форму – 250 мг 3 раза в день в течение 1 месяца внутрь. Осуществили клиническое обследование больных и 
определили эндотелийзависимую вазодилатацию (ЭЗВД), эндотелийнезависимую вазодилатацию (ЭНЗВД), 
толщину интимо-медийного комплекса (ТИМК), скорость распространения пульсовой волны (СРПВ), CAVI, индекс 
жесткости аорты (ИЖА), уровень ЭТ-1 в крови.
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Результаты. Через 1 месяц наблюдалась положительная динамика ЭЗВД на 68,92  % (p<0,001), а через 

6 месяцев лечения – на 70,81 % (p<0,001). Через месяц применения мельдония дигидрата уровень ЭТ-1 снизился 
на 36,47 % (p<0,001), а через 6 месяцев –- на 36,69 % (р<0,001). Достоверные изменения ИЖА отсутствуют (p>0,05). 
CAVI снизился уже через 1 месяц лечения на 6,32 % (p<0,05), а через 6 месяцев – на 8,24 % (p<0,05). Уменьшилась 
ТИМК после 1 месяца лечения на 13,46 % (p<0,05), а после 6 месяцев – на 16,34 % (p<0,01). СРПВ также достоверно 
уменьшалась через 1 месяц лечения на 12,54 % (p<0,01), а через 6 месяцев – на 18,31 % (p<0,001).  

Выводы. Включение в стандартную терапию мельдония дигидрата приводит к эффективности не только 
антигипертензивного, но и вазопротекторного действий.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: мельдоний дигидрат; артериальная гипертензия; ожирение; подагра.

EFFECTIVENESS OF METABOLIC ACTION OF MELDONIUM DIHYDRATE  
IN A COMORBID STATE – ARTERIAL HYPERTENSION, OBESITY AND GOUT

©M. O. Vatseba
Ivano-Frankivsk National Medical University

SUMMARY. Arterial hypertension is a topical issue of modern health care in Ukraine due to its prevalence among 
different age groups, adverse prognostic significance as a factor that has a significant impact on cardiovascular morbidity 
and mortality.

The aim of the study – to evaluate the efficacy of meldonium dihydrate on endothelial dysfunction indices and 
arterial stiffness in patients with arterial hypertension combined with obesity and gout.

Materials and Methods. The study included 80 patients with EAG stage II degree 2, in combination with obesity and 
gout. Subgroup 1 – 20 patients receiving standard therapy: calcium channel blockers – amlodipine 5–10 mg/day, statin – 
atorvastatin 10–20 mg/day, netiazidic diuretic – indapamide 2.5 mg in the morning, allopurinol 100–300 mg/day. Sub-
group 2 – 20 patients who, in addition to standard therapy, received Meldonium dihydrate (Metamax, Darnytsia, 
Ukraine) – 5 ml of 10 % solution was diluted in 15 ml of 0.9 % sodium chloride solution, injected intravenously over 
10 days, followed by transfer on the capsule form – 250 mg 3 times a day for 1 month per os. We performed a clinical 
examination of patients and identified endothelium-dependent vasodilation (EDVD), endothelial-independent vasodila-
tion (EIVD), thickness of the intima-media complex (IMCT), pulse wave propagation velocity (PWPV), CAVI, aortic rigidity 
index (ARI), ET-1 level in the blood.

Results. After 1 month, positive dynamics of EDVD was observed in 68.92  % (p<0.001), and after 6 months of 
treatment – by 70.81 % (p<0.001). After a month of application of meldonium dihydrate, the level of ET-1 decreased by 
36.47 % (p<0.001), and after 6 months – by 36.69 % (p<0.001). Reliable changes were absent (p>0.05). CAVI declined 
already after 1 month of treatment – by 6.32 % (p<0.05), and after 6 months – by 8.24 % (p<0.05). After 1 month of 
treatment, IMCT decreased by 13.46  % (p<0.05), and after 6 months – by 16.34  % (p<0.01). PWPV also significantly 
decreased after 12 months (12.54 %) (p<0.01), and 6 months at 18.31 % (p<0.001).  

Conclusions. Inclusion in standard therapy meldonium dihydrate leads to effective not only antihypertensive, but 
also anti-inflammatory and vasoprotective action.

KEY WORDS: meldonium digitratis; arterial hypertension; obesity; gout.

Отримано 28.01.2019
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ОСОБЛИВОСТІ АДДИКТИВНИХ І АФЕКТИВНИХ СТАНІВ, АСОЦІЙОВАНИХ  
З РОЗЛАДАМИ, ПОВ'ЯЗАНИМИ ІЗ ВЖИВАННЯМ АЛКОГОЛЮ,  
У ХВОРИХ З РІЗНИМ РІВНЕМ ПСИХОСОЦІАЛЬНОГО СТРЕСУ 

©К. Д. Гапонов
Харківська медична академія післядипломної освіти

РЕЗЮМЕ. 4,2  % українців мають проблеми, пов'язані зі вживанням алкоголю, що суттєво більше, ніж у 
більшості розвинених країн Європи. Це пов'язано зі значним підвищенням довготривалого стресового наван-
таження, в умовах якого живе зараз населення України, що породжує зростання рівня вживання алкоголю.

Мета дослідження – вивчення особливостей вираження та проявів аддиктивних і афективних станів, асо-
ційованих з розладами, пов'язаними із вживанням алкоголю, у хворих з різним рівнем психосоціального стресу.

Матеріал і методи. Дослідження було здійснено на базі КНПХОР «Обласний наркологічний диспансер» про-
тя гом 2014–2018 рр., де за умови інформованої згоди з дотриманням принципів біоетики і деонтології було 
обстежено 312 чоловіків, хворих на алкогольну залежність (АЗ): 107 комбатантів, які мали досвід участі у бойових 
діях на Сході України як учасники Антитерористичної операції та Операції об'єднаних сил; 89 вимушено пере-
міщених осіб із тимчасово окупованих районів Донецької та Луганської областей; 116 осіб – мешканців м. Харкова 
і Харківської області, які не були комбатантами або вимушено переміщеними особами. Дослідження містило 
використання клінічного, клініко-психопатологічного, психодіагностичного й статистичного методів.

Результати. Встановлено, що вираження і клінічна варіативність розладів, пов'язаних із вживанням алкоголю, 
асоційовані з вираженням психосоціального стресу, який випробовують хворі: зі збільшенням дезадаптивного 
стресового навантаження відбувається потяжчання клінічної симптоматики АЗ.

Аддиктивний статус хворих на АЗ демонструє напруженість за низкою аддиктивних об'єктів хімічного і нехі-
мічного походження, вираження якої прямо або обернено асоційоване з вираженням АЗ та психосоціального стресу. 
Серед об'єктів хімічного походження (крім алкоголю), прямий кореляційний зв'язок встановлено для тютюну, 
психостимуляторів і кави/чаю, нехімічного походження – комп'ютерних ігор, а обернений зв'язок – для таких об'єктів 
нехімічної аддикції, як спорт і секс. Вираженість тютюнокуріння (rS=0,760) і схильності до надмірного захоплення 
комп'ютерними іграми (rS=0,703) більш тісно пов'язано з вираженням АЗ і психосоціального стресу, ніж аддиктивна 
напруженість за іншими аддиктивними об'єктами.

Вираження афективних феноменів у хворих на АЗ також виявилось конгруентним до динаміки вираження 
психосоціального стресу: зі збільшенням рівня психосоціального стресу спостерігали зростання тяжкості депресив-
них і тривожних проявів. Найбільш виражений прямий кореляційний зв'язок встановлено між тяжкістю АЗ та 
психосоціального стресу і психічною тривогою (rS=0,844) як складовою клінічної картини афективних розладів, 
притаманних обстеженим, хоча тіснота кореляційних зв'язків із вираженням як проявів патологічної тривоги, так 
і депресії була на рівні високої в обох випадках (rS=0,797 і rS=0,731 відповідно).

Висновки. Перспективою подальших досліджень є створення системи таргетно персоніфікованих лікувально-
реабілітаційних і профілактичних заходів, диференційованих залежно від рівня патологічного стресового наванта-
ження, випробовуваного пацієнтами, і впровадження її в існуючу комплексну систему надання спеціалізованої 
медичної допомоги хворим на АЗ.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: алкогольна залежність; психосоціальний стрес; аддиктивний статус; афективні розлади; 
депресія; тривога.

Вступ. За даними світового дослідження, 
4,2 % українців мають проблеми, пов'язані зі вжи-
ванням алкоголю [1]. Це суттєво більше, ніж у біль-
шості розвинених країн Європи, і, на думку фахів-
ців, цьому становищу є декілька пояснень. По-
перше, це доступність алкогольних виробів через 
відносно низьку ціну та відсутність обмежень при 
покупці [2], по-друге, це суспільно-економічні 
трансформації, що відбуваються внаслідок гібрид-
ної війни проти України, через які значна кількість 
населення зустрічається з економічними трудно-
щами, тоді як науково доведеним є факт взаємо-
зв'язку між бідністю і зловживанням алкоголем 
[3], по-третє, це значна кількість соціально зумов-
лених стресогенних чинників, наслідком чого є 

значне підвищення довготривалого стресового 
навантаження, в умовах якого живе населення 
України, що породжує зростання рівня вживання 
алкоголю, яке виникає як несприятливий меха-
нізм компенсації нервово-психічної напруги та ва-
ріант хронізації різноманітних постстресових роз-
ладів, доходячи іноді до їх клінічно окресленої ко-
морбідності [4, 5].

Враховуючи системний взаємовплив двох за-
значених феноменів, підходи до лікування розла-
дів, пов'язаних із вживанням алкоголю, із комор-
бідними постстресовими афективними та/або 
аддиктивними станами, мають базуватися на біо-
психосоціальних засадах, а існуючі терапевтичні й 
реабілітаційні стратегії повинні бути суттєво мо-
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дифіковані з урахуванням вектора дії стресу на 
формування й перебіг алкогольної залежності (АЗ).

Мета дослідження – вивчення особливос-
тей вираження та проявів аддиктивних і афектив-
них станів, асоційованих з розладами, пов'яза-
ними із вживанням алкоголю, у хворих із різним 
рівнем психосоціального стресу для розуміння 
шляхів модифікації існуючих терапевтичних і реа-
білітаційних стратегій з урахуванням обтяжуючої 
дії стресу та коморбідних феноменів на їх форму-
вання й перебіг.

Матеріал і методи дослідження. На базі 
КНПХОР «Обласний наркологічний диспансер» 
протягом 2014–2018 рр. за умови інформованої 
згоди з дотриманням принципів біоетики і деон-
тології було обстежено 312 чоловіків, хворих на 
АЗ: 107 комбатантів, які мали досвід участі у бойо-
вих діях на Сході України як учасники Антитеро-
ристичної операції та Операції об'єднаних сил; 
89 вимушено переміщених осіб із тимчасово оку-
пованих районів Донецької та Луганської облас-
тей; 116 осіб – мешканців м. Харкова і Харківської 
області, які не були комбатантами або вимушено 
переміщеними особами. 

Дослідження містило використання клінічно-
го, клініко-психопатологічного й психодіагностич-
ного методів. Діагностику АЗ здійснювали за допо-
могою клініко-психопатологічного методу, що 
був доповнений використанням, окрім клінічного 
струк турованого інтерв'ю згідно з діагностичними 
критеріями МКХ-10 [6], психодіагностичним дослі-
дженням з використанням тесту AUDIT (для вияв-
лення розладів, пов'язаних зі зловживанням алко-
голем та визначення ступеня небезпечності його 
вживання) [7] і шкали оцінки стану відміни алкого-
лю SADQ-C [8]. Вимір тяжкості психосоціального 
стресу здійснювали за однойменною шкалою 
Л.  Рі дера [9] й шкалою психологічного стресу 
Lemyr-Tessier-Fillion в адаптації Н. Є. Водопьянової 
(РSМ-25) [10]. Аддиктивний статус досліджували 
за допомогою батареї AUDIT-подібних тестів, роз-
роблених колективом авторів під керівництвом 
І. В. Лінського [11], а також «Тесту для виявлення 
розладів, повʼязаних з захопленістю спортом (фіт-
несом) SPORT-UDIT (версія «самозвіт») для непрофе-
сіоналів» [12]. Оцінку стану афективної сфери про-
водили з використанням шкал депресії та тривоги 
М. Гамільтона (Hamilton Rating Scale for Depression – 
HRDS та Hamilton Anxiety Rating Scale – HARS) [13]. 
Статистико-математичний аналіз включав форму-
вання описової статистики та аналіз розбіжностей 
з використанням непараметричних методів: тесту 
Манна–Уїтні та точного критерію Фішера.

Результати й обговорення. За критерієм тяж-
кості переживання психосоціального стресу (за 
шкалою Л. Рідера) обстежені були розподілені на 

три групи за критерієм тяжкості переживання пси-
хосоціального стресу: з низьким рівнем – 35 осіб 
(показник за шкалою до 0,99 балів), з помірним 
рівнем – 84 особи (показник від 1,00 до 1,99 балів) 
та з високим рівнем – 193 особи (показник понад 
2,00 бали).

Відносно низький рівень психосоціального 
стресу зустрічався у 2 (1,9  %) комбатантів (група 
К1), 9 (10,1 %) переселенців (група П1) і 24 (20,7 %) 
місцевих мешканців (група М1) (середній показ-
ник по групі 0,62±0,21 балів). Помірний рівень 
стресу було виявлено у 29 (27,1  %) комбатантів 
(група К2), 22 (24,7 %) переселенців (група П2) й 
33 (28,4 %) місцевих мешканців (група М2) (серед-
ній показник (1,39±0,30) бала). Тяжкий рівень стре-
сового навантаження встановлено у 76 (71,0  %) 
комбатантів (група К3), 58 (65,2 %) переселенців 
(група П3) та 59 (50,9 %) міських мешканців (група 
М3) (середній показник (2,47±0,38) бала). Розбіж-
ності при порівнянні середнього вираження пси-
хосоціального стресу в даних групах були статис-
тично значущими (р<0,01).

Середні показники вираження психосоціаль-
ного стресу в осіб різних соціальних груп склали: 
серед комбатантів – (2,24±0,63) бала; переселен-
ців – (2,03±0,72) бала; місцевих мешканців – 
(1,68±0,78) бала (розбіжності були статистично 
значущі при порівнянні груп комбатантів і місце-
вих та переселенців і місцевих, р<0,01).

Схожа тенденція була виявлена стосовно 
вразливості до психологічного стресу (методика 
РSМ-25): у комбатантів середнє його вираження 
становило (151,62±25,82) бала, у переселенців – 
(143,56±31,20) бала, місцевих мешканців – 
(131,09±36,04) бала (розбіжності при порівнянні 
комбатантів і переселенців р>0,05, комбатантів і 
місцевих р<0,01, переселенців і місцевих р<0,01). 

Середній показник у групі осіб з легким рів-
нем реагування на психосоціальний стрес був 
(72,46±9,37) бала, помірним реагуванням – 
(123,30±19,97) бала, тяжким – (162,25±9,43) бала 
(розбіжності статистично значущі при порівнянні 
всіх груп між собою, р<0,01).

За клінічним вираженням і змістовним напов-
ненням симптомів АЗ, оцінених із застосуванням 
дослідницьких діагностичних критеріїв МКХ-10, у 
хворих різних соціальних груп були виявлені дея-
кі розбіжності, а саме [14]:

– сильне бажання або непереборне прагнен-
ня вживати алкоголь («спрага»), а також психоло-
гічна або соматична шкода були наявні в усіх об-
стежених (при порівнянні комбатантів з пересе-
ленцями р>0,05; комбатантів з місцевими р>0,05, 
переселенців з місцевими р>0,05); 

– порушена здатність контролювати вживан-
ня алкоголю («втрата контролю») та фізіологічна, 
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поведінкова або психологічна толерантність були 
виявлені в усіх комбатантів і переселенців та у 
97,4 і 95,7 % місцевих жителів відповідно (р>0,05, 
р<0,05 та р<0,05); 

– уживання алкоголю з метою зм'якшення 
або запобігання симптомам абстиненції було ви-
явлено у 72,9 % комбатантів, 69,7 % переселенців 
і 57,8 % місцевих (р>0,05, р<0,05, р>0,05); 

– стан абстиненції – відповідно, у 79,4, 71,9 та 
62,1 % (р<0,01, р<0,01, р<0,01); 

– звуження асортименту спиртних напоїв, які 
вживаються – у 68,2, 64,0 та 50,9  % відповідно 
(р>0,05, р<0,05, р<0,01); 

– прогресивне звуження спектра альтерна-
тивних задоволень, форм поводження або інте-
ре сів – відповідно, у 41,1, 36,0 та 23,3  % (р>0,05, 
р<0,05, р<0,01); 

– постійне вживання алкоголю, незважаючи на 
очевидні докази його шкідливих наслідків – у 48,6, 
43,8 та 41,4 % відповідно (р>0,05, р>0,05, р>0,05). 

Натомість суттєво більш виражені відміннос-
ті були виявлені під час аналізу клінічної симпто-
матики АЗ з урахуванням рівня психосоціального 
стресу, що дозволило вважати цей фактор про-
відним у визначенні поширеності тих або інших 
симптомів АЗ [14]: 

– сильне бажання або непереборне прагнен-
ня вживати алкоголь («спрага») та психологічна 
або соматична шкода були виявлені в усіх обсте-
жених (р>0,05); 

– порушена здатність контролювати вживан-
ня алкоголю («втрата контролю») – у 91,4 % хво-
рих із легким рівнем стресового реагування і у 
всіх пацієнтів із помірним і високим стресовим на-
вантаженням (р<0,05, р<0,01, р>0,05); 

– толерантність (фізіологічна, поведінкова або 
психологічна) – у 85,7 % хворих із легким стресом 
і у всіх обстежених із помірним та тяжким рівня-
ми переживанням стресу (р<0,01, р<0,01, р>0,05); 

– уживання алкоголю з метою пом'якшення 
або запобігання симптомам абстиненції не вияв-
лено в осіб із легким рівнем і відзначено у 20,2 % 
пацієнтів із помірним та у 98,4 % – із тяжким стре-
сом (р<0,01, р<0,01, р<0,01); 

– стан абстиненції не виявлений у хворих із 
легким рівнем переживання стресу, натомість, 
виявлено у 33,0  % обстежених із помірним та у 
всіх – із тяжким рівнем стресового навантаження 
(р<0,01, р<0,01, р<0,01); 

– звуження асортименту спиртних напоїв, які 
вживаються, не виявлено у хворих з легкою та по-
мірною формами стресового реагування, і було 
наявне у 97,9 % пацієнтів із високим рівнем стре-
сової дезадаптації (р>0,05, р<0,01, р<0,01); 

– прогресивне звуження спектра альтерна-
тивних задоволень, форм поводження або інте-

ресів не виявлено в обстежених із легким та по-
мірним рівнями психосоціального стресу, і було 
наявне у 53,4 % хворих із високим рівнем стресо-
вого навантаження (р>0,05, р<0,01, р<0,01); 

– постійне вживання алкоголю, незважаючи 
на очевидні докази його шкідливих наслідків, 
було виявлено у 2,9 % хворих з легким, у 38,1 % – 
з помірним і у 54,9 % – із високим рівнем випро-
буваного стресу (р<0,01, р<0,01, р<0,05).

Вираження клінічних проявів АЗ (за AUDIT) 
серед комбатантів становило (30,43±7,31) бала, 
переселенців – (28,60±7,78) бала, місцевих меш-
канців – (25,43±8,19) бала (розбіжності статистич-
но значущі при порівнянні комбатантів і місцевих 
р<0,01, переселенців і місцевих р<0,01). 

Серед осіб із легким стресом середній показ-
ник за AUDIT склав (15,17±2,3) бала, з помірним 
ре агуванням на стрес – (21,53±1,99) бала, тяжким – 
(31,51±6,35) бала (розбіжності статистич но значу-
щі при порівнянні всіх груп між собою р<0,01).

Розбіжності за вираженням та клінічною ва-
ріативністю стану відміни (шкала SADQ-С) також 
мали суттєві відмінності у розрізі вираження пси-
хосоціального стресу: середній показник у хворих 
з легким рівнем психосоціального стресу склав 
(9,14±6,03) бала, з помірним рівнем – (36,89±5,40) 
бала, з високим рівнем – (46,65±7,62) бала (роз-
біжності статистично значущі при порівнянні всіх 
груп р<0,01), тоді як між пацієнтами різних соціаль-
них груп розбіжності здебільшого не мали статис-
тичної значущості (комбатанти – (43,48±9,17) бала, 
переселенці – (41,04±13,18) бала, р>0,05; місцеві – 
(35,49±16,02) бала, р<0,01).

Оцінка напруженості аддиктивного статусу 
обстежених за іншими об'єктами хімічного та не-
хімічного походження, довела наявність більших 
розбіжностей між хворими з різним рівнем пси-
хосоціального стресу, ніж між особами різних со-
ціальних груп (табл. 1–4).

Треба зазначити, що обраний нами психодіаг-
ностичний інструментарій, а саме система AUDIT-
подібних тестів, дозволяє в єдиному вимірюваль-
ному масштабі оцінити тяжкість розладів, повʼяза-
них із різними обʼєктами вживання: з нарко ти-
ками, тютюном, кавою або чаєм, їжею, а також із 
сексуальною активністю, з трудовою діяльністю, з 
переглядом телепередач, з використанням Інтер-
нету, з азартними іграми (карти, рулетка і т. ін.), з 
іграми на телеприставці і компʼютерними іграми, 
з шопінгом та читанням, а також дослідити взаєм-
ні впливи зазначених розладів один на одного. За 
висловлюванням авторів методики, у випадку ви-
значення відношення до видів аддикції нехіміч-
ного походження, термін «вживання» використо-
вується з певною часткою умовності, оскільки 
мовні традиції не передбачають поєднань на 
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
кшталт «вживання» стосовно гри в карти або 
«вживання» телепередач, але єдиний підхід до 
вимірювання пристрастей і залежностей різного 
походження, реалізований в концепції аддиктив-
ного статусу, вимагає єдності термінології [15].

Отже, у хворих на АЗ із легким рівнем психо-
соціального стресу, незалежно від належності до 
соціальної групи, встановлено схильність до вжи-
вання зі шкідливими наслідками таких аддиктив-
них об'єктів нехімічного походження, як спорт і 
секс. Пацієнтам із тяжким стресовим навантажен-
ням були притаманні схильності на рівні вживан-
ня зі шкідливими наслідками як за об'єктами хі-
мічного походження (кава/чай та психостимуля-
тори), так і нехімічного походження (комп'ютерні 
ігри). Загальною закономірністю для усіх хворих 
на АЗ із помірним і тяжким рівнями психосоціаль-
ного стресу була також наявність клінічно окрес-
леної тютюнової залежності (переселенці та міс-
цеві мешканці з легким рівнем стресу продемон-
стрували небезпечний рівень вживання тютюну).

Разом з тим, серед особливостей аддиктив-
ної реалізації на рівні соціальних груп, що мали 
підтвердження за достовірністю розбіжностей з 
іншими групами, виділено такі:

– для комбатантів – за таким аддиктивним 
об'єктом, як комп'ютерні ігри: висока напруже-

ність при легкому рівні стресу зменшувалася із 
збільшенням його тяжкості, проте при подальшо-
му зростанні тяжкості стресу знову зростала, тоді 
як в інших осіб із АЗ спостерігали тенденцію до 
збільшення аддиктивної напруженості паралель-
но зі зростанням інтенсивності стресу;

–  для місцевих мешканців – за таким об'єктом, 
як телебачення: схильність до його надмірного 
перегляду зростала серед них зі збільшенням ви-
раження психосоціального стресу, доходячи в 
осіб із тяжким стресовим навантаженням до не-
безпечного рівня вживання, тоді як серед комба-
тантів і переселенців зафіксовано протилежну за-
кономірність: будучи на початку незначною, вона 
ще більше зменшувалася зі збільшенням тяжко-
сті стресу.

Таким чином, суттєві розбіжності в аддиктив-
ному статусі комбатантів, переселенців і місцевих 
мешканців, хворих на АЗ, встановлені за аддик-
тивними об'єктами нехімічного походження, а 
саме комп'ютерними іграми та переглядом теле-
бачення; разом з тим, при порівнянні аддиктивно-
го статусу осіб із різним рівнем психосоціального 
стресу виявлено суттєві розбіжності за об'єктами 
як хімічного (тютюн, психостимулятори, кава/чай), 
так і нехімічного походження (спорт, секс, комп'ю-
терні ігри). 

Аддиктивний об'єкт
Групи p

К1 К2 К3 К1 vs K2 К1 vs K3 К2 vs K3
Спорт 14,50±6,36 9,48±6,34 6,26±6,85 <0,05 <0,05 <0,05
Їжа 6,00±1,41 12,10±2,76 13,36±2,41 <0,05 <0,05 <0,05
Секс 13,50±4,95 9,21±10,35 7,16±11,17 <0,05 <0,05 <0,05
Робота 8,50±0,71 9,59±9,32 15,08±10,41 >0,05 <0,05 <0,05
Телебачення 10,50±0,71 9,72±10,08 7,26±11,04 <0,05 <0,05 <0,05
Інтернет 11,50±0,71 10,66±8,91 8,71±9,87 <0,05 <0,05 <0,05
Азартні ігри 5,50±2,12 7,62±8,42 9,43±11,72 >0,05 >0,05 >0,05
Комп'ютерні ігри 16,00±1,41 12,66±2,02 14,67±4,21 <0,05 >0,05 <0,05
Шопінг 4,50±0,71 5,41±4,98 6,17±7,27 >0,05 >0,05 >0,05
Читання 1,50±0,71 2,97±2,23 5,36±3,52 >0,05 >0,05 >0,05
Куріння тютюну 20,00±1,41 24,21±1,80 26,82±9,36 <0,05 <0,05 <0,05
Кава та чай 7,50±0,71 11,34±3,18 13,82±4,12 <0,05 <0,05 <0,05
Канабіноїди 5,00±1,41 5,38±3,70 6,11±6,18 >0,05 >0,05 >0,05
Леткі органічні 
сполуки

0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05

Седативні та 
снодійні засоби

6,50±3,54 7,55±5,25 9,47±5,72 >0,05 <0,05 <0,05

Психостимулятори 7,00±0,00 8,00±3,27 11,00±6,85 >0,05 >0,05 >0,05
Опіати 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05
Психоделічні засоби 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05

Таблиця 1. Середні показники напруженості аддиктивного статусу за різними об'єктами у комбатантів із АЗ 
та різним вираженням психосоціального стресу

Результати дослідження показників за AUDIT-
подібними тестами у переселенців із АЗ та різним 
вираженням стресу наведено у таблиці 2.

У таблиці 3 наведено середні показники за 
AUDIT-подібними тестами у місцевих мешканців 
із АЗ та різним вираженням стресу.
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Результати аналізу статистичної значущості 
розбіжностей при порівнянні різних груп хворих 

Аддиктивний об'єкт
Групи p

М1 М2 М3 М1 vs М2 М1 vs М3 М2 vs М3
Спорт 12,29±5,32 8,06±6,75 4,93±5,83 <0,05 <0,01 <0,05
Їжа 6,08±2,38 7,61±2,44 8,66±1,86 <0,05 <0,01 <0,05
Секс 11,58±12,80 9,42±14,23 7,25±5,25 <0,05 <0,05 <0,05
Робота 10,17±5,88 10,82±8,87 11,47±9,36 >0,05 >0,05 >0,05
Телебачення 11,08±6,49 14,36±10,44 16,63±11,41 >0,05 <0,05 >0,05
Інтернет 6,54±2,81 10,15±7,31 12,83±7,83 <0,05 <0,01 <0,05
Азартні ігри 5,04±7,49 6,91±8,86 8,92±10,28 >0,05 >0,05 >0,05
Комп'ютерні ігри 9,88±0,80 9,79±5,45 10,59±6,40 <0,05 <0,05 <0,05
Шопінг 4,88±5,24 4,70±4,84 6,76±6,88 >0,05 >0,05 >0,05
Читання 2,17±2,39 4,00±3,98 7,07±5,60 >0,05 <0,01 <0,01
Куріння тютюну 17,42±5,79 23,36±4,49 24,10±16,20 <0,01 <0,01 <0,01
Кава та чай 6,54±2,38 7,85±5,36 10,54±9,48 <0,05 <0,05 <0,05
Канабіноїди 4,96±3,56 4,79±4,08 6,34±5,26 >0,05 >0,05 >0,05
Леткі органічні 
сполуки

0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05

Седативні та 
снодійні засоби

3,79±1,47 4,67±5,54 5,15±3,92 >0,05 >0,05 >0,05

Психостимулятори 8,29±2,91 8,85±5,46 11,56±4,78 >0,05 <0,01 <0,01
Опіати 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05
Психоделічні засоби 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05

Таблиця 2. Середні показники напруженості аддиктивного статусу за різними об'єктами у переселенців із АЗ  
та різним вираженням психосоціального стресу

Аддиктивний об'єкт
Групи p

П1 П2 П3 П1 vs П2 П1 vs П3 П2 vs П3
Спорт 14,78±4,15 9,27±7,34 6,29±6,02 <0,05 <0,01 >0,05
Їжа 5,56±1,88 8,32±2,48 9,84±2,50 <0,05 <0,01 <0,05
Секс 13,56±14,75 8,05±15,16 7,12±7,60 <0,05 <0,05 <0,05
Робота 8,89±7,34 10,14±8,74 13,69±11,21 >0,05 >0,05 >0,05
Телебачення 14,11±14,74 8,18±15,19 7,71±7,51 <0,05 <0,05 <0,05
Інтернет 14,67±13,12 9,23±13,64 9,31±6,75 <0,05 <0,05 <0,05
Азартні ігри 5,33±4,33 7,09±8,87 9,12±8,24 >0,05 >0,05 >0,05
Комп'ютерні ігри 9,89±0,93 11,45±1,92 12,98±5,81 <0,05 <0,01 <0,05
Шопінг 3,56±2,35 4,95±4,97 5,12±5,16 >0,05 >0,05 >0,05
Читання 1,78±1,79 3,73±2,78 5,48±3,88 >0,05 <0,01 <0,05
Куріння тютюну 19,33±1,87 23,50±1,74 26,47±15,94 <0,01 <0,05 <0,01
Кава та чай 7,00±1,66 10,14±5,37 13,36±7,02 <0,05 0,001 <0,05
Канабіноїди 4,22±1,72 4,86±3,92 5,84±3,77 >0,05 >0,05 >0,05
Леткі органічні 

сполуки

0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05

Седативні та 

снодійні засоби

6,56±1,81 8,50±4,68 9,66±4,93 <0,05 <0,01 >0,05

Психостимулятори 8,22±2,59 8,59±3,96 10,40±7,47 >0,05 >0,05 >0,05
Опіати 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05
Психоделічні засоби 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 >0,05 >0,05 >0,05

Таблиця 3. Середні показники напруженості аддиктивного статусу за різними об'єктами у місцевих мешканців 
із АЗ та різним рівнем психосоціального стресу

на АЗ за різними аддиктивними об'єктами наве-
дено у таблиці 4.
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Аналіз кореляційних зв'язків між вираженням 
АЗ та напруженістю аддиктивного статусу щодо ін-
ших об'єктів залежності за результатами непара-
метричного кореляційного аналізу довів таке 
(рис. 1): найбільш тісно АЗ виявилась пов'язаною з 
тютюнокурінням (rS=0,760), комп'ютерними іграми 
(rS=0,703) – для цих аддиктивних об'єктів коефі-
цієнт рангової кореляції перевищував 0,7, що ін-
терпретувалося нами як сильний прямий кореля-
ційний зв'язок. Менш тісний, на рівні помірного 
(коефі цієнт кореляції в межах 0,3–0,7), прямий ко-
реляційний зв'язок було виявлено між алкоголіза-
цією та вживанням кави або чаю (rS=0,657), переї-
данням (rS=0,656), читанням (rS=0,447), вживанням 
седативних та снодійних засобів (rS=0,423), вживан-
ням психостимуляторів (rS=0,411), вживанням ка-
набіноїдів (rS=0,370) та азартними іграми (rS=0,354). 
Слабкий прямий кореляційний зв'язок (коефіцієнт 
кореляції менше 0,3) було виявлено з шопінгом 
(rS=0,292) та роботою або навчанням (rS=0,216). 
Обернений слабкий кореляційний зв'язок виявле-
но між вираженням алкоголізації та переглядом 
телевізійних програм (rS=-0,243) і заняттям спор-
том (rS=-0,119).

У результаті дослідження особливостей афек-
тивного статусу хворих на АЗ було виявлено тен-
денцію до збільшення показників депресії і триво-
ги з наростанням тяжкості психосоціального стре-
су; при цьому чинник участі в бойових діях та 

Аддиктивні 
фактори

Рівень статистичної значущості розбіжностей при порівнянні груп
К1 vs П1 К1 vs М1 П1 vs М1 К1 vs П1 К1 vs М1 П1 vs М1 К1 vs П1 К1 vs М1 П1 vs М1

Спорт >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Їжа >0,05 >0,05 >0,05 <0,01 <0,01 >0,05 <0,01 <0,01 <0,01
Секс >0,05 >0,05 >0,05 <0,01 <0,05 >0,05 <0,01 <0,01 >0,05
Робота >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,01 >0,05
Телебачення >0,05 >0,05 >0,05 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01 <0,01
Інтернет >0,05 <0,05 >0,05 <0,01 >0,05 <0,01 <0,05 <0,01 <0,01
Азартні ігри >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Комп'ютерні ігри <0,05 <0,05 >0,05 <0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,01 >0,05
Шопінг >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Читання >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Куріння тютюну >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,01 <0,05 >0,05
Кава та чай >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05 <0,05 >0,05 <0,05 <0,05
Канабіноїди >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Леткі органічні 
сполуки

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

Седативні та 
снодійні засоби

>0,05 >0,05 <0,01 >0,05 <0,05 <0,01 >0,05 <0,01 <0,01

Психостимулятори >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05
Опіати >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05
Психоделічні засоби >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05

Таблиця 4. Рівні статистичної значущості розбіжностей при порівнянні напруженості аддиктивного статусу  
у групах досліджених хворих із АЗ за різними аддиктивними об'єктами

вимушеного переселення мали другорядне зна-
чення.

Так, середні показники депресії (рис. 2) у гру-
пі обстежених із легким рівнем психосоціального 
стресу в комбатантів, вимушених переселенців та 
місцевих жителів значуще не відрізнялися (р>0,05), 
хоча у комбатантів цей показник був найвищим 
((6,50±0,71) бала), у вимушених переселенців де-
що меншим ((5,33±3,50) бала), а в місцевих жите-
лів – найнижчим ((4,79±2,55) бала). 

У групі з помірним психосоціальним стресом 
зазначені закономірності зберігалися: найбільш 
високі показники виявлено в комбатантів ((13,07± 
3,86) бала), дещо менші – у вимушених пересе-
ленців ((12,73±3,55) бала), найнижчі – у місцевих 
жителів ((9,52±3,87) бала); значущі розбіжності 
було виявлено при порівнянні груп комбатантів із 
місцевими жителями і вимушених переселенців 
із місцевими жителями (р<0,01). 

Аналогічно, в осіб із ознаками тяжкого психо-
соціального стресу серед комбатантів серед ній 
показник депресії склав (17,20±2,50) бала, у ви-
мушених переселенців – (16,81±3,31) бала, у міс-
цевих мешканців – (16,27±3,11) бала. При цьому 
показники депресії значуще відрізнялися при 
порівнянні між собою груп із різним рівнем пси-
хосоціального стресу всередині груп комбатан-
тів, вимушених переселенців та місцевих меш-
канців. 
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Схожі закономірності виявлено й для три-

воги (рис. 3): вираження і варіативність пато-
логічних тривожних проявів значно більшою 
мірою залежали від рівня психосоціального 
стресу, ніж від належності до певної соціальної 
групи. В цілому, в групах помірного та тяжкого 
стресу комбатанти виявили вищі рівні тривоги 
(відповідно (13,45±2,34) бала та (22,76±4,98) ба-
ла), ніж вимушені переселенці (відповідно (13,27± 
1,98) бала та (21,86±4,48) бала) та місцеві меш-
канці (відповідно (11,91±1,31) бала та (20,63± 
3,07) бала). 

У групі з легким рівнем психосоціального 
стресу найвищі показники тривоги виявлено у ви-
мушених переселенців ((7,11±1,27) бала), дещо 
нижчі – у комбатантів ((6,50±0,71) бала) і найниж-
чі – у місцевих мешканців ((6,08±2,43) бала). При 
цьому показники тривоги у комбатантів, пересе-
ленців та місцевих мешканців у межах кожної з 
груп (легкий, помірний та тяжкий психосоціаль-
ний стрес) значуще не відрізнялися (р>0,05), за 
винятком порівняння груп комбатантів і пересе-
ленців із помірним стресом з відповідною групою 
місцевих мешканців (р<0,01 та р<0,05) і комбатан-
тів та місцевих мешканців із тяжким стресом 
(р<0,05); а при порівнянні комбатантів, пересе-
ленців та місцевих мешканців із різними рівнями 
стресу – статистично значущі (р<0,05 і менше). 

При аналізі показників психічної тривоги вияв-
лені закономірності зберігалися: найбільші показ-
ники психічної тривоги виявлено у комбатантів (з 
легким рівнем психосоціального стресу – (4,50± 
0,71) бала, помірним – (8,34±3,07) бала, з тяж ким – 
14,82±3,88 бала), дещо менші – у вимушених пересе-
ленців (відповідно (3,56±2,13), (7,77±2,51) та (14,16± 
3,99) бала), а найменші – у місцевих мешканців (від-
повідно (2,08±1,82), (6,24±2,49) та (12,90±3,67) бала). 

Натомість, показники соматичної тривоги в 
групах легкого та помірного стресу були най-
вищими у вимушених переселенців (відповід но 
(3,56±1,94) та (5,41±2,20) бала), дещо меншими – у 
комбатантів (відповідно (2,00±0,00) та (4,90± 
2,45) ба ла), а найменшими – у місцевих мешкан-
ців (відповідно (4,00±1,91) та (5,67±2,23)  бала). У 
групі з тяжким психосоціальним стресом найвищі 
показники соматичної тривоги було виявлено у 
комбатантів ((7,76±3,41) бала), дещо менші – у ви-
мушених переселенців ((7,53±3,63)  бала), а най-
менші – у місцевих мешканців ((7,42±3,43) бала). 
При цьому розбіжності у показниках при порів-
нянні комбатантів, переселенців та місцевих у 
межах кожної з груп (легкого, помірного та тяжко-
го стресу) виявились статистично незначущими 
(р>0,05), а при порівнянні однорідних соціальних 
груп із різним рівнем психосоціального стресу – 
статистично значущими (р<0,05 і менше).

Рис. 1. Кореляційні зв'язки між вираженням АЗ та іншими аддиктивними об'єктами (наведено значущі 
(р<0,05) коефіцієнти рангової кореляції Спірмена).

Коефіцієнт рангової кореляції, rS
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Аналіз кореляційних зв'язків між виражен-

ням АЗ та показниками афективного статусу, на-
самперед вираженням патологічних тривожних і 

депресивних феноменів за результатами одно-
факторного непараметричного кореляційного 
аналізу, продемонстрував таке (рис. 4, 5). 

Рис. 5. Кореляційні зв'язки між вираженням АЗ та провідних феноменів патологічної тривоги (наведено 
значущі (р<0,01) коефіцієнти рангової кореляції Спірмена).

Рис. 4. Кореляційні зв'язки між вираженням АЗ та провідних депресивних феноменів (наведено значущі 
(р<0,01) коефіцієнти рангової кореляції Спірмена).
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Коефіцієнт рангової кореляції Спірмена

При порівняльному аналізі тісноти кореля-
ційних зв'язків між АЗ та провідними психопато-
логічними асоційованими з нею феноменами 
більш вагомі взаємозв'язки встановлено між ви-
раженням АЗ та патологічної тривоги (rS=0,797), 
ніж між АЗ і депресивними проявами (rS=0,731) 
(хоча і він був на рівні тісного). Ці результати є ціл-
ком логічними, бо існування патологічного кола 
по тенціюючих взаємозв'язків «стрес–тривога–
вживання алкоголю–тривога–стрес–вживання ал-
ко голю» доведено на рівні сучасних досліджень 
епігенетики: наприклад, ферменти, відповідальні 
за ремоделювання хроматину (тобто, гістонові де-
ацетилази і метилтрансферази, ДНК-метилтранс-
ферази), були ідентифіковані як загальні молеку-

лярні механізми для взаємодії стресу й алкоголю, 
і на сьогодні розглядаються як перспективні тера-
певтичні мішені для лікування або запобігання АЗ 
та асоційованих з нею емоційних розладів [16–19]. 

Відповідно, найтісніший кореляційний зв'я-
зок, що свідчив про сильну пряму взаємодію двох 
феноменів, виявлено між вираженням АЗ і пси-
хічної тривоги (rS=0,844), тоді як для соматичної 
тривоги він виявився найнижчим з усіх встанов-
лених показників, що характеризували афектив-
ний статус обстежених (rS=0,570, помірний коре-
ляційний зв'язок). Коефіцієнти кореляції між ви-
раженням АЗ і проявами адинамічної депресії 
(rS=0,753) або депресії зі страхом (rS=0,700) свідчи-
ли про наявність тісного прямого зв'язку, а з про-
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явами ажитованої (rS=0,655) та недиференційова-
ної депресії (rS=0,646) – помірного зв'язку.

Висновки. 1. Вираження і клінічна варіатив-
ність розладів, пов'язаних зі вживанням алкого-
лю, асоційована з вираженням психосоціального 
стресу, який відчувають хворі: зі збільшенням де-
задаптивного стресового навантаження відбува-
ється потяжчання клінічної симптоматики АЗ.

2. У пацієнтів із АЗ встановлено схильність до 
аддиктивної реалізації за деякими об'єктами хіміч-
ного та/або нехімічного походження, яка в біль-
шості випадків доходить до рівня вживання зі шкід-
ливими наслідками (нехімічні аддикції) або залеж-
ності/небезпечного вживання (хімічні аддикції).

3. Аддиктивний статус хворих на АЗ демон-
струє напруженість за низкою аддиктивних 
об'єктів хімічного і нехімічного походження, ви-
раження якої прямо або обернено асоційоване з 
вираженням АЗ та психосоціального стресу. Се-
ред об'єктів хімічного походження (крім алкого-
лю), прямий кореляційний зв'язок встановлено 
для тютюну, психостимуляторів і кави/чаю, нехі-
мічного походження – комп'ютерних ігор, а обер-
нений зв'язок – для таких об'єктів нехімічної ад-
дикції, як спорт і секс. 

4. Вираження тютюнокуріння (rS=0,760) і 
схильності до надмірного захоплення комп'ютер-

ними іграми (rS=0,703) найбільш тісно пов'язано з 
вираженням АЗ і психосоціального стресу, ніж ад-
диктивна напруженість за іншими аддиктивними 
об'єктами.

5. Вираження афективних (депресивних і три-
вожних) феноменів у хворих на АЗ також вияви-
лось резонансним до динаміки вираження психо-
соціального стресу: зі збільшенням рівня психо-
соціального стресу спостерігали зростання 
тяж кості депресивних і тривожних проявів.

6. Найбільш виражений прямий кореляційний 
зв'язок встановлено між тяжкістю АЗ та психосо-
ціального стресу і психічною тривогою (rS=0,844) 
як складовою клінічної картини афективних роз-
ладів, притаманних обстеженим, хоча тіснота ко-
реляційних зв'язків з вираженням як проявів па-
тологічної тривоги, так і депресії, була на рівні ви-
сокої в обох випадках (rS=0,797 і rS=0,731 від-
повідно).

Перспективи подальших досліджень. Ство-
рення системи таргетно персоніфікованих ліку-
вально-реабілітаційних і профілактичних заходів, 
диференційованих залежно від рівня патологіч-
ного стресового навантаження, випробовуваного 
пацієнтами, і впровадження її в існуючу комплекс-
ну систему надання спеціалізованої медичної до-
помоги хворим на АЗ.
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ОСОБЕННОСТИ АДДИКТИВНЫХ И АФФЕКТИВНЫХ СОСТОЯНИЙ, АССОЦИИРОВАННЫХ 
С РАССТРОЙСТВАМИ, СВЯЗАННЫМИ С УПОТРЕБЛЕНИЕМ АЛКОГОЛЯ,  

У БОЛЬНЫХ С РАЗНЫМ УРОВНЕМ ПСИХОСОЦИАЛЬНОГО СТРЕССА
©К. Д. Гапонов

Харьковская медицинская академия последипломного образования

РЕЗЮМЕ. 4,2 % украинцев испытывают проблемы, связанные с употреблением алкоголя, что существенно 
больше, чем в большинстве развитых стран. Это связано со значительным повышением стрессовой нагрузки, в 
условиях которой живет сейчас население Украины, что порождает рост уровня употребления алкоголя.

Цель исследования – изучение особенностей выраженности и проявлений аддиктивных и аффективных 
состояний, ассоциированных с расстройствами, связанными с употреблением алкоголя, у больных с различным 
уровнем психосоциального стресса.

Материал и методы. В течение 2014–2018 гг. обследовано 312 мужчин, больных алкогольной зависи мостью 
(АЗ): 107 комбатантов, которые имели опыт участия в боевых действиях на Востоке Украины в качестве участни-
ков Антитеррористической операции и Операции объединенных сил; 89 вынужденно перемещенных лиц с вре-
менно оккупированных районов Донецкой и Луганской областей; 116 человек – жителей г. Харькова и Харьков-
ской области, которые не были комбатантами или вынужденно перемещенными лицами. Исследование включа-
ло использование клинического, клинико-психопатологического, психодиагностического и статистического ме-
тодов.

Результаты. Установлено, что выраженность и клиническая вариативность расстройств, связанных с упо-
треблением алкоголя, ассоциированы с выраженностью психосоциального стресса, который испытывают боль-
ные: с увеличением дезадаптивной стрессовой нагрузки происходит утяжеление клинической симптоматики АЗ.

Аддиктивный статус больных АЗ демонстрирует напряженность по ряду аддиктивных объектов химическо-
го и нехимического происхождения, выраженность которой прямо или обратно ассоциирована с выраженностью 
АЗ и психосоциального стресса. Среди объектов химического происхождения (кроме алкоголя), прямая корреля-
ционная связь установлена для табака, психостимуляторов и кофе/чая, нехимического происхождения – компью-
терных игр, а обратная связь – для таких объектов нехимической аддикции, как спорт и секс. Выраженность куре-
ния (rS = 0,760) и склонности к чрезмерной увлеченности компьютерными играми (rS = 0,703) более тесно связана 
с выраженностью АЗ и психосоциального стресса, чем аддиктивная напряженность по другим аддиктивным объ-
ектам.

Выраженность аффективных феноменов у больных АЗ также оказалась конгруэнтной к динамике выражен-
ности психосоциального стресса: с увеличением уровня психосоциального стресса наблюдался рост тяжести де-
прессивных и тревожных проявлений. Наиболее выраженная прямая корреляционная связь установлена между 
тяжестью АЗ, психосоциального стресса и психической тревогой (rS = 0,844), как составляющей клинической кар-
тины аффективных расстройств, присущих обследованным, хотя теснота корреляционных связей с выраженно-
стью как проявлений патологической тревоги, так и депрессии, была на уровне высокой в обоих случаях (rS=0,797 
и rS=0,731 соответственно).

Выводы. Перспективой дальнейших исследований является создание системы таргетных персонифициро-
ванных лечебно-реабилитационных и профилактических мероприятий, дифференцированных в зависимости от 
уровня патологической стрессовой нагрузки, испытываемой пациентами, и внедрение ее в существующую комп-
лексную систему оказания специализированной медицинской помощи больным АЗ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: алкогольная зависимость; психосоциальный стресс; аддиктивный статус; аффектив-
ные расстройства; депрессия; тревога.
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FEATURES OF ADDICTIVE AND AFFECTIVE STATES ASSOCIATED WITH DISORDERS RELATED 
TO ALCOHOL CONSUMPTION, IN PATIENTS WITH DIFFERENT LEVELS OF PSYCHOSOCIAL 

STRESS
©K. D. Gaponov

Kharkiv Medical Academy of Post-graduate Education

SUMMARY. Introduction. 4.2 % of Ukrainians have alcohol-related problems, which is significantly higher than in 
most developed European countries. This is due to a significant increase in the long-term stress load, which the population 
of Ukraine has now, which generates an increase in the level of alcohol consumption.

The aim of the study – to learn the peculiarities of severity and manifestations of addictive and affective states 
associated with alcohol-related disorders in patients with different levels of psychosocial stress.

Material and Methods. The study was carried out on the basis of the Municipal Non-Commercial Enterprise of 
Kharkiv Regional Council “Regional Narcological Dispensary” during the period from 2014 to 2018, where upon condition 
of informed consent, being committed to the principle of bio-ethics and deontology, 312 men with alcohol dependence 
were examined: 107 combatants who had the experience of engaging in military actions on the East of Ukraine as partici-
pants in the Anti-Terrorist Operation and Operation of the Joint Forces; 89 forcibly displaced persons from temporarily 
occupied districts of Donetsk and Luhansk region; and 116 residents of the city of Kharkiv and Kharkiv region who were 
not combatants or forcibly displaced persons. The study included the use of clinical, clinical-psychopathological, 
psychodiagnostic and statistical methods. 

Results. It is established that the severity and clinical variability of alcohol-related disorders are associated with the 
severity of psychosocial stress experienced by the patients: with an increase in the maladaptive stress load, there is a 
decline of the clinical symptoms of alcohol dependence.

The addictive status of patients with alcohol dependence demonstrates the tension of a number of addictive 
objects of chemical and non-chemical origin, the severity of which is directly or inversely associated with the severity of 
alcohol dependence and psychosocial stress. Among objects of chemical origin (except for alcohol), the direct correlation 
is established for tobacco, psychostimulants and coffee / tea, and among objects of non-chemical origin – for computer 
games, and feedback – for such non-chemical objects of addiction as sport and sex. The severity of tobacco smoking 
(rS = .760) and the propensity to excessive seizure of computer games (rS = 0.703) is most closely related to the severity 
of alcohol dependence and psychosocial stress, as well as the addictive tension for other addictive objects.

The severity of affective phenomena in patients with alcohol dependence also turned out to be congruent to the dyna-
 mics of the severity of psychosocial stress: with an increase in the level of psychosocial stress, an increase in the severity of 
depressive and anxiety manifestations was observed. The most severe direct correlation was established between the 
severity of alcohol dependence and psychosocial stress, and psychological anxiety (rS = 0.844) as a compo nent of the clinical 
image of affective disorders, which are characteristic for the surveyed, although the tightness of corre lations with severity 
as manifestations of pathological anxiety and depression was at a high level in both cases (rS = 0.779 and rS = 0.731, 
respectively).

Conclusions. The prospect of further research is the creation of a system of target-personified treatment and reha-
bilitation and preventive measures, differentiated depending on the level of pathological stress experienced by the 
patients, and its introduction into the existing integrated system of providing specialized medical care to patients with 
alcohol dependence.

KEY WORDS: alcohol dependence; psychosocial stress; addictive status; affective disorders; depression; anxiety.

Отримано 22.01.2019
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МЕХАНІЗМИ АДАПТАЦІЇ ДО ІММОБІЛІЗАЦІЙНОГО СТРЕСУ В НИЗЬКОСТІЙКИХ  
ДО ГІПОКСІЇ ЩУРІВ РІЗНОЇ СТАТІ

©О. В. Денефіль, Ю. М. Ординський, М. О. Рябоконь, С. С. Рябоконь 
ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Гіпоксія є одним із провідних факторів розвитку багатьох хвороб. Гіподинамія також призводить 
до розвитку захворювань серцево-судинної системи. Визначення механізмів, які забезпечують пристосування до 
малорухомого способу життя в осіб із різною реактивністю, може сприяти розробці індивідуальних методів 
профілактики і корекції виявлених порушень.

Мета – визначити показники антиоксидантної системи та стан автономної нервової системи у щурів різної 
статі з низькою стійкістю до гіпоксії при іммобілізаційному стресі.

Матеріал і методи. Стрес моделювали 4 рази годинною іммобілізацією щурів спинкою донизу з інтервалом 
24 години. У серці визначали активність супероксиддисмутази (СОД), каталази, концентрацію відновленого 
глутатіону, активність глутатіонпероксидази (ГП), глутатіонредуктази (ГР), у крові – пероксидазну активність. 
Тваринам проводили кардіоінтервалографію.

Результати. В інтактних щурів-самців порівняно із самицями спостерігається більша активність антиоксидан-
тів. При стресі відмічено зростання СОД і каталази, зменшення пероксидазної активності крові у тварин неза-
лежно від статі. Виявлені зміни активності ферментів були достовірно більшими у самиць. При стресі відмічено 
зростання відновленого глутатіону, зменшення ГП і ГР, у самиць – зниження відновленого глутатіону, збільшення 
ГП і ГР. При проведенні кардіоінтервалографії виявлено, що в інтактних самців більші адренергічні впливи на сер-
це. При стресі зменшуються симпатичні впливи у всіх щурів, у самців зменшуються регуляторні впливи на серце, а 
в самиць збільшується виділення адреналіну гуморальними каналами.

Висновки. В інтактних низькостійких до гіпоксії щурів-самців порівняно із самицями більша активність 
антиоксидантів, що може бути зумовлено вищим рівнем обмінних процесів у серці. Інтервальна іммобілізація 
низькостійких до гіпоксії щурів призводить до активації антиоксидантів, що більше виражено у самиць. В інтактних 
самців переважають адренергічні впливи на серце. Інтервальна іммобілізація низькостійких до гіпоксії щурів 
призводить до зниження тонусу симпатичного відділу автономної нервової системи, що має кисеньзберігаючий 
ефект, спричинює зниження регуляторних механізмів на серце тільки у самців.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: іммобілізаційний стрес; щури; резистентність до гіпоксії; антиоксидантна система; 
кардіоінтервалографія.

Вступ. Реакція на стрес може залежати від 
віку, статі, особливостей автономної регуляції, ста-
ну центральної нервової, ендокринної системи, 
вищої нервової діяльності тощо [9]. Стреси є 
невід'ємними супутниками нашого життя [10]. 
Вони можуть приводити як до адаптації, так і до її 
зриву, розвитку різноманітних захворювань [11]. 
Гіподинамія, нестача часу для виконання роботи, 
безробіття призводять до розвитку дистресу. При 
надмірному стресі страждає робота внутрішніх ор-
ганів, зокрема серцево-судинної системи [8]. У по-
пуляціях є особини з різною стійкістю до стресу, 
гіпоксії тощо. До механізмів, які забезпечують під-
вищену стійкість до гіпоксії, належать антиокси-
дантна система та підвищені холінергічні впливи 
на серце [9]. Визначення адаптаційних механізмів, 
які забезпечують пристосування в осіб із низькою 
резистентністю до гіпоксії, може сприяти розробці 
індивідуальних методів профілактики та корекції 
при розвитку патологічних процесів.

Мета – визначити показники антиоксидант-
ної системи та стан автономної нервової системи 
у щурів різної статі з низькою стійкістю до гіпоксії 
при іммобілізаційному стресі.

Матеріал і методи дослідження. Досліди ви-
конано на 72 безпородних низькостійких до гі-
поксії щурах віком 5,5–6 місяців. Тварин поділено 
на три групи – контрольну та дві дослідних (які за-
знали різних режимів іммобілізаційного стресу). У 
кожній із груп було по 12 самців і 12 самиць. Виді-
лення із загальної когорти тварин особин із різною 
стійкістю до гіпоксії проводили за методикою 
В. Я. Березовського (1978) [1]. Стрес моделювали 
шляхом чотириразової одногодинної іммобілізації 
щурів спинкою донизу з інтервалом у 24 години 
між окремими стресовими епізодами [3].

Усі експерименти проводили в першій поло-
вині дня в спеціально відведеному приміщенні 
при температурі 18–22 °С, відносній вологості 40-
60 % і освітленості 250 лк. Досліди виконано з до-
триманням норм Європейської конвенції про за-
хист хребетних тварин, що використовуються для 
дослідних та інших наукових цілей (Страсбург, 
18.03.1986 р.), ухвали Першого національного 
кон гресу з біоетики (Київ, 2001) і наказу МОЗ 
України № 690 від 23.09.2009 р.

Евтаназію щурів проводили шляхом тотально-
го кровопускання з серця після попереднього тіо-
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пентало-натрієвого наркозу (60 мг∙кг-1 маси тіла тва-
рини внутрішньочеревно). Для подальшого експе-
риментального дослідження у гомогенаті серця 
визначали активність супероксиддисмутази (СОД) 
[7], каталази [4, 6], пероксидазну активність крові 
(ПАК) [5, 6], відновлений глутатіон (GSH) [12], глута-
тіонпероксидазу (ГП), глутатіонредуктазу (ГР) [2]. 
Для дослідження варіабельності серцевого ритму 
було використано метод варіаційної кардіоінтерва-
лометрії. Для реєстрації використовували пристрій 
«Кардіолаб» (Харків, Україна). Проводили запис 1000 
послідовно розташованих кардіоінтервалів R–R.

Статистичну обробку цифрових даних вико-
нано за допомогою програмного забезпечення 
«Excel» («Microsoft», США) та «STATISTICA» 6.0 
(«Statsoft», США). Достовірність різниці значень 
між незалежними кількісними величинами ви-
значали при нормальному розподілі за критерієм 
Стьюдента, в інших випадках – за допомогою не-
параметричних методів.

Результати й обговорення. З метою дослі-
дження механізмів захисту при окисному стресі 
досліджували зміни показників антиоксидантної 
системи (табл. 1).

Група
Показник

супероксиддисмутаза,  
м. од. ∙ мг-1 

каталаза,  
мкат/кг

пероксидазна активність крові, 
мг/л

Cамці
Контроль 0,71±0,01 1,26±0,06 322,48±3,38
Стрес 1,35±0,02* 1,48±0,08* 151,33±0,91*

Самиці
Контроль 0,65±0,01# 1,09±0,01# 270,38±3,76#

Стрес 2,39±0,30*,# 4,73±0,22*,# 159,24±5,44*

Примітка: * – показники достовірні, порівняно з контролем; # – показники достовірні, порівняно з самцями.

Таблиця 1. Зміни показників антиоксидантного стану, викликані стресом, у серці та крові самців і самиць щурів, 
М±m (n=12)

При стресі у самців активність СОД збільши-
лася на 89,42 % (p<0,001), аналогічно змінилася й 
активність каталази – зросла на 17,43 % (p<0,05), 
ПАК зменшилася на 53,07 % (p<0,001). При стресі у 
самиць зросла активність СОД в 3,70 раза (p<0,001), 
активність каталази в 4,34 раза (p<0,001). ПАК 
зменшилася на 41,11 % (p<0,001).

В інтактних самців порівняно з самицями 
були вищі активності СОД на 9,32 % (p<0,001), ка-
талази – на 13,72  % (p<0,01), ПАК – на 16,15  % 
(p<0,001). При порівнянні результатів при стресі у 
самиць порівняно із самцями виявлено більшу 
активність СОД (на 77,08 %, p<0,001) та каталази 
(у 3,19 раза, p<0,001).

Антиоксидантні системи протидіють проок си -
дантним системам, які генерують активні форми 
кисню (АФК). Первинні АФК інактивуються су-
пероксиддисмутазою (СОД), каталазою та перок-
сидазами. СОД каталізує реакцію дисмутації двох 
молекул супероксиданіону з утворенням переки-
су водню та кисню. Н2О2 є субстратом для ката-
лази та пероксидази, які знешкоджують його з 
утворенням води та кисню. Пероксидаза також 
каталізує редукцію гідроперекисів жирних кис-
лот. Спорідненість її до перекису водню вища, 
ніж у каталази, і вона більше знешкоджує Н2О2 за 
низьких концентрацій, а при окиснювальному 
стресі ключова роль в захисті клітин від Н2О2 на-
лежить каталазі [12]. У наших дослідах у контролі 
інтенсивність метаболічних процесів у тканинах 

вища у самців. При стресі у самців і самиць 
відбува ється інтенсифікація процесів вільнора-
дикального окис нення ліпідів і швидке знешко-
дження цих продуктів. На це вказують зростання 
СОД, каталази і зниження ПАК. У самиць при 
стресі відмічено більшу активацію антиоксидан-
тів, що, можливо, пов'язано із інтенсивнішим 
утворенням АФК у результаті більшої чутливості 
до іммобілізаційного стресу. 

При вивченні показників системи глутатіону 
виявлено таке (табл. 2). При стресі у самців зрос-
ли значення GSH на 49,30 % (p<0,001), знизилася 
активність ГП (на 17,62 %, p<0,001) і ГР (на 56,37 %, 
p<0,001).

При стресі у самиць зменшилося значення 
GSH на 72,11 % (p<0,001), активність ГП зросла на 
70,85 % (p<0,001), ГР – на 24,31 % (p<0,001).

При порівнянні результатів самців і самиць 
виявлено таке. У контролі у самців були більші по-
казники ГР на 54,36 % (p<0,001). При стресі у сам-
ців були більші показники GSH на 80,75  % 
(p<0,001), значення ГП були менші в 2,1 раза 
(p<0,001), ГР – на 30,06 % (p<0,001).

Суттєву роль у підтриманні редокс-потенціа-
лу клітин крові, який визначає ефективність їх 
функціонування, відіграють SH-групи протеїнів і 
відновлений глутатіон. Вони виконують роль ак-
цепторів гідроксильного радикала (НО•) і син-
глетного кисню, знижуючи деструктивну і цито-
токсичну дію активних форм кисню. Оскільки у 
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самців відмічено зростання концентрації віднов-
леного глутатіону, а у самиць – його зниження, то 
можна думати, що такі протилежно направлені 
зміни у роботі системи глутатіону самців і самиць 
вказують на різні механізми антиоксидантного 
захисту.

При дослідженні показників кардіоінтерва-
лографії (табл. 3) виявлено, що у самців при стресі 

порівняно з контролем зменшилися значення 
амплітуди моди (АМо) на 31,67 % (p<0,001) та ін-
дексу напруження (ІН) на 38,90  % (p<0,05). У са-
миць при стресі відмічено такі зміни показників 
кардіоінтервалографії: зменшилася мода (Мо) на 
9,54 % (p<0,01), АМо – на 24,54 % (p<0,05), збіль-
шилася частота серцевих скорочень (ЧСС) на 
10,33 % (p<0,01). 

Таблиця 2. Зміни показників системи глутатіону, викликані стресом у серці низькостійких до гіпоксії тварин  
різної статі, М±m (n=12)

Група
Показник

відновлений глутатіон,
мкмоль/г

глутатіон-пероксидаза,
ммоль/хв·кг

глутатіон-редуктаза,
ммоль/хв·кг

Cамці
Контроль 625,73±25,31 0,226±0,004 0,616±0,004
Cтрес 934,21±20,39* 0,186±0,009* 0,269±0,004*

Самиці
Контроль 644,74±12,05 0,228±0,002 0,281±0,003#

Cтрес 179,82±6,87*,# 0,390±0,026*,# 0,349±0,007*,#

Примітка: * – показники достовірні, порівняно з контролем; # – показники достовірні, порівняно із самцями відповідної групи.

Таблиця 3. Зміни показників кардіоінтервалографії, викликані стресом, у низькостійких до гіпоксії тварин  
різної статі (М±m)

Примітка: * – показники достовірні, порівняно з контролем; # – показники достовірні, порівняно із самцями відповідної групи.

Група
Показник

Мо, с АМо, % ВР, х10-2, с ІН, х102, ум. од.
Cамці

Контроль (n=12) 0,129±0,002 48,17±2,27 0,80±0,03 453,64±54,74
Стрес (n=9) 0,130±0,002 32,91±2,77* 0,60±0,10 277,18±44,37*

Самиці
Контроль (n=10) 0,147±0,003# 45,27±2,80 0,53±0,06 341,88±53,27
Стрес (n=10) 0,133±0,003* 34,16±3,53* 0,55±0,07 311,19±61,21

При порівнянні показників між самцями і са-
мицями виявлено у контрольних самців менші 
значення Мо (на 13,94 %, p<0,001). При стресі змін 
показників у тварин різної статі не було.

Отже, у контролі у самиць порівняно із самця-
ми менші адренергічні впливи на серце. При стресі 
у тварин, незалежно від статі, зменшуються адре-
нергічні впливи на серце нервовими терміналями. 
Очевидно, це сприяє меншому споживанню кисню 
серцем в умовах стресу, спричинює зменшення 
оксидативних процесів. У самців дане пригнічення 
виділення норадреналіну спричинює зменшення 
регуляторних процесів на серце, що може мати як 
пристосувальний ефект, так і призводити до роз-
витку аритмій. У самиць регуляторні механізми не 
порушуються, оскільки надниркові залози виділя-
ють більше адреналіну. Можна думати, що у са-
миць спрацьовують адекватні регуляторні меха-
нізми у відповідь на стрес, тобто для них дана мо-
дель адаптації до стресу є адаптивною. 

Висновки. 1. В інтактних низькостійких до гі-
поксії щурів-самців порівняно із самицями більша 
активність антиоксидантів, що може бути зумов-
лено вищим рівнем обмінних процесів у серці. Ін-
тервальна іммобілізація низькостійких до гіпоксії 
щурів призводить до активації антиоксидантів, 
що більше виражено у самиць.

2. В інтактних самців переважають адренер-
гічні впливи на серце. Інтервальна іммобілізація 
низькостійких до гіпоксії щурів призводить до 
зниження тонусу симпатичного відділу автоном-
ної нервової системи, що має кисеньзберігаючий 
ефект, спричинює зниження регуляторних меха-
нізмів на серце тільки у самців.

Перспективи подальших досліджень. Ви-
вчити механізми забезпечення підвищеної стій-
кості до гіпоксії у тварин різної статі, які зазнали 
іммобілізаційного стресу.
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МЕХАНИЗМЫ АДАПТАЦИИ К ИММОБИЛИЗАЦИОННОМУ СТРЕССУ  
У НИЗКОУСТОЙЧИВЫХ К ГИПОКСИИ КРЫС РАЗНОГО ПОЛА

©О. В. Денефиль, Ю. Н. Ордынский, М. А. Рябоконь, С. С. Рябоконь
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Гипоксия является одним из ведущих факторов развития многих заболеваний. Гиподинамия так-
же приводит к развитию заболеваний сердечно-сосудистой системы. Определение механизмов, обеспечиваю-
щих приспособление к малоподвижному образу жизни у лиц с разной реактивностью, может способствовать раз-
работке индивидуальных методов профилактики и коррекции выявленных нарушений.

Цель – определить показатели антиоксидантной системы и состояние вегетативной нервной системы у крыс 
разного пола с низкой устойчивостью к гипоксии при иммобилизационном стрессе.

Материал и методы. Стресс моделировали 4 раза путем часовой иммобилизации крыс спинкой вниз с ин-
тервалом 24 часа. В сердце определяли активность супероксиддисмутазы (СОД), каталазы, концентрацию вос-
становленного глутатиона, активность глутатионпероксидазы (ГП), глутатионредуктазы (ГР), в крови – перокси-
дазную активность. Животным проводили кардиоинтервалографию.

Результаты. У интактных крыс-самцов по сравнению с самками наблюдается большая активность антиоксидан-
тов. При стрессе отмечен рост СОД и каталазы, уменьшение пероксидазной активности крови у животных независи-
мо от пола. Обнаруженные изменения активности ферментов были достоверно большими у самок. При стрессе от-
мечен рост восстановленного глутатиона, уменьшение ГП и ГР, у самок – снижение восстановленного глутатиона, 
увеличение ГП и ГР. При проведении кардиоинтервалографии обнаружено, что у интактных самцов большие адре-
нергические влияния на сердце. При стрессе уменьшаются симпатические влияния у всех крыс, у самцов уменьша-
ются регуляторные влияния на сердце, а у самок увеличивается выделение адреналина гуморальными каналами.

Выводы. У интактных низкоустойчивых к гипоксии крыс-самцов по сравнению с самками большая активность ан-
тиоксидантов, что может быть обусловлено более высоким уровнем обменных процессов в сердце. Интервальная им-
мобилизация низкоустойчивых к гипоксии крыс приводит к активации антиоксидантов, что больше выражено у самок. 
В интактных самцов преобладают адренергические влияния на сердце. Интервальная иммобилизация низкоустойчи-
вых к гипоксии крыс приводит к снижению тонуса симпатического отдела вегетативной нервной системы, имеющей 
кислородосохраняющий эффект, вызывает снижение регуляторных механизмов на сердце только у самцов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: иммобилизационный стресс; крысы; резистентность к гипоксии; антиоксидантная систе-
ма; кардиоинтервалография.

MECHANISMS OF IMMOBILIZATION STRESS ADAPTATION IN LOW-RESISTANT  
TO HYPOXIA RATS OF DIFFERENT GENDER

©O. V. Denefil, Yu. M. Ordynskyi, M. O. Riabokon, S. S. Ryabokon
I. Horbachevsky Ternopil State Medical University 

SUMMARY. Hypoxia is one of the leading factors in development of many diseases. Hypodynamia also leads to 
development of diseases of cardiovascular system. Identification of mechanisms that provide adaptation to sedentary 
lifestyle in people with different reactivity can contribute to development of individual methods of prevention and 
correction of identified violations.

The aim of the study – to determine parameters of the antioxidant system and condition of the autonomous 
nervous system in rats of different gender with a low-resistance to hypoxia immobilization stress.

Material and Methods. Stress was modeled 4 times by an hour-long immobilization of rats back down with an 
interval each 24 hours. In the heart, the activity of superoxide dismutase (SOD), catalase, the concentration of reduced 
glutathione, activity of glutathione peroxidase (GP), glutathione reductase (GR), and peroxidase activity in blood were 
determined. Animals underwent cardiointervalography.

Results. In intact male rats, compared with females, there was higher activity of antioxidants. Under stress we noted the 
growth of SOD and catalase, decreased peroxidase activity of blood in animals, regardless of sex. Detected changes of activity 
of enzymes were significantly higher in females. Under stress we noted the growth of reduced glutathione, decreased GP and 
GH, and in females – reduction of reduced glutathione, increase in GP and GR. In cardiointervalography study was found that 
in intact males, higher adrenergic effects on the heart. Under stress decreased sympathetic effects in all rats, in males reduce 
regulatory effects on the heart, and in females, the allocation of adrenaline is increased by humoral channels.

Conclusions. In intact low-resistance to hypoxia male rats, compared with females, higher antioxidant activity, which may 
be due to a higher level of metabolic processes in the heart. Interval immobilization of low-resistance to hypoxia rats leads to 
activation of antioxidants, which is more pronounced in females. In intact males adrenergic effects on the heart prevail. 
Interval immobilization of low-resistance to hypoxia rats leads to decrease tone of the sympathetic portion of the autonomic 
nervous system, which has an oxygen-retaining effect, causes the reduction of regulatory mechanisms on the heart only in males.

KEY WORDS: immobilization stress; rats; resistance to hypoxia; antioxidant system; cardiointervalography.
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ОСОБЛИВОСТІ НЕСПЕЦИФІЧНОЇ І СПЕЦИФІЧНОЇ ЛАНОК ІМУННОГО ЗАХИСТУ  
У ЩУРІВ З ГОСТРИМ ПАРОДОНТИТОМ НА ТЛІ ГІПОТИРЕОЗУ

©Т. І. Дзецюх
ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України» 

РЕЗЮМЕ. Для вивчення впливу експериментального гіпотиреозу на стан неспецифічної і специфічної ланок 
імунного захисту у щурів з гострою травмою мʼяких тканин ясен було проведено НСТ-тест, визначено показники 
клітинної ланки імунної системи (CD4, CD8), а також досліджено вміст IgG, IgМ і IgА у сироватці крові на аналізаторі 
Stat FAX (USA). 

Мета – вивчити особливості неспецифічної і специфічної ланок імунного захисту у щурів з гострим пародон-
титом на тлі гіпотиреозу.

Матеріал і методи. Гіпотиреоз у щурів викликали уведенням мерказолілу в дозі 25 мг/кг протягом 21 доби. 
Контроль здійснювали за рівнями тироксину, трийодтироніну і тиреотропного гормону, а також за масою тварин 
і їх руховою активністю. До групи порівняння входили тварини, яким мерказоліл не вводили. Вплив гіпотиреозу 
на перебіг запального процесу при пародонтиті вивчали на моделі запалення, викликаного гострою травмою 
м'яких тканин ясен. Тваринам під тіопенталовим наркозом (30 мг/кг) з губної сторони до тканин пародонта ниж-
нього різця підводили робочу головку ультразвукового генератора – випромінювач від ультразвукового скейлера 
ART (Великобританія), і здійснювали однократний направлений вплив коливаннями ультразвукової частоти при 
наступних параметрах впливу: частота коливань 50 кГц, потужність випромінювання 1,2 Вт∙см² при експозиції 
впливу 60 с. Операцію проводили на 14 добу після першого введення мерказолілу. Через 1 і 8 діб після операції 
щурів декапітували під тіопенталовим наркозом (50 мг/кг). Групами порівняння були тварини з експерименталь-
ним гіпотиреозом і щури з гострою механічною травмою м'яких тканин ясен. Контролем служив матеріал від ін-
тактних тварин. 

Результати. Запалення у щурів з гострою травмою ясен на тлі гіпотиреозу призводило до збільшення вмісту 
активних нейтрофілів у периферійній крові, зниження CD-4-лімфоцитів, порушення співвідношення основних суб-
популяцій лімфоцитів (CD-4 і CD-8), що супроводжується достовірним зниженням імунорегуляторного індексу, 
пригніченням секреції IgG, IgМ і IgА на системному рівні. 

Висновки. В еутиреоїдних щурів спостерігали нормальний перебіг запального процесу із переважанням 
зростання Т-хелперів над рівнем цитотоксичних Т-лімфоцитів і, відповідно, зростанням імунорегуляторного ін-
дексу. Виявлена недостатність клітинної ланки імунної відповіді відображає посилення взаємного негативного 
впливу запального процесу в пародонті і системних порушень імунного захисту за умов супутнього дефіциту гор-
монів щитоподібної залози. За умови модельованого гострого пародонтиту на тлі гіпотиреозу вже на 1 добу від-
мічалося пригнічення гуморальної ланки імунної системи, яке характеризувалось достовірним зниженням імуно-
глобулінів усіх класів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: запалення пародонта; гіпотиреоз; неспецифічна і специфічна ланки імунного захисту.

Вступ. Останнім часом порушення функціо-
нального стану щитоподібної залози набули знач-
ного поширення. Дані літератури свідчать про 
часте ураження тканин організму, в тому числі па-
родонта, при дисфункції щитоподібної залози, а 
ступінь і вираженість патологічного процесу зале-
жать від тяжкості та тривалості гіпотиреозу [1, 4, 
7]. Недостатньо вивчена роль гормонів щитопо-
дібної залози в реалізації функціональної актив-
ності клітин імунної системи визначила актуаль-
ність вивчення особливостей перебігу запалення 
на фоні гіпотиреозу [6, 9, 11]. Запальний процес, 
що триває на тлі гіпотиреозу, як системна відпо-
відь організму, має певні особливості формуван-
ня і перебігу. Ці зміни зумовлені зниженням функ-
ціональної активності клітин, що беруть участь у 
формуванні запальної відповіді [2, 3]. З метою ви-
вчення стану неспецифічної і специфічної ланок 
імунного захисту ми використали модель запаль-

ного процесу пародонта на тлі експерименталь-
ного гіпотиреозу. 

Мета – дослідження впливу зниженої про-
дукції тиреоїдних гормонів на стан неспецифічної 
і специфічної ланок імунного захисту в організмі 
тварин з гострим експериментальним пародон-
титом. 

Матеріал і методи дослідження. Досліджен-
ня проводили на білих безпородних щурах-самцях 
масою тіла 180–200 г, отриманих з віварію ТДМУ, 
відповідно до вимог «Правил проведення робіт з 
використанням експериментальних тварин» [5, 8]. 
Тварини перебували на повноцінному раціоні віва-
рію з вільним доступом до води. Гіпотиреоз моде-
лювали щоденним введенням per os за допомо-
гою спеціального зонда фармакопейного тирео-
статика мерказолілу («Акрихин», Росія) у дозі 
25  мг/кг протягом 21 доби [10]. Конт роль здійс-
нювали за рівнями тироксину, трийодтироніну і 
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тирео тропного гормону, а також за масою тварин і 
їх руховою активністю. До групи порівняння уві-
йшли тварини, яким мерказоліл не вводили. 
Вплив гіпотиреозу на перебіг запального процесу 
при пародонтиті вивчали на моделі запалення, ви-
кликаного гострою травмою м'яких тканин ясен [8]. 
Тваринам під тіопенталовим наркозом (30 мг/кг) з 
губної сторони до тканин пародонта нижнього різ-
ця підводили робочу головку ультразвукового ге-
нератора – випромінювач від ультразвукового 
скейлера ART (Великобританія), і здійснювали од-
нократний направлений вплив коливаннями уль-
тразвукової частоти при наступних параметрах 
впливу: частота коливань 50 кГц, потужність ви-
промінювання 1,2 Вт∙см² при експозиції впливу 
60 с. Операцію проводили на 14 добу після першо-
го введення мерказолілу. Через 1 і 8 діб після опе-
рації щурів декапітували під тіопенталовим нарко-
зом (50 мг/кг). Групами порівняння служили твари-
ни з експериментальним гіпотиреозом і щури з 
гострою механічною травмою м'яких тканин ясен. 
Контролем служив матеріал від інтактних тварин.

Показники клітинного імунітету визначали за 
методом M. Bunders, який ґрунтується на взаємодії 
моноклональних антитіл (МКАт), мічених флуо-
ресцентою міткою, з поверхневими антигенами 
лімфоцитів [13]. У кожну пробірку вносили 20 мкл 
антитіл (CD4/CD8) і ЕДТА, не торкаючись наконеч-
ником стінок пробірки. Зразки перемішували  на 
вортексі та інкубували в темному місці 15–30 хв 
при кімнатній температурі. Рекомендована кіль-
кість лейкоцитів – 3,5–9,4 Г/л. Для лізису еритроци-
тів у кожну пробірку вносили по 500 мкл лізуючого 

розчину, струшували на вортексі й інкубували 10–
15 хв при кімнатній температурі. Додавали до про-
бірок по 500 мкл буферного розчину. Зразки аналі-
зували на проточному цитофлуориметрі Epics-XL 
виробництва «Beckman Coulter» (США) [14].

Вміст імуноглобулінів сироватки крові вивча-
ли методом твердофазового імуноферментного 
аналізу з використанням наборів реагентів 
«eBioscience, Inc» (США) згідно з інструкціями фір-
ми-виробника на аналізаторі STATFAX. Кількість 
імуноглобулінів виражали у грамах на літр (г/л).

Результати й обговорення. Аналіз парамет-
рів імунної системи у тварин з гострим пародон-
титом на тлі індукованого гіпотиреозу здійснюва-
ли за допомогою порівняльного дос лідження 
імунологічних показників здорових тварин, тва-
рин з гіпотиреозом, тварин з гострим пародонти-
том без гіпотиреозу і тварин, яким пародонтит 
моделювали на тлі гіпотиреозу. Для оцінки стану 
імунної системи у тварин цих груп досліджували 
імунологічні показники, які відображають функ-
ціональну активність фагоцитарної, клітинної і гу-
моральної ланок, а також цитокіновий статус.

З метою аналізу функціональної активності 
фагоцитарної ланки ми проводили тест з нітроси-
нім тетразолієм. Порівняльне дослідження функ-
ціональної активності нейтрофілів (табл. 1) не ви-
явило суттєвих відмінностей у показниках сНСТ-
тесту у щурів з експериментальним гіпотиреозом 
і інтактних тварин, однак при стимуляції пірогена-
лом кількість диформазан-позитивних нейтрофі-
лів підвищилась меншою мірою у щурів зі зниже-
ною продукцією тиреоїдних гормонів. 

Таблиця 1. Показники НСТ-тесту у щурів з гострим пародонтитом на тлі гіпотиреозу, М±m

Показник резерву у щурів з гіпотиреозом був 
на 11  % нижчим, ніж у контролі. Більш суттєвих 

змін зазнав коефіцієнт активації нейтрофілів – 
знизивсся на 21,9 % (р<0,02).

Показник

Група тварин

інтактні 
тварини, n=10

гіпотиреоз,
n=10

гострий пародонтит
гострий пародонтит + 

гіпотиреоз

1 доба
n=7

8 доба
n=7

1 доба
n=7

8 доба
n=7

сНСТ-тест, % 15,53±1,57 18,15±0,71
р>0,05

27,59±1,12
р1<0,001

18,13±0,75
р1>0,05

21,61±0,89
р1<0,01

р2<0,002

13,11±0,41
р1>0,05

р2<0,001

іНСТ-тест, % 25,96±1,01 27,04±1,09
р>0,05

38,67±0,74
р1<0,001

27,95±0,68
р1>0,05

29,62±0,95
р1<0,02

р2<0,001

17,24±0,54
р1<0,001
р2<0,002

ПР 1,65±0,11 1,49±0,12
р>0,05

1,40±0,08
р1>0,05

1,54±0,09
р1>0,05

1,37±0,09
р1>0,05
р2>0,05

1,31±0,06
р1<0,02
р2>0,05

Какт 0,401±0,014 0,329±0,012
р<0,02

0,277±0,009
р1<0,001

0,351±0,011
р1<0,02

0,270±0,008
р1<0,001
р2>0,05

0,239±0,007
р1<0,001
р2<0,001
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Розвиток запалення в яснах характеризувався 

збільшенням вмісту активних нейтрофілів у пери-
ферійній крові. На 1 добу від початку експерименту 
показники сНСТ-тесту були вищі на 78 % (р<0,001), 
порівняно з контролем (рис. 1). У меншій мірі, на 
49 % (р<0,001) змінилися показники індукованого 
НСТ-тесту, показник резерву склав (1,40±0,08), що 
на 18 % менше, ніж у контролі. Зменшення показ-
ника резерву відображає зниження функціональ-
них резервів нейтрофілів, характерне для запа-

лення. На це ж вказує і суттєве зниження коефіці-
єнта метаболічної активації нейтрофілів (69 % від 
рівня здорових тварин). На 8 добу з моменту нане-
сення травми показники сНСТ-тесту й іНСТ-тесту 
знизилися майже до рівня інтактних щурів. ПР на 
8-му добу з моменту нанесення ушкодження зали-
шався нижчим контрольних значень (1,54±0,09, 
р>0,05), а коефіцієнт резерву також дещо збільшив-
ся порівняно з 1-ю добою, однак був достовірно 
нижчим, ніж у контрольних тварин (87 % від норми). 

Рис. 1. Показники спонтанного НСТ-тесту у тварин з гострим пародонтитом та на тлі гіпотиреозу.
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В експериментах in vivo та in vitro показано 
зниження продукції супероксидного аніон-ради-
кала на фоні гіпотиреозу, що відповідає отрима-
ним нами результатам [15]. Дослідження функ-
ціо нальної активності нейтрофілів периферійної 
крові у щурів із запаленням, що триває на тлі гіпо-
тиреозу, показало зниження інтенсивності ди-
хального вибуху в поліморфноядерних лейкоци-
тах. На всіх термінах експерименту значення як 
спонтанного, так і стимульованого НСТ-тесту (див. 
табл. 1) були нижчими, ніж у тварин, у яких за-
пальний процес перебігав без зміни гормональ-
ного фону. На першу добу експерименту у щурів з 
гіпотиреозом показники сНСТ-тесту та іНСТ-тесту 
були достовірно нижчими, в 1,38 раза і 1,31 раза 
відповідно. Показник резерву, а також коефіцієнт 
активації нейтрофілів через добу від моменту на-
несення травми в порівнюваних групах суттєво 
не відрізнялись. Через 8 діб з моменту ушкоджен-
ня ясен у щурів з гіпотиреозом показники НСТ-
тесту знизилися, що супроводжувалося змен-
шенням показника резерву до (1,31±0,06) і Какт до 
(0,239±0,007). У цей термін експерименту значен-
ня сНСТ-тесту й іНСТ-тесту були нижчими в 
1,39  раза і 1,64 раза, порівняно з тваринами, у 

яких запалення перебігало без порушень гормо-
нального фону.

Зниження оксигензалежної біоцидності ней-
трофілів супроводжувалося посттравматичними 
нагноєннями, відсоток яких до 8 доби в групі щу-
рів з незміненим гормональним фоном склав 
56,4 %. Більш низькі показники НСТ-тесту і рівня 
продуктів ліпідної пероксидації у щурів з гіпоти-
реозом супроводжувалися зменшенням пост-
травматичних нагноєнь в 1,5 раза.

Аналіз показників клітинного імунітету у до-
сліджуваних групах вказує на суттєві відмінності 
між досліджуваними групами тварин (рис. 2). У 
тварин з гіпотиреозом показник CD-4 лімфоцитів 
був на 39 % нижчим, ніж у здорових тварин. Дещо 
менше знизився показник CD-8 лімфоцитів –  на 
14 % від норми, що призвело до зниження імуно-
регуляторного індексу з (1,51±0,04) до (1,23±0,05). 
На сьогодні рівень імунорегуляторного індексу 
оцінюють у зіставленні з фазою імунної відповіді. 
У період розпалу клінічних проявів запального 
процесу імунорегуляторний індекс сягає високих 
значень за рахунок великого відсоткового вмісту 
Т-хелперів (CD4+ Т-клітин). У період реконвалес-
ценції значення показника зменшується у зв'язку 
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з наростанням рівня CD8+ Т-клітин (кілерів). Пору-
шення такої закономірності свідчить про неадек-

ватність імунної реакції та про можливість хроні-
зації процесу через неповну ерадикацію збудника.

Рис. 2. Показники клітинної ланки імунної системи у тварин з гострим пародонтитом та на тлі гіпотиреозу 
(1 доба).
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Моделювання нами гострого пародонтиту су-
проводжувалося різноспрямованими змінами по-
казників клітинного імунітету. Зокрема, на 1 добу в 
еутиреоїдних тварин показник CD-4 склав 128  % 
від рівня здорових, а CD-8 – 110 %, що спричинило 
зростання імунорегуляторного індексу в 1,17 раза. 
Достовірні зміни ми відмітили і на 8 добу – CD-4 
склав 121 % від норми, CD-8 – 105 %. Такі зміни ви-
ражалися у дещо меншому зростанні співвідно-
шення CD-4/CD-8, яке становило (1,74±0,04). Отже, 
в еутиреоїдних щурів спостерігається нормальний 
перебіг запального процесу із переважанням 
зростання Т-хелперів над рівнем цитотоксичних 

Т-лімфоцитів і, відповідно, зростанням імунорегу-
ляторного індексу. У тварин, яким гострий паро-
донтит моделювали на тлі гіпотиреозу, зміни мали 
протилежний напрямок. Вміст CD-4 лімфоцитів на 
1 добу, порівняно зі здоровими тваринами, віро-
гідно знизився і склав 55 % від їх рівня, що спричи-
нило значне зниження імунорегуляторного індек-
су – відповідно до (0,96±0,03), що склало 63 % від 
показника здорових тварин. На 8 добу експеримен-
ту показник CD-4-клітин був ще меншим, становля-
чи 49 % від норми, а CD-8 – 81 %. Імунорегулятор-
ний індекс знизився ще більше і склав (0,87±0,02), 
що на 74 % менше, ніж у інтактних тварин (табл. 2).

Таблиця 2. Показники клітинної ланки імунітету у тварин з гострим пародонтитом на тлі гіпотиреозу, 
М±m

Показник

Група тварин

інтактні 
тварини, 

n=10

гіпоти-
реоз,
n=10

гострий пародонтит гострий пародонтит + гіпотиреоз

1 доба
n=7

8 доба
n=7

1 доба
n=7

8 доба
n=7

1 2 3 4 5 6 7

CD-4, % 39,43±
1,26

28,32±0,81
p<0,001

50,49±0,87
p<0,001
р1<0,001

47,73±1,39
р<0,05

р2<0,001

21,61±0,90
р<0,001
р1<0,001
р3<0,001

19,51±1,07
р<0,001
р1<0,001
р2>0,05

р3<0,001

CD-8, % 26,03±
1,43

22,85±1,10
p<0,01

28,59±0,86
p>0,05
р1>0,05

27,33±0,68
р<0,001
р2<0,001

22,31±0,77
р>0,05

р1<0,001
р3<0,001

21,21±0,50
р<0,05

р1<0,001
р2<0,01
р3>0,05



ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2019. № 162

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 

Таким чином, у тварин з пародонтитом на тлі 
гіпотиреозу виявляється суттєве зниження CD-4-
лімфоцитів, порушення співвідношення основних 
субпопуляцій лімфоцитів (CD-4 і CD-8), що супро-
воджується достовірним зниженням імунорегу-
ляторного індексу. Виявлена недостатність клі-
тинної ланки імунної відповіді відображає поси-
лення взаємного негативного впливу запального 
процесу в пародонті і системних порушень імун-
ного захисту за умов супутнього дефіциту гормо-
нів щитоподібної залози. 

З метою оцінки стану гуморального імунітету 
щитоподібної залози при моделюванні гіпоти-
реозу було визначено вміст IgG, IgМ і IgА у сиро-

ватці крові за допомогою біохімічного аналізато-
ра STAT  FAX (USA). Встановлено (табл. 3) статис-
тично значиме зниження рівня досліджуваних 
показників у тварин, яким протягом 14 діб вводи-
ли мерказоліл, зокрема рівень IgG зменшився в 
1,8 раза, IgМ – в 1,6 раза і IgА – в 1,7 раза (p<0,01). 
Враховуючи дані про регуляторну роль тиреоїд-
них гормонів в імуногенезі, вважаємо, що власне 
порушення функціонального стану щитоподібної 
залози зумовлює зниження гуморальної імунної 
відповіді при антигенній стимуляції. Це підтвер-
джує існуючі дані про те, що гіпотиреоз супрово-
джується розвитком вторинних імунодефіци-
тів [16]. 

1 2 3 4 5 6 7

Імунорегу-
ляторний 
індекс
CD-4/CD-8

1,51±0,04 1,23±0,05
p<0,001

1,77±0,06
p<0,001
р1<0,001

1,74±0,04
р<0,001
р2>0,05

0,96±0,03
р<0,01
р1<0,05

р3<0,001

0,87±0,02
р<0,001
р1>0,05
р2>0,05

р3<0,001

Продовження табл. 1

Таблиця 3. Показники гуморальної ланки імунітету у тварин з гострим пародонтитом на тлі гіпотиреозу, М±m

Показник, г/л

Група тварин

інтактні 
тварини, n=10

гіпотиреоз,
n=10

гострий пародонтит
гострий пародонтит + 

гіпотиреоз

1 доба
n=7

8 доба
n=7

1 доба
n=7

8 доба
n=7

IgG 6,75±0,14 3,85±0,08
p<0,001

8,50±0,16
p<0,001
р1<0,001

7,25±0,13
р<0,05

р2<0,001

5,13±0,13
р<0,001
р1<0,001
р3<0,001

5,42±0,18
р<0,001
р1<0,001
р2>0,05

р3<0,001

IgМ 3,02±0,17 1,90±0,11
p<0,01

6,08±0,15
p<0,001
р1<0,001

3,65±0,11
р<0,001
р2<0,001

2,82±0,12
р>0,05

р1<0,001
р3<0,001

3,50±0,22
р<0,05

р1<0,001
р2<0,01
р3>0,05

IgА 1,77±0,06 1,03±0,05
p<0,001

2,50±0,05
p<0,001
р1<0,001

2,33±0,11
р<0,001
р2>0,05

1,30±0,09
р<0,01
р1<0,05

р3<0,001

1,23±0,06
р<0,001
р1>0,05
р2>0,05

р3<0,001

Примітка. Тут і в попередніх таблицях: р – достовірність різниці тварин дослідних груп відносно інтактних тварин; р1 – достовірність 
різниці тварин дослідних груп відносно гіпотиреоїдних тварин; р2 – достовірність різниці показників у відповідні доби 
дослідження в межах однієї експериментальної моделі; р3 – достовірність різниці еутиреоїдних і гіпотиреоїдних тварин з 
гострим пародонтитом у відповідні доби дослідження.

Як показали наші дослідження, у тварин з 
гост рим пародонтитом на 1 добу рівень IgG був 
вищий на 25,9 %, IgМ – на 101,3 % і IgА – на 41,2 %, 
порівняно з контрольною групою. Активація гу-
морального імунітету з надлишковим синтезом 
всіх імуноглобулінів у крові свідчить про ендо-
токсемію й антиге немію за умови експеримен-

тального гострого пародонтиту. Через 7 діб після 
гост рої механічної травми м'яких тканин ясен 
спостерігалося зниження рівнів IgG на 27,6  %, 
IgМ – на 40,0 % при практично незмінному показ-
нику IgА відносно даних на 1 добу. Варто зазна-
чити, що вміст IgG у сироватці крові щурів з го-
стрим пародонтитом на 8 добу був вищий, ніж в 
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інтактних тварин, на 7,4 %, IgМ – на 20,8 % й IgG – 
на 31,6  % (р<0,05–0,001) (рис. 3). Отримані по-
казники гуморальної ланки імунітету у тварин з 
гострим пародонтитом свідчать про те, що на 
1  добу відбувалася активація мобілізації імуно-

глобулінів з кровоносного русла з наступним 
зривом адаптаційних механізмів, що проявля-
лось пригніченням секреції IgG, IgМ і IgА на сис-
темному рівні, вміст яких, проте, не досягав по-
казників інтактних тварин.

Рис. 3. Показники гуморальної ланки імунної системи у тварин з гострим пародонтитом та на тлі гіпотиреозу 
(8 доба).

За умови модельованого гострого пародонти-
ту на тлі гіпотиреозу відмічалося пригнічення гу-
моральної ланки імунної системи вже на 1 добу, 
яке характеризувалось достовірним зниженням 
імуноглобулінів усіх класів. Так, вміст IgG у сиро-
ватці крові був менший в 1,7 раза , IgМ – у 2,2 раза 
й IgА – в 1,9 раза стосовно групи контролю 
(р<0,001). 

В експериментальних тварин при пародонти-
ті на тлі гіпотиреозу вміст імуноглобулінів усіх 
класів був достовірно вищим, ніж у групі тварин з 
модельованим гіпотиреозом, проте значно мен-
шим, ніж вміст IgG, IgМ і IgА у групі тварин з го-
стрим пародонтитом на 65,7  %, 166,7  % і 92,3  % 
відповідно. На 8 добу експерименту на фоні гіпо-
тиреозу і пародонтиту вміст IgМ зріс на 24,1 % від-
носно даних на 1 добу при практично незмінних 
IgG і IgА. Поєднання гіпотиреозу і пародонтиту 
зумовлювало зростання на 8 добу імуноглобулі-
нів класу G на 33,8 % й А – на 89,4 % відносно да-
них групи з гострим пародонтитом на цю ж добу 
(р<0,001). 

При дослідженні взаємозв'язку між гормо-
нальним статусом та рівнем імуноглобулінів вста-
новлено прямий сильний кореляційний зв'язок 
між концентрацією тиреоїдних гормонів та вміс-
том IgG, IgМ і IgА у групі тварин з гіпотиреозом, 
який зберігався у щурів за умови гострого паро-

донтиту на фоні гіпотиреозу на 1 добу (табл. 4). По-
трібно зазначити, що на 8 добу експерименту на 
гуморальну ланку імунної системи діють обидва 
патогенетичних чинники – гіпотиреоз і гострий па-
родонтит, тоді як на 1 добу більший внесок у роз-
виток дисбалансу імуноглобулінів на системному 
рівні робить дисфункція щитоподібної залози.

У науковій літературі є дані щодо впливу ти-
реоїдних гормонів на імунну систему організму 
[6, 14]. Відомо, що зниження концентрації гормо-
нів щитоподібної залози призводить до імуноде-
фіциту, який посилює імунопатологічний вплив 
на залозу, сприяє прогресуванню автоімунних 
процесів і, відповідно, гіпотиреозу. З іншої сторо-
ни, численні дослідження показали виражену ак-
тивацію В-клітинної ланки імунної системи у по-
єднанні з низькою ефективністю гуморальної від-
повіді при пародонтиті [14, 15]. 

Висновки. 1. Поєднання двох досліджуваних 
патологій поглиблює імунодепресію вже на 1 до-
бу експерименту, при цьому основний вплив на 
імунологічні показники має гормональний фон, 
зокрема тироксин, трийодтиронін і тиреотроп-
ний гормон. Статистично значиме зростання вміс-
ту імуноглобулінів на 8 добу проти даних 1 доби 
досліду може вказувати на гіперергічну реактив-
ність місцевого імунітету, що зумовлює вихід іму-
ноглобулінів у системний кровотік. Функціону-
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Таблиця 4. Кореляційні зв'язки між показниками тиреоїдних гормонів за умови гіпотиреозу й імуноглобулінами 

класів А, М, G у крові тварин з гострим пародонтитом на тлі гіпотиреозу

Кореляційні зв'язки Дослідні групи
Коефіцієнт кореляції, 

rxy

Вірогідність 
кореляційного зв'язку, р

IgG, г/л Т3, пкмоль/л гіпотиреоз 0,73 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,76 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,44 >0,05

Т4, пкмоль/л гіпотиреоз 0,72 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,79 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,71 <0,05

ТТГ, пкмоль/л гіпотиреоз 0,79 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,78 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,57 >0,05

IgМ, г/л Т3, пкмоль/л гіпотиреоз 0,74 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,80 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,54 >0,05

Т4, пкмоль/л гіпотиреоз 0,72 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,80 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,56 >0,05

ТТГ, пкмоль/л гіпотиреоз 0,78 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,72 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,32 >0,05

IgА, г/л Т3, пкмоль/л гіпотиреоз 0,82 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,78 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,44 >0,05

Т4, пкмоль/л гіпотиреоз 0,71 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,78 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,51 >0,05

ТТГ, пкмоль/л гіпотиреоз 0,77 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 1 доба

0,75 <0,05

гострий пародонтит на тлі 
гіпотиреозу, 7 доба

0,60 >0,05

вання імунної системи у режимі напруження мо-
же свідчити про зрив адаптації за умови гострого 
пародонтиту на тлі гіпотиреозу.

2. За умови експериментального гострого па-
родонтиту на фоні гіпотиреозу відбуваються пору-

шення функціонування імунної системи, які харак-
теризуються імунодепресією на 1 добу досліду та 
гіперергічною реактивністю місцевого імунітету 
на 8 добу, що зумовлює вихід імуноглобулінів у 
системний кровотік. При гострому пародонтиті на 
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тлі мерказоліл-індукованого гіпоти реозу на 1 добу 
експерименту вагомий внесок у розвиток дисба-
лансу імуноглобулінів на системному рівні робить 
дисфункція щитоподібної залози, тоді як на 8 добу 
досліду на гуморальну ланку імунної системи ді-
ють обидва патогенетичних чинники – гіпотиреоз і 
гострий пародонтит. 

Перспективи подальших досліджень. У 
перспективі передбачається провести досліджен-
ня патоморфологічних змін слизової оболонки 
ясен щурів за умови експериментального гостро-
го пародонтиту на тлі гіпотиреозу.
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ОСОБЕННОСТИ НЕСПЕЦИФИЧЕСКИХ И СПЕЦИФИЧЕСКИХ ЗВЕНЬЕВ ИММУННОЙ 
ЗАЩИТЫ У КРЫС С ОСТРЫМ ПАРОДОНТИТОМ НА ФОНЕ ГИПОТИРЕОЗА

©Т. И. Дзецюх
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Для изучения влияния экспериментального гипотиреоза на состояние неспецифического и спе-
цифического звеньев иммунной защиты у крыс с острой травмой мягких тканей десны было проведено опреде-
ление НСТ-теста, показателей клеточного звена иммунной системы (CD4, CD8), а также исследовано содержание 
IgG, IgМ и IgА в сыворотке крови на анализаторе STAT FAX (USA). 

Цель – изучить особенности неспецифического и специфического звеньев иммунной защиты у крыс с 
острым пародонтитом на фоне гипотиреоза.

Материал и методы. Гипотиреоз у крыс вызывали введением мерказолила в дозе 25 мг/кг в течение 21 суток. 
Контроль осуществляли по уровням тироксина, трийодтиронина и тиреотропного гормона, а также по массе жи-
вотных и их двигательной активности. В группу сравнения входили животные, которым мерказолил не применя-
ли. Влияние гипотиреоза на течение воспалительного процесса при пародонтите изучали на модели воспаления, 
вызванного острой травмой мягких тканей десен. Животным под тиопенталовым наркозом (30 мг/кг) с губной 
стороны к тканям пародонта нижнего резца подводили рабочую головку ультразвукового генератора – излуча-
тель от ультразвукового скейлера ART (Великобритания), и осуществляли однократное направленное влияние 
колебаниями ультразвуковой частоты при следующих параметрах воздействия: частота колебаний 50 кГц, мощ-
ность излучения 1,2 Вт∙см² при экспозиции воздействия 60 с. Операцию проводили на четырнадцатый день после 
первого введения мерказолила. Через 1 и 8 суток после операции крыс декапитировали под тиопенталовым 
наркозом (50 мг/кг). Группами сравнения служили животные с экс=периментальным гипотиреозом и крысы с 
острой механической травмой мягких тканей десен. Контролем служил материал от интактных животных. 

Результаты. Воспаление у крыс с острой травмой десен на фоне гипотиреоза приводило к увеличению со-
держания активных нейтрофилов в периферической крови, снижению CD-4-лимфоцитов, нарушению соотноше-
ния основных субпопуляций лимфоцитов (CD-4 и CD-8), сопровождалось достоверным снижением иммунорегу-
ляторного индекса, угнетением секреции IgG, IgМ и IgА на системном уровне.

Выводы. У эутиреоидных крыс наблюдается нормальное течение воспалительного процесса с преоблада-
нием роста Т-хелперов над уровнем цитотоксических Т-лимфоцитов и, соответственно, ростом иммунорегуля-
торного индекса. Обнаружена недостаточность клеточного звена иммунного ответа отражает усиление взаимно-
го негативного воздействия воспалительного процесса в пародонте и системных нарушений иммунной защиты в 
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условиях сопутствующего дефицита гормонов щитовидной железы. При моделировании острого пародонтита на 
фоне гипотиреоза отмечалось угнетение гуморального звена иммунной системы уже на первые сутки, которое 
характеризовалось достоверным снижением иммуноглобулинов всех классов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: воспаление пародонта; гипотиреоз; неспецифические и специфические звенья 
иммунной защиты.

FEATURES OF NON-SPECIFIC AND SPECIFIC LINKS OF IMMUNE PROTECTION IN RATS  
WITH ACUTE PERIODONTITIS WITH HYPOTHYRODISM

©T. I. Dzetsiukh
I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. To study the effect of experimental hypothyroidism on the state of nonspecific and specific immune 
defense in rats with acute soft tissue injury of the gums, we determined the NBT test, indicators of the cellular component 
of the immune system (CD4, CD8), and studied the content of IgG, IgM and IgA in serum StatFax (USA). 

The aim – to study the features of non-specific and specific parts of the immune defense in rats with acute 
periodontitis with hypothyroidism.

Material and Methods. Hypothyroidism in rats was caused by the administration of mercazolil at a dose of 25 mg/kg 
for 21 days. Control was carried out on the level of thyroxin, triiodothyronine and thyroid-stimulating hormone, as well 
as on the mass of animals and their physical activity. The comparison group included animals that were not used by 
Mercazolil. The effect of hypothyroidism on the course of the inflammatory process in periodontitis was studied on the 
model of inflammation caused by acute injury of the soft tissues of the gums. Under the thiopental anesthesia (30 mg/kg) 
on the labial side, the working head of the ultrasonic generator – radiator from the ART ultrasonic scaler (US) was brought 
to the periodontal tissues of the lower incisor, and a single directional influence of ultrasonic frequency oscillations was 
performed for 60 s with the following exposure parameters: the oscillation frequency is 50 kHz, the radiation power is 
1.2 W ∙ cm² with an exposure exposure of 60 s. The operation was performed on the fourteenth day after the first 
injection of mercazolil. After 1 and 8 days after surgery, rats were decapitated under thiopental anesthesia (50 mg/kg). 
The comparison groups were animals with experimental hypothyroidism and rats with acute mechanical injury of the soft 
tissues of the gums. Control served material from intact animals. 

Results and Discussion. Inflammation in rats with acute gum injury on the background of hypothyroidism led to an 
increase in the content of active neutrophils in peripheral blood, a decrease in CD-4 lymphocytes, a violation of the ratio 
of the main lymphocyte subpopulations (CD-4 and CD-8), accompanied by a significant decrease in immunoregulatory 
index, inhibition of secretion IgG, IgM and IgA at the system level.

Conclusions. In euthyroid rats, the normal course of the inflammatory process is observed with a predominance of 
T-helper growth over cytotoxic T-lymphocytes and, accordingly, an increase in immunoregulatory index. A deficiency in 
the cellular level of the immune response was found to reflect the reinforcement of the mutual negative effects of the 
inflammatory process in the periodontium and systemic disorders of the immune defense in conditions of a concomitant 
thyroid hormone deficiency. When simulating acute periodontitis on the background of hypothyroidism, depression of 
the humoral component of the immune system was noted already on the first day, which was characterized by a significant 
decrease in immunoglobulins of all classes.

KEY WORDS: periodontal inflammation; hypothyroidism; non-specific and specific parts of the immune defense.

Отримано 30.01.2019
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СТАН КИСЛОТНО-ОСНОВНОЇ РІВНОВАГИ ТА ВʼЯЗКОСТІ КРОВІ У ЩУРІВ  
ПРИ ГОСТРОМУ І ХРОНІЧНОМУ ОТРУЄННІ АЦЕТИЛСАЛІЦИЛОВОЮ КИСЛОТОЮ  

ТА ЇХ ВПЛИВ НА СТРУКТУРНУ ОРГАНІЗАЦІЮ ПЕЧІНКИ І НИРОК 
©М. П. Кланца, І. Є. Герасимюк, А. Г. Корицький 

ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Оптимальний рівень кислотно-лужної рівноваги є однією з вагомих складових, що формують 
гомеостаз організму. Відомо також, що метаболічний ацидоз може розвиватися при передозуванні саліцилових 
препаратів.

Мета – встановити рівень ацидозу та вʼязкості крові у щурів при гострому і хронічному отруєнні ацетил-
саліциловою кислотою та їх вплив на морфологічний стан печінки і нирок.

Матеріал і методи. Експерименти проведено на білих лабораторних щурах, яким моделювали гостре і хро-
нічне отруєння ацетилсаліциловою кислотою. Дослідження проводили з використанням функціональних (вимірю-
вання рН і вʼязкості крові), гістологічних і статистичних методик.

Результати. Встановлено, що гостре отруєння ацетилсаліциловою кислотою у щурів супроводжується 
суттєвим зниженням рН і вʼязкості крові, що призводить до виражених розладів органного кровообігу, які про-
являються у вигляді застійного венозного повнокровʼя, капіляростазів з реактивною висхідною вазоконстрикцією. 

У процесі хронічного отруєння ацетилсаліциловою кислотою через 1 добу експерименту також спостерігалася 
тенденція до зниження досліджуваних показників крові, проте ступінь її вираження був значно меншим, порівняно 
із гострим отруєнням. Через 3 доби від початку хронічної інтоксикації відбувалася стабілізація показників і навіть 
часткова компенсація рН. Проте згодом рівень рН знову продовжував прогресивно знижуватися, не сягаючи, однак, 
рівня, що був до гострого отруєння. На відміну від цього, вʼязкість крові, навпаки, набувала тенденції до зростання. 

Виявлені тривалі розлади органного кровотоку призводили до дистрофічних змін тканин печінки і нирок, які 
можуть бути причиною розвитку печінкової та ниркової недостатності. 

Висновки. 1. Гостре отруєння великими дозами ацетилсаліцилової кислоти призводить до суттєвого зростан-
ня рівня ацидозу з одночасним відчутним зниженням вʼязкості крові, які можуть бути важливими ланками пато-
генезу розвитку несумісних з життям розладів гемодинаміки.

2. Хронічне отруєння ацетилсаліциловою кислотою також призводить до поступового розвитку ацидозу, 
ступінь якого менш виражений, ніж при гострому отруєнні, і впливає на динаміку вʼязкості крові.

3. Розлади органного кровотоку, які виникають при хронічному отруєнні ацетилсаліциловою кислотою, 
менш виражені, ніж при гострому отруєнні, і призводять до дистрофічних змін у печінці й нирках, які можуть бути 
причиною розвитку печінкової та ниркової недостатності.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ацетилсаліцилова кислота; ацидоз; вʼязкість; печінка; нирки; дистрофія.

Вступ. Кислотно-лужний стан організму, як 
відомо, регулюється комплексом фізико-хімічних, 
біохімічних, фізіологічних, клітинних механізмів, 
які підтримують стабільність активної реакції 
крові та інших біологічних рідин [1]. Оптималь-
ний рівень кислотно-лужної рівноваги є однією з 
вагомих складових, що формують гомеостаз ор-
ганізму. Вважається, що величина рН крові є од-
нією з найстабільныших констант і діапазон коли-
вань її значень складає від 6,8 до 8,0. При значен-
нях рН крові менше за 6,8 та більше за 8,0 в 
організмі виникають порушення, несумісні з жит-
тям [2]. Тому продукти метаболізму, що виклика-
ють ацидоз, є реальною небезпекою, оскільки 
здатні не тільки порушувати функції, а й приводи-
ти до морфологічних змін у різних органах і тка-
нинах [3].

Відомо також, що на тлі метаболічного аци-
дозу розвивається ендогенна інтоксикація. Тому 
метаболічний ацидоз може використовуватись 
як маркер ендогенної інтоксикації, яка розвива-

ється у тому числі при передозуванні ліків, зокре-
ма саліцилових препаратів [2, 4–7]. 

При цьому вплив зрушення рН у кислу сторону 
на морфологію органів і тканин залишається недо-
статньо вивченим [8]. Є лише поодинокі робо ти, 
присвячені цьому питанню [9]. Водночас слід вра-
ховувати і антикоагулянтні та антиагрегант ні влас-
тивості ацетилсаліцилової кислоти [10].

Мета – встановити рівень ацидозу та вʼязкості 
крові щурів при гострому і хронічному отруєнні 
ацетилсаліциловою кислотою та їх вплив на мор-
фологічний стан печінки і нирок.

Матеріал і методи дослідження. Експери-
менти проведено на 54 білих лабораторних стате-
возрілих щурах-самцях з масою тіла 160–180 г і 
ві ком 2,5–3 місяці. Першу, контрольну, групу скла-
ли 12 тварин. Другу, дослідну, групу склали 12 тва-
рин, яким одноразово внутрішньошлунково вво-
дили ацетилсаліцилову кислоту з розрахунку 
500 мг на 1 кг маси тіла для моделювання тяжко-
го ступеня токсичності. Забір матеріалу здійсню-
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вали через 1 добу від початку експерименту. У 
третій дослідній групі 30 щурам щоденно внутріш-
ньошлунково вводили ацетилсаліцилову кислоту 
з розрахунку 150 мг на 1 кг маси тіла для моделю-
вання хронічної інтоксикації [3, 10]. Забій тварин 
проводили через 1, 3, 7, 14 і 28 діб від початку екс-
перименту шляхом швидкої декапітації під кета-
міновим знеболюванням. 

Вʼязкість сироватки крові визначали за допо-
могою віскозиметра ВК-4. Рівень рН крові визнача-
ли за допомогою іономіра універсального ЭВ-74. 

Матеріал для гістологічного дослідження (шма-
точки печінки і нирок) після забору фіксували у 
10 % нейтральному формаліні. Гістологічні зрізи 
забарвлювали гематоксиліном і еозином, а також 
за Ван Гізон.

Усі експериментальні дослідження проводи-
ли з дотриманням принципів біоетики, що викла-
дені у Гельсинській Декларації та Законі України 
«Про захист тварин від жорстокого поводження» 
(№ 1759-VI від 15.12.2009). 

Результати й обговорення. У результаті про-
веденого дослідження було встановлено, що у тва-

рин контрольної групи вʼязкість крові була у ме-
жах 1,41–1,45 (в середньому 1,42±0,01), а рівень 
рН – у межах 7,24–7,39 (в середньому 7,31±0,03).

Гостре отруєння ацетилсаліциловою кисло-
тою призводило до суттєвого наростання ацидо-
зу з одночасним відчутним зниженням рівня 
вʼязкості крові. Так, рівень рН у експерименталь-
них тварин протягом першої доби достовірно 
знижувався до 6,67±0,04 (р<0,05), тобто на 8,8 %. 
При цьому вʼязкість крові також знижувалася до 
1,36±0,01 (р<0,05). Вказані зміни призводили до 
загибелі тварин вже протягом першої доби. При 
гістологічному дослідженні органів щурів цієї екс-
периментальної групи виявлялися ознаки суттє-
вих розладів органного кровотоку застійного ха-
рактеру. Зокрема, у печінці вони проявлялися ка-
піляростазами і значним розширенням просвіту 
як печінкових вен, так і галужень ворітної вени за 
рахунок перерозтягнення їх форменими елемен-
тами крові. Поряд з цим виявлялися ішемізовані 
ділянки (рис. 1). 

Подібна картина була характерною і для нир-
кового кровоносного русла (рис. 2).

Повнокровна розширена гілка ворітної вени – 1, 
зони капіляростазів – 2, ішемізована зона – 3.

Рис. 1. Гістологічний зріз печінки щура через 
1  добу після тяжкого ступеня гострого отруєння аце-
тилсаліциловою кислотою. Забарвлення гематоксилі-
ном і еозином. ×140.

Повнокровна розширена гілка ниркової вени – 1, 
дугова артерія – 2, ниркові канальці – 3.

Рис. 2. Гістологічний зріз нирки щура через 1 добу 
після тяжкого ступеня гострого отруєння ацетилсаліци-
ловою кислотою. Забарвлення гематоксиліном і еози-
ном. ×120.
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Хронічна інтоксикація ацетилсаліциловою 
кислотою також призводила до змін досліджува-
них функціональних показників. Однак ступінь їх 
вираженості був порівняно меншим і для них спо-
стерігалася певна часова динаміка (табл. 1). 

Від початку експерименту і до 3-ї доби спо-
стереження відмічалася досить чітка тенденція 
до поступового зниження вʼязкості крові (на 5,0 %, 
при р>0,05). На 7-у добу процес дещо стабілізу-
вався, після чого спостерігалася інверсія динамі-
ки даного показника з його тенденцією до зро-

стання. Тому на завершальній стадії експеримен-
ту вʼязкість крові вже на 2,1  % перевершувала 
контрольні показники (р>0,05).

Більш суттєві зміни спостерігалися із показ-
ником кислотно-основної рівноваги, тобто з рН 
крові. Через 1 добу від початку введення ацетил-
саліцилової кислоти спостерігалася тенденція до 
його зниження (на 1,7 %, при р>0,05), на 3-ю добу 
відбувалося його часткове відновлення, а почи-
наючи з 7-ї доби і до кінця експерименту рівень 
рН прогресивно достовірно зменшувався, дохо-
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дячи на 28-му добу експерименту до 6,94±0,03, 
тобто ставав на 5,1 % меншим від контрольного 
показника (р<0,05).

Така динаміка показників вʼязкості крові і її 
кислотно-основної рівноваги супроводжувалася 
суттєвою перебудовою органних кровоносних ру-
сел печінки і нирок, що проявлялося венозним 
пов нокровʼям з реактивною висхідною вазокон-
стрикцією артерій досліджуваних органів. Трива-
ле порушення кровообігу у кінцевому результаті 
призводило до дистрофічних змін у їх паренхімі. У 

нирках це проявлялося зменшенням розмірів ка-
пілярних клубочків аж до їх колапсоїдного стану з 
одночасним розширенням сечових просторів 
нир кових тілець, а також набряком і просвітлен-
ням цитоплазми епітелію ниркових канальців, 
особливо у субкапсулярних ділянках кори (рис. 3).

У печінці на тлі застійного венозного повно-
кровʼя і капіляростазів також спостерігалися зміни 
дистрофічного характеру у гепатоцитах, що про-
являлося їх набряком, просвітленням і гомогені-
зацією цитоплазми та деструкцією ядер (рис. 4).

Таблиця 1. Рівень вʼязкості та рН крові щурів при гострому та хронічному отруєнні  
ацетилсаліциловою кислотою (M±m)

Тривалість спостереження
Параметр

вʼязкість крові рН крові
Контроль 1,42±0,01 7,31±0,03

Гостре отруєння 1,36±0,01* 6,67±0,04*

Х
р

о
н

іч
н

е 
о

тр
ує

н
н

я

1 доба 1,39±0,03 7,19±0,04
3 доби 1,35±0,02 7,23±0,02

7 діб 1,38±0,02 7,18±0,02*
14 діб 1,42±0,03 7,04±0,03*
28 діб 1,45±0,02 6,94±0,03*

Примітка. * – р<0,05.

Артеріоли – 1, дистрофічні зміни із просвітленням 
і гомогенізацією цитоплазми епітелію ниркових ка-
нальців – 2.

Рис. 3. Гістологічний зріз нирки щура після хроніч-
ного отруєння ацетилсаліциловою кислотою триваліс-
тю 28 діб. Забарвлення за Ван Гізон. ×120.

Гілка печінкової вени – 1, капіляростази – 2, 
дистрофічні зміни із просвітленням і гомогенізацією 
цитоплазми гепатоцитів – 3.

Рис. 4. Гістологічний зріз печінки щура після хроніч-
ного отруєння ацетилсаліциловою кислотою триваліс-
тю 28 діб. Забарвлення гематоксиліном і еозином. ×120.
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Результати проведеного дослідження свід-
чать, що гостре отруєння ацетилсаліциловою кис-
лотою у великих токсичних дозах супроводжу-
ється суттєвим зниженням рН і вʼязкості крові у 
щурів, що призводить до виражених розладів ор-
ганного кровообігу у нирках і печінці, які прояв-
ляються у вигляді застійного венозного повно-
кровʼя, капіляростазів з реактивною висхідною 
вазоконстрикцією артеріального відділу крово-

носного русла нирок із зменшенням його про-
пускної спроможності, а також застійним веноз-
ним повнокровʼям у системі ворітної вени печін-
ки. Ступінь таких гемодинамічних розладів був 
несумісний із життям піддослідних тварин. 

У процесі хронічного отруєння ацетилсаліци-
ловою кислотою через 1 добу експерименту та-
кож спостерігалася тенденція до зниження дослі-
джуваних показників крові, проте ступінь її вира-
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женості був значно меншим, порівняно із гострим 
отруєнням, що безпосередньо залежало від дози 
препарату. Через 3 доби від початку хронічної ін-
токсикації відбувалася стабілізація показників і 
навіть часткова компенсація рН. Проте згодом рі-
вень рН продовжував прогресивно знижуватися, 
не сягаючи, однак, рівня, що був зареєстрований 
при гострому отруєнні. На відміну від цього, вʼяз-
кість крові, навпаки, набувала тенденції до зро стан-
ня, що могло сприяти погіршенню крово обігу. 

Виявлені тривалі розлади органного крово-
току призводили до дистрофічних змін тканин пе-
чінки і нирок, які можуть бути причиною розвит ку 
печінкової та ниркової недостатності, що цілком 
узгоджується із сучасними уявленнями, згідно з 
якими при ацидозі спостерігається зміна гемоста-
тичних і реологічних властивостей крові, посилю-
ється гіпоксія тканин і зменшується функція енер-
гоутворення внаслідок розʼєднання гліколізу і 
циклу Кребса. Причому характер і ступінь пору-
шень залежать від рівня ацидозу. Так, при рН кро-
ві 7,2–7,0 відбувається гіперкоагулемія, зменшу-
ється час згортання крові, знижується її антикоа-
гулянтна активність. Зниження рН крові нижче 
7,0 і збільшення тривалості ацидозу супроводжу-
ються гіпокоагуляцією, коагулопатією споживання, 
значним зниженням фібриногену і появою про-
дуктів деградації фібрину. Для зсуву рН до 7,0–6,5 

характерними є агрегація формених елементів, 
тромби, набряк судинної стінки, десквамація ен-
дотеліоцитів [4, 9, 11, 12]. Негативний вплив аци-
дозу на стан ендотелію судин проявляється збіль-
шенням проникності капілярної стінки та зміною 
реакції судинних сфінктерів, артеріол, венул, на-
слідком чого є розвиток гіпоксії тканин [13, 14].

Висновки. 1. Гостре отруєння великими доза-
ми ацетилсаліцилової кислоти приводить до сут-
тєвого наростання рівня ацидозу з одночасним 
відчутним зниженням вʼязкості крові, які можуть 
бути важливими ланками патогенезу розвитку 
несумісних з життям розладів гемодинаміки.

2. Хронічне отруєння ацетилсаліциловою кис-
ло тою також приводить до поступового розвитку 
ацидозу, ступінь якого менш виражений, ніж при гост-
рому отруєнні, і впливає на динаміку вʼязкості крові.

3. Розлади органного кровотоку, які виника-
ють при хронічному отруєнні ацетилсаліциловою 
кислотою, менш виражені, ніж при гострому отру-
єнні, і приводять до дистрофічних змін у печінці і 
нирках, які можуть бути причиною розвитку пе-
чінкової та ниркової недостатності.

Перспективи подальших досліджень. По-
дальші дослідження дозволять дати морфофунк-
ціональне обґрунтування патогенетичних мето-
дів корекції при отруєнні ацетилсаліциловою кис-
лотою.
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СОСТОЯНИЕ КИСЛОТНО-ОСНОВНОГО РАВНОВЕСИЯ И ВЯЗКОСТИ КРОВИ У КРЫС 
ПРИ ОСТРОМ И ХРОНИЧЕСКОМ ОТРАВЛЕНИИ АЦЕТИЛСАЛИЦИЛОВОЙ КИСЛОТОЙ  

И ИХ ВЛИЯНИЕ НА СТРУКТУРНУЮ ОРГАНИЗАЦИЮ ПЕЧЕНИ И ПОЧЕК
©Н. П. Кланца, И. Е. Герасимюк, А. Г. Корицкий

ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского МОЗ 
Украины»

РЕЗЮМЕ. Оптимальный уровень кислотно-щелочного равновесия является одной из весомых составляю-
щих, формирующих гомеостаз организма. Известно также, что метаболический ацидоз может развиваться при 
передозировке салициловых препаратов.
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Цель – установить уровень ацидоза и вязкости крови у крыс при остром и хроническом отравлении ацетил-

салициловой кислотой, и их влияние на морфологическое состояние печени и почек.
Материал и методы. Эксперименты проведены на белых лабораторных крысах, которым моделировали 

острое и хроническое отравление ацетилсалициловой кислотой. Исследования проводили с использованием 
функциональных (измерения рН и вязкости крови), гистологических и статистических методик.

Результаты. Установлено, что острое отравление ацетилсалициловой кислотой у крыс сопровождается су-
щественным снижением рН и вязкости крови, приводит к выраженным расстройствам органного кровообраще-
ния, проявляющихся в виде застойного венозного полнокровия, капиляростазов с реактивной восходящей вазо-
констрикцией.

В процессе хронического отравления ацетилсалициловой кислотой через 1 сутки эксперимента также на-
блюдалась тенденция к снижению исследуемых показателей крови, однако степень ее выраженности была зна-
чительно меньшей, по сравнению с острым отравлением. Через 3 суток от начала хронической интоксикации 
происходила стабилизация показателей и даже частичная компенсация рН. Однако в дальнейшем уровень рН 
снова продолжал прогрессивно снижаться, достигая, однако, уровня, определяемого при остром отравлении. В 
отличие от этого, вязкость крови, наоборот, приобретала тенденцию к возрастанию.

Обнаруженные длительные расстройства органного кровотока приводили к дистрофическим изменениям 
тканей печени и почек, которые могут быть причиной развития печеночной и почечной недостаточности.

Выводы. 1. Острое отравление большими дозами ацетилсалициловой кислоты приводит к существенному 
нарастанию уровня ацидоза с одновременным ощутимым снижением вязкости крови, которые могут быть важ-
ными звеньями патогенеза развития несовместимых с жизнью нарушений гемодинамики.

2. Хроническое отравление ацетилсалициловой кислотой также приводит к постепенному развитию ацидо-
за, степень которого менее выражена, чем при остром отравлении, и влияет на динамику вязкости крови.

3. Расстройства органного кровотока, возникающие при хроническом отравлении ацетилсалициловой кис-
лотой, менее выражены, чем при остром отравлении и приводят к дистрофическим изменениям в печени и поч-
ках, которые могут быть причиной развития печеночной и почечной недостаточности.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ацетилсалициловая кислота; ацидоз; вязкость; печень; почки; дистрофия.

STATUS OF ACID-BASED EQUALITY AND BLOOD VISCOSITY OF RATS AT ACUTE  
AND CHRONIC POISONING BY ACETYLSALICYLIC ACID AND THEIR INFLUENCE  

ON STRUCTURAL ORGANIZATION OF LIVER AND KIDNEYS
©M. P. Klantsa, I. Ye. Herasymiuk, A. G. Korytskyy 

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University 

SUMMARY. The optimal level of acid-base balance is one of the important components that form the body 
homeostasis. It is also known that metabolic acidosis can develop with overdose of salicylic drugs.

The aim of the study – to determine the level of acidosis and blood viscosity in rats with acute and chronic poisoning 
with acetylsalicylic acid and their effect on the morphological condition of the liver and kidneys.

Material and Methods. Experiments were carried out on white laboratory rats, which modeled acute and chronic 
poisoning with acetylsalicylic acid. The studies were conducted by using functional (pH and blood viscosity measurements), 
histological and statistical methods.

Results. Acute poisoning with acetylsalicylic acid was accompanied by a significant decrease in pH and blood 
viscosity in rats, resulting in severe organ disorders, which manifested as stagnant venous hypertrophy, capillary stasis 
with reactive ascending vasoconstriction.

There was also a tendency to decrease the studied blood parameters after 1 day of the experiment in the course of 
chronic poisoning with acetylsalicylic acid. However, its degree of severity was significantly lower as with acute poisoning. 
There was stabilization of indicators and even partial compensation of pH after 3 days from the onset of chronic 
intoxication. However, in the future, the pH level continued to progressively decrease, not reaching the level recorded in 
acute poisoning. In contrast, the viscosity of blood, on the contrary, gained a tendency to increase.

Detected long-term organ-blood flow disorders led to dystrophic changes in liver and kidney tissues that may be 
responsible for the development of liver and kidney failure.

Conclusions. 1. Acute poisoning with large doses of acetylsalicylic acid leads to a significant increase in the level of 
acidosis with at the same time significant decrease in blood viscosity, which may be important links in the pathogenesis 
of the development of incompatible with life disorders of hemodynamics.

2. Chronic poisoning with acetylsalicylic acid also leads to the gradual development of acidosis, which degree is less 
pronounced than with acute poisoning and affects the dynamics of blood viscosity.

3. Disorders of organ blood flow that arise from chronic poisoning with acetylsalicylic acid are less pronounced than 
with acute poisoning and lead to dystrophic changes in the liver and kidneys which may be responsible for the 
development of liver and kidney insufficiency.

KEY WORDS: acetylsalicylic acid; acidosis; viscosity; liver; kidneys; dystrophy.
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ХРОНІЧНА ЦЕРЕБРАЛЬНА ВЕНОЗНА ДИСФУНКЦІЯ: ПОШИРЕНІСТЬ  
ТА ФАКТОРИ РИЗИКУ

©О. Є. Коваленко, Н. Г. Притико
Національна медична академія післядипломної освіти імені П. Л. Шупика,  

Державна наукова установа «Науково-практичний центр профілактичної та клінічної медецини» 
Державного управління справами, 

Філія № 1. Комунальне некомерційне підприємство «Консультативно-діагностичний центр» 
Святошинського району м. Києва

РЕЗЮМЕ. На сьогодні проблема лікування та верифікації діагнозу у хворих із синдромом хронічної венозної 
церебральної дисфункції (СХВЦД) є одним із важливих питань прийому лікаря-невролога. 

Мета – визначити частку хворих із СХЦВД у межах неврологічного амбулаторного прийому невролога та 
виявити основні чинники ризику патології залежно від гендерних та вікових показників.

Матеріал і методи. Загальноклінічне та клініко-неврологічне обстеження хворих амбулаторного прийому 
лікаря-невролога міської поліклініки за рік, виділення групи пацієнтів (95 осіб віком від 30 до 65 років) із клінічними 
ознаками СХЦВД з деталізацією анамнезу та визначенням ймовірних модифікованих та немодифікованих фак торів 
ризику (ФР) появи патології. Хворі були розподілені на 3 вікові групи: 30–44, 45–60, 60–65 років та на 2 гендерні. 

Результати. Оцінка кількості та характеру звернень на прийомі невролога поліклініки за 2018 рік показала, 
що з усієї кількості випадків цереброваскулярної патології дещо більше половини складають хворі із СХЦВД, або 
майже третину від усієї кількості хворих (33,8 %).

Найбільш значущою причиною, з якою загальний контингент хворих пов'язував появу СХЦВД, було статичне 
перевантаження, дещо меншою (всього на 2 %) – фізичне перевантаження, майже в рівних частках – черепно-
мозкові травми, стрес та спадковість за материнською лінією, наступними майже рівними чинниками були 
спадковість за батьківською лінією та клімакс.

Спостерігаються певні достовірні гендерні відмінності щодо чинників, з якими хворі пов'язують появу СХЦВД. 
Статичне перевантаження для чоловіків у 2,6 раза менш значуще, ніж фізичне навантаження, тоді як у жінок – у 
1,5  раза частіше, й саме його вказано як основну причину виникнення патології. У чоловіків спадковість за 
материнською та батьківською лініями достовірно не відрізнялась (p>0,05), тоді як у жінок лінія матері мала 
тенденцію до остаточної переваги (p=0,1). 

Висновок. Різні вікові періоди хворих мали свої особливості щодо появи модифікованих та немодифікова-
них ФР: фізичне навантаження переважало у віковий період 45–59 років, статичне навантаження та легка ЧМТ – 
від 30 до 59 років, в цей же віковий період було виявлено негативну спадковість. У кожній віковій групі достовірна 
різниця між жінками та чоловіками (р<0,05) мала місце: стосовно фізичного навантаження – в 18–29 років; статич-
ного навантаження – в 45–59; ЧМТ – в 60+; стресу – в 30–44 років. Тенденція p<0,1 стосувалася фактора «клімакс» у 
період 45–59 років. Перспективним є врахування модифікованих факторів ризику в розробці профілактичних за-
ходів щодо СХЦВД.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: цереброваскулярна патологія; синдром хронічної церебральної венозної дисфункції 
(СХЦВД); гендерні особливості; вік хворих; артеріальний тиск.

Вступ. Судинна патологія мозку – одна із най-
актуальніших проблем сучасної медицини через 
характер ускладнень, що супроводжуються висо-
ким рівнем інвалідизації, смертності та знижен-
ням якості життя. Зазвичай переважну увагу в клі-
нічній медицині віддають артеріальним змінам 
церебрального кровотоку. Венозні порушення 
церебрального кровообігу, що позначаються як 
синдром хронічної церебральної венозної дис-
функції (СХЦВД), на жаль, вивчаються менше, 
ймовірно, через складнощі об'єктивної верифіка-
ції порушень [1, 2, 3, 4]. 

СХЦВД – одна з найчастіших причин звертан-
ня хворих за допомогою до лікаря, перш за все, 
на амбулаторний прийом невролога та сімейного 
лікаря. На жаль, патологія значною мірою має не-

специфічні прояви, тому її виявлення та пошук 
причинних факторів має велике практичне зна-
чення.

Мета дослідження – визначити частку хво-
рих із СХЦВД в межах неврологічного амбулатор-
ного прийому невролога та виявити основні чин-
ники ризику патології залежно від гендерних та 
вікових показників.

Матеріал і методи дослідження. Загально-
клінічне та клініко-неврологічне обстеження хво-
рих амбулаторного прийому лікаря-невролога 
міської поліклініки за рік, виділення групи пацієн-
тів (95 осіб віком від 30 до 65 років) із клінічними 
ознаками СХЦВД з деталізацією анамнезу та ви-
значенням ймовірних модифікованих та немоди-
фікованих факторів ризику (ФР) появи патології. 
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Хворі були розподілені на 3 вікові групи: 30–44, 
45–60, 60–65 рр. та на 2 гендерні. 

Результати й обговорення. Наш підрахунок 
кількості нозологій на прийомі невролога полі-
клініки за 2018 рік показав, що судинні захворю-
вання нервової системи (наслідки інсультів, хро-
нічні порушення мозкового кровообігу) мали міс-
це у близько двох третин від усієї кількості хворих. 
Натомість, з усієї кількості цереброваскулярної 
патології дещо більше половини складає СХЦВД 
(рис. 1). Цікаво, що первинне звернення до невро-

лога часто не виглядає як скарга цереброваску-
лярного характеру, хворий скаржиться на стійкий 
головний біль, та/або безсоння, та/або загальну 
слабкість, та/або запаморочення, що пов'язує або 
з наслідками навіть нетяжкої черепно-мозкової 
травми, нерідко пацієнти звертаються до невро-
лога після безуспішної терапії у сімейного лікаря, 
де венозні порушення хоча й часто зустрічаються, 
але не розпізнаються через суттєву кількість не-
специфічних проявів та недостатній рівень мож-
ливостей верифікації патології.

Рис. 1. Розподіл хворих за патологією – причиною звернення до лікаря.

Аналіз головних причин, з якими пацієнти, за 
нашим опитуванням, пов'язують виникнення 
СХЦВД – статичне та/або фізичне перевантажен-
ня, стрес, легкі черепно-мозкові травми (пере-
важно гіперекстензійного характеру), спадко-

вість, клімактеричний період, пологи (у матері) 
тощо.

За нашими даними, рейтинг виявлених при-
чин, з якими пацієнт пов'язує виникнення СХЦВД, 
виглядає таким чином (рис. 2). 

Як показано на діаграмі (рис. 2), найбільш 
значущою причиною, з якою пацієнт пов'язує по-
яву СХЦВД, у загальному контингенті хворих було 
статичне перевантаження, що пояснюється ха-
рактером діяльності людини, дещо меншою 
(всього на 2 %) – фізичне перевантаження, майже 
в рівних частках – черепно-мозкові травми, стрес 
та спадковість за материнською лінією, наступни-

ми майже рівними чинниками були спадковість 
за батьківською лінією та клімакс.

Стосовно гендерних показників спостерігали 
відмінності причинних чинників у жінок та чолові-
ків (рис. 3, 4). 

Як видно з діаграми, серед жіночого контин-
генту так само, як і в загальній групі, переважало 
статичне перевантаження (майже п'ята частина від 

Рис. 2. Основні причини СХЦВД у загального контингенту досліджуваних хворих.
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усіх досліджуваних жінок), на другому місці – спад-
ковість за материнською лінією, решта – майже в од-
накових пропорціях (послідовно з різницею в 1 %) – 
фізичне перевантаження, ЧМТ, стрес, а також далі 

в порядку спадання спадковість за лінією батька та 
клімакс, пологи матері, тяжкі особисті пологи та ін. 

Показники у чоловіків мали іншу картину 
(рис. 4).

Рис. 3. Основні причини СХЦВД у жіночого контингенту досліджуваних хворих.

Рис. 4. Основні причини СХЦВД у чоловічого контингенту досліджуваних хворих.

Діаграма відображає факт, що найчастішим 
чинником, з яким чоловіки пов'язують появу 
СХЦВД, є нетяжка ЧМТ (нагадаємо, що хворих з 
наслідками тяжких та середніх ЧМТ у досліджен-
ня не включали) – майже чверть від усіх випадків. 
У рівних частинах – близько п'ятої частки кожна – 
стрес та фізичне перенавантаження. Дещо менше 
десятої частини від загалу займають статичне пе-
ревантаження, спадковість по батьківській та ма-
теринській лініях. 

Цікавим, на наш погляд, є й чинники, прита-
манні різним віковим періодам (табл. 1).

Отже, достовірну різницю (р<0,05) між жін-
ками та чоловіками спостерігали за наявності та-
ких факторів, як фізичне перевантаження (р=0,04) 

та легкі черепно-мозкові травми (р=0,045). На 
рівні тенденції (р<0,1) різняться статичне наван-
таження (р=0,086), клімакс (р=0,086) та стрес 
(р=0,078).

Як відображено в таблиці, фізичне наванта-
ження переважало у віковий період 45–59 років, 
статичне навантаження та легка ЧМТ – від 30 до 
59 років, в цей же віковий період негативна спад-
ковість. У кожній віковій групі початку захворюван-
ня достовірна різниця між жінками та чоловіками 
(р<0,05) мала місце: стосовно фізичного наванта-
жен ня – в 18–29 років; статичного навантаження – 
в 45–59; ЧМТ – в 60+; стресу – в 30–44 роки. Тенден-
ція p<0,1 стосувалася фактора «клімакс» у період 
45–59 років.
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Висновки. 1. Оцінка кількості та характеру 
звернень до невролога поліклініки за 2018 рік по-
казала, що з усієї кількості випадків церебровас-
кулярної патології дещо більше половини скла-
дають хворі з СХЦВД, або майже третину від усієї 
кількості пацієнтів (33,8 %).

2. Найбільш значущою причиною, з якою за-
гальний контингент хворих пов'язував появу 
СХЦВД, було статичне перевантаження, дещо 
меншою – фізичне перенавантаження, майже в 
рівних частках – черепно-мозкові травми, стрес та 
спадковість за материнською лінією, наступними 
майже рівними чинниками були спадковість за 
батьківською лінією та клімакс.

3. Відзначено певні достовірні гендерні від-
мінності щодо чинників, з якими хворі пов'язують 
появу СХЦВД. Статичне перевантаження для чо-
ловіків у 2,6 раза менш значуще, ніж фізичне на-
вантаження, тоді як у жінок статичне навантажен-
ня у 1,5 раза частіше, й саме його вказано як ос-

нов ну причину виникнення патології. У чоловіків 
спадковість за материнською та батьківською лі-
ніями достовірно не відрізнялась (p>0,05), тоді як 
у жінок лінія матері мала тенденцію до остаточної 
переваги (p=0,1). 

4. Різні вікові періоди хворих мали свої особ-
ливості щодо появи модифікованих та немодифі-
кованих ФР: фізичне навантаження переважало у 
віковий період 45–59 років, статичне навантажен-
ня та легка ЧМТ – від 30 до 59 років, в цей же ві-
ковий період було виявлено негативну спадко-
вість. У кожній віковій групі достовірна різниця 
між жінками та чоловіками (р<0,05) мала місце: 
стосовно фізичного навантаження – в 18–29 ро-
ків; статичного навантаження – в 45–59; ЧМТ – в 
60+; стресу – в 30–44 роки. Тенденція p<0,1 стосу-
валася фактора «клімакс» у період 45–59 років.

Перспективи подальших досліджень. Вра-
хування модифікованих факторів ризику в роз-
робці профілактичних заходів щодо СХЦВД.
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Таблиця 1. Гендерні особливості факторів ризику СХЦВД в різні вікові періоди

Примітка: * – відмінність між жінками та чоловіками у відповідній віковій групі є статистично значущою, р<0,05; ** – відмінність 
між жінками та чоловіками у відповідній віковій групі є статистично значущою, р<0,1.
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ХРОНИЧЕСКАЯ ЦЕРЕБРАЛЬНАЯ ВЕНОЗНАЯ ДИСФУНКЦИЯ: РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ  
И ФАКТОРЫ РИСКА

©А. Е. Коваленко, Н. Г. Притыко
Национальная медицинская академия последипломного образования имени П. Л. Шупика
Государственное научное учреждение «Научно-практический центр профилактической  

клинической медицины» Государственного управления делами
Филиал №1. Комунальное некомерческое предприятие «Консультативно-диагностический центр» 

Святошинского района г. Киева

РЕЗЮМЕ. Сегодня проблема лечения и верификации диагноза у пациентов с синдромом хронической 
церебральной венозной дисфункции является одним из актуальных вопросов приема невролога.

Цель – определить долю пациентов с синдромом хронической венозной церебральной дисфункции (СХЦВД) 
в пределах амбулаторного приема невропатолога и выявить основные факторы риска возникновения патологии 
в зависимости от пола и возраста.

Материал и методы. Общеклиническое и клинико-неврологическое обследование амбулаторно-поликли-
нических больных, посещающих невролога городской поликлиники в течение года, выделение группы пациентов 
(95 пациентов в возрасте от 30 до 65 лет) с клиническими признаками СХЦВД с детализацией анамнеза и выяв-
лением вероятных модифицированых и немодифицированых факторов риска появления патологии. Пациенты 
были разделены на 3 возрастные группы: 30–44, 45–60, 60–65 лет и 2 гендерные. 

Результаты. Оценка количества и характера обращений на приеме невролога в поликлинике в 2018 году 
показала, что из общего числа больных цереброваскулярными заболеваниями чуть более половины – это 
пациенты с СХЦВД, или почти треть всех пациентов (33,8 %). 

Наиболее значимой причиной, с которой общий контингент пациентов связивал появление СХЦВД, была 
статическая перегрузка, несколько меньшей (только 2 %) – физическая перегрузка, почти равные в пропорции – 
черепно-мозговая травма, стресс и наследственность по материнской линии, следующими почти равными фак-
торами были наследственность по линии отца и климакс. 

Существуют некоторые существенные гендерные различия в отношении факторов, с которыми пациенты 
связывают появление СХЦВД. Статическая перегрузка у мужчин в 2,6 раза менее значительна, чем физическая 
активность, тогда как у женщин она в 1,5 раза чаще, и это указывается в качестве основной причины патологии. У 
мужчин наследственность по материнской и отцовской линиям существенно не различалась (р>0,05), тогда как у 
женщин линия матери имела явное преимущество (р=0,1). 

Выводы. Разные возрастные периоды пациентов имели свои особенности в отношении появления модифи-
цированных и немодифицированных ФР: физическая нагрузка была распространена в возрасте 45–59 лет, ста-
тическая нагрузка и легкая черепно-мозговая травма – от 30 до 59 лет, в течение того же возрастного периода 
была выявлена негативная наследственность. В каждой возрастной группе разница между женщинами и мужчина-
ми была достоверной (р<0,05): по отношению к физической нагрузке – 18–29 лет; статической нагрузке – в 45–59; 
ЧМТ – в 60+; стресс – в 30–44 года. Тенденция p <0,1 была связана с «климаксным» фактором в период 45–59 лет.

Перспективным будет учитывание модифицированных факторов риска при разработке профилактических 
мер по СХЦВД.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: цереброваскулярная патология; синдром хронической церебральной венозной 
дисфункции (СХЦВД); гендерные особенности; возраст больных; артериальное давление.
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CHRONIC CEREBRAL VENOUS DYSFUNCTION: PREVALENCE AND RISK FACTORS
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SUMMARY. Today, the problem of treatment and verification of a diagnosis in patients with chronic venous cerebral 
dysfunction syndrome is one of the important issues of receiving a neurologist.

The aim of the study – to determine the proportion of patients with chronic cerebral venous dysfunction (CCVD) 
within the neurological outpatient admission of the neurologist and identify the main risk factors for the pathology, 
depending on gender and age.

Material and Methods. General Clinical and Clinical and Neurological Survey of Outpatient Patients Receiving the 
Neurologist of a City Polyclinic for a year, the allocation of a group of patients (95 patients aged 30 to 65 years) with 
clinical signs of CCVD with a history of anamnesis and the identification of probable modified and unmodified risk factors 
pathology. The patients were divided into 3 age groups: 30–44, 45–60, 60–65 and 2 gender groups.

Results. Estimation of the number and nature of appeals in the reception of a polyclinic neurologist for 2018 showed 
that of the total number of cases of cerebrovascular disease, a little more than half are patients with CCVD, or almost one 
third of all patients (33.8 %). The most significant causes with which the overall contingent of patients associated with the 
appearance of CCVD was static overload, somewhat less (only 2 %) – physical overload, almost equal in proportion – cranial 
trauma, stress and heredity in the maternal line, followed by almost equal factors were inheritance for the father's line and 
climax. There are some significant gender differences regarding the factors with which the patients associate the 
appearance of the CCVD. Static overload for men is 2.6 times less significant than physical activity, whereas in women it is 
1.5 times more often, and it is indicated as the main cause of the pathology. In men, heredity in maternal and parental lines 
did not differ significantly (p>0.05), whereas in women the line of mother tended to a definitive advantage (p=0.1). Different 
age periods of patients had their own peculiarities with regard to the appearance of modified and unmodified FR: physical 
activity was prevalent in the age of 45–59 years, static loading and TBI – from 30 to 59 years, during the same age period, a 
negative heredity was realized. In each age group, the difference between women and men was significant (p<0.05) in 
relation to exercise – 18–29 years; static load – in 45–59; TBI – at 60+; stress – in the 30–44 years. The trend of p<0.1 was 
related to the "climax" factor in the period of 45–59 years. It is promising to take into account modified risk factors in the 
development of preventive measures for the CCVD.

KEY WORDS: cerebrovascular pathology; chronic cerebral venous dysfunction syndrome (CCVD); gender features; 
patient's age; blood pressure.
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АКТУАЛЬНІСТЬ ТА ОБҐРУНТОВАНІСТЬ  НЕЙРОПСИХОЛОГІЧНОЇ  
ТА ФІЗІОТЕРАПЕВТИЧНОЇ РЕАБІЛІТАЦІЇ ХВОРИХ ІЗ ЗАКРИТОЮ  

ЧЕРЕПНО-МОЗКОВОЮ ТРАВМОЮ, ЗУМОВЛЕНОЮ ДІЄЮ ВИБУХОВОЇ ХВИЛІ 
©В. О. Коршняк, О. В. Коршняк

ДУ «Інститут неврології, психіатрії та наркології НАМН України», м. Харків

РЕЗЮМЕ. Пошкодження центральної нервової системи в учасників бойових дій на Сході України займають 
друге місце після кульових і осколкових поранень тулуба та кінцівок. Вибухові пошкодження за патогенезом та 
клініко-морфологічними проявами істотно відрізняються від звичайних механічних закритих черепно-мозкових 
травм. Цілком очевидно, що проблема віддалених наслідків, їх діагностики, адекватної клініко-патофізіологічної 
оцінки, лікування, реабілітації в цілому має важливе загальномедичне та соціально-економічне значення. 

Мета – вивчення віддалених наслідків бойової черепно-мозкової травми для подальшої обґрунтованості 
вибору методів терапії та реабілітації. 

Матеріал і методи. Обстежено 97 військових із даною нозологією. Патогенез ураження нервової системи 
при травматичній хворобі головного мозку зумовлений, головним чином, обмінними, токсичними, судинними і 
рефлекторними розладами. Зсув гомеостазу, як внутрішній стрес-чинник, запускає каскад патологічних 
механізмів. 

Результати. Аналіз динаміки патологічного процесу показав, що не всі його ланки рівнозначні. Окремі ланки 
є визначальними для подальшого розвитку патологічних процесів. У динаміці хвороби роль окремих ланок, 
навіть основного патологічного процесу, часто змінюється, а значить, і основна ланка не завжди є постійною 
впродовж захворювання. На кожному з етапів розвитку хвороби можливі свої основні ланки патогенезу. 

Висновки. Передбачаючи структурно-функціональні перебудови структур мозку, можна забезпечувати 
можливість керування процесами життєдіяльності. Апробовано й доведено результативність і ефективність 
нейропсихологічних та фізіотерапевтичних заходів реабілітації хворих.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: черепно-мозкова травма; віддалені наслідки черепно-мозкової травми; бойова травма; 
нейропсихологічна допомога; фізіореабілітаційні заходи; психотерапевтична допомога; вибухова хвиля.

Вступ. З кожним роком у нашій країні зростає 
частота закритих черепно-мозкових травм (ЗЧМТ), 
відповідно, збільшується кількість хворих із від-
даленими наслідками (ВН) ЗЧМТ і зростає потре-
ба вивчення цієї проблеми. Пошкодження цент-
ральної нервової системи (ЦНС) в учасників бойо-
вих дій на Сході України займає друге місце після 
кульових і осколкових поранень тулуба та кінці-
вок. Тільки за період з 2014 до 2018 рр. у невроло-
гічний стаціонар Військово-медичного клінічного 
центру Північного регіону госпіталізовано понад 
1300 військовослужбовців із ЗЧМТ [4, 14, 16]. За 
довгостроковими прогнозами, очікується подаль-
ше зростання частоти ЧМТ, а відповідно, і збіль-
шення кількості хворих із віддаленими наслідка-
ми (за МКХ-10 – T  90.5). Однією із форм ЗЧМТ в 
період бойових дій є травма, зумовлена вибухо-
вою хвилею від снаряда. Така травма – це склад-
не комбіноване ушкодження, яке включає струс 
мозку, акустичні травми та вібротравми [5, 6, 7]. 
Вибухові пошкодження за патогенезом та клініко- 
морфологічними проявами істотно відрізняють-
ся від звичайних механічних ЗЧМТ. Однією з про-
відних причин встановлення динамічного невро-
логічного і психіатричного спостереження в осіб з 
екзогенно-органічними захворюваннями голов-
ного мозку є психопатологічні наслідки ЧМТ. На-

явність в анамнезі ЗЧМТ у різному проміжку часу 
по тому проявляється різноманіттям клінічних 
варіацій віддалених наслідків, що перебігають із 
частими станами декомпенсації, тимчасової не-
працездатності, з подальшою інвалідизацією [3, 
10, 13]. Цілком очевидно, що віддалені наслідки 
ЗЧМТ, а саме: їх діагностика, адекватна клініко-па-
тофізіологічна оцінка, лікування, реабілітація – 
мають важливе загальномедичне та соціально-
економічне значення [8, 12].

Мета дослідження – вивчити особливості пе-
ребігу травматичного ураження мозку внаслідок 
вибухової ЗЧМТ, щоб розробити критерії діагнос-
тики, прогнозу зазначеної нозології, а також захо-
ди нейропсихологічної та фізіотерапевтичної реа-
білітації у віддаленому періоді вибухової ЗЧМТ.

Матеріал і методи дослідження. Об'єктом 
вивчення є травматична хвороба головного мозку 
у віддаленому періоді вибухової ЗЧМТ. Предмет 
дослідження – клініко-параклінічні, біохімічні, 
ней ропсихологічні показники хворих із травма-
тичною хворобою головного мозку.  Методи до-
слідження: клініко-неврологічні, психоневроло-
гічні, біохімічні, електрофізіологічні, полісомно-
графічні, статистичні тощо. 

Обстежено 97 хворих віком 23–37 років із 
ЗЧМТ, спричиненою вибуховою хвилею в період 
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перебування в зоні збройного конфлікту на Сході 
України, з давністю травми 1,5–3 роки. З анамнезу 
відомо, що відстань від місця вибуху снаряда чи 
міни до постраждалих становила від 4–5 до 10–
12 м. Усім хворим проводили клініко-неврологіч-
не, психоневрологічне, біохімічне, електрофізіо-
логічне, полісомнографічне обстеження та оціню-
вали стан їх вегетативної нервової системи (ВНС): 
визначали вегетативний тонус, вегетативну реак-
тивність (ВР), вегетативне забезпечення діяль-
ності (ВЗД). Одержані дані статистично обробля-
ли за методом В. С. Генеса. 

У дослідження включали постраждалих, які 
відповідали таким критеріям: а) вік 23–37 років; 
б) відсутність соматичного і неврологічного обтя-
женого анамнезу; в) наявність лише легкої ЗЧМТ 
(без алкогольного сп'яніння, травм грудної кліт-
ки, туберкульозу та інших інфекційних захворю-
вань в момент отримання травми). Дані критерії 
дозволили нам максимально виключити факто-
ри, які б істотно впливали на перебіг хвороби.

Результати й обговорення. Клінічну харак-
теристику віддаленого періоду було вивчено у 
97 хворих, які перебували на стаціонарному ліку-
ванні в неврологічному відділенні Військово-
медичного клінічного центру Північного регіону 
(м.  Харків) і в неврологічній клініці ДУ «Інститут 
неврології, психіатрії та наркології НАМН Украї-
ни» протягом 2014–2018 рр. 

Відповідно до патофізіологічних наслідків 
віддаленої ЗЧМТ, основним напрямком у лікуван-
ні було відновлення збалансованості дії відповід-
них функціональних систем головного мозку, що 
можливе тільки при комплексному медикамен-
тозному та немедикаментозному лікуванні. 

Патогенез ураження нервової системи при 
травматичній хворобі головного мозку змовле-
ний, головним чином, обмінними, токсичними, 
судинними і рефлекторними розладами. Зсув го-
меостазу, як внутрішній стрес-чинник, запускає 
каскад патологічних механізмів [2, 9]. Церебраль-
ний гомеостаз – це стабільне функціонування 
мозку та окремих його систем у фізіологічних 
межах в період спокою і при дії різних стресорів. 
Синхронізуючі та десинхронізуючі системи є 
складовою частиною лімбіко-ретикулярного 
комплексу, інтегративної системи, що здійснює 
надсегментарну вегетативну регуляцію [1, 8, 15]. 
У стані спокою відбувається зниження реактив-
ності гіпоталамуса, а отже, й зниження емоційної 
збудливості, що приводить до зменшення низхід-
них кірково-гіпоталамо-соматичних розрядів у 
системі зворотного зв'язку. Особливості психо-
емоційних стресорів полягають у їх тенденції до 
хронізації та самопосилення. На відміну від гумо-
ральних показників, їх точні значення не підда-

ються чіткому підрахунку і вимірюванню, а вико-
ристання суб'єктивних опитувальників виявляє 
значні варіації кінцевого значення показників. 
Психічним стресорам важче запобігти, ніж фізич-
ним, вони можуть діяти навіть за відсутності по-
дразника, що потребує іншого підходу в терапев-
тичних та реабілітаційних заходах. Для нормалі-
зації психологічного стану хворих із ВН ЗЧМТ 
використовували комплексний підхід, який поєд-
нує методи психотерапії, рефлексотерапії, ліку-
вальної фізкультури та фармакотерапії. Стратегія 
психотерапії була спрямована на усунення внут-
рішнього психологічного конфлікту, мобілізацію 
психічних можливостей пацієнта, зміну звичних 
«больових відчуттів», навчання пацієнтів мето-
дам саморегуляції больових відчуттів. Залежно 
від характеру психопатологічної симптоматики, 
вираження мотивацій та працездатності пацієнта 
для лікування можуть бути використані різні пси-
хотерапевтичні техніки – підтримавальна психо-
терапія, сугестивні методики (гіпноз, релаксація, 
медитація), когнітивно-біхевіоральна психотера-
пія, динамічна психотерапія, групова психотера-
пія, біологічний зворотний зв'язок.

Крім використання сучасних фармакологіч-
них засобів, лікар має розпрацювати таку методо-
логію, де головним є не усунення всіх проявів па-
тології, а регулювання ушкоджених ланок пато-
генезу, сприяння відновленню пристосу вально-
компенсаторних можливостей організму. Тобто, 
лікувальні заходи повинні бути спрямовані на за-
безпечення оптимального розвитку існуючих в 
організмі захисних реакцій, які сформувалися у 
процесі еволюції, мають свою структуру та дина-
міку розвитку. 

Серед лікувальних терапевтичних заходів 
можна виокремити позитивний і обґрунтований 
вплив транскраніальної електроаналгезії (ТКЕА), 
краніоцеребральної гіпотермії (КЦГ), мікрохви-
льової резонансної терапії (МРТ), програмованої 
сенсорної депривації тощо. Проведені досліджен-
ня показали, що під впливом ТКЕА відновлюється 
функціонування вегетативної нервової системи, 
нормалізуються гуморальні та імунні показники, 
швидкість мозкового кровотоку, покращуються 
біоелектрична активність головного мозку, пси-
хологічний статус хворих, нормалізується темпе-
ратурний гомеостаз. Тобто, відзначено суттєвий 
вплив ТКЕА на регуляторні процеси, що приво-
дять у більшості хворих до зникнення тих пору-
шень, які були викликані черепно-мозковою 
травмою.

Після сеансу КЦГ поліпшився функціональ-
ний стан підкіркових структур: достовірно змен-
шилася частота сухожилкової анізорефлексії, атак-
сії, тремору пальців рук та повік, зникли або стали 
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слабовираженими вегето-вісцеральні пароксиз-
ми. Нормалізувався артеріальний тиск майже у 
всіх обстежених (лише в одного пацієнта із 20 осіб 
зберігалася гіпертензія), причому це стосується 
випадків як гіпер-, так і гіпотензії. Майже повніс-
тю нормалізувався внутрішньочерепний тиск. 
Функціонування надсегментарних структур ВНС 
також нормалізувалося за даними коефіцієнта 
Хільдебранта, показників вегетативної реактив-
ності та вегетативного забезпечення діяльності 
при проведенні орто-, кліностатичних проб. Разом 
з тим, у хворих після КЦГ нормалізувалися показ-
ники реоенцефалограми: реографічний індекс (РІ), 
дикротичний індекс (ДКІ), діастолічний індекс (ДСІ), 
що свідчить про нормалізацію мозкового крово-
току. Наші дані дозволяють стверджувати, що 
краніоцеребральна гіпотермія, незва жаючи на 
відсутність медикаментозного впливу, позитивно 
впливає на функціональний стан надсегментар-
них структур ВНС у хворих із віддаленими наслід-
ками ЗЧМТ, що, вочевидь, відбувається за раху-
нок зовнішнього біокерування синхроні зацією 
функціональної активності структур, які вхо дять 
до кортико-гіпоталамічно-ретикулярної осі.

Курс МРТ викликає позитивну динаміку: це 
проявляється зменшенням або зникненням суб'єк-
тивних проявів страждання, покращенням зба-
лансованості відділів ВНС. Відзначено покращен-
ня температурної функції ВНС та когнітивних 
функцій ЦНС. В цілому можна спостерігати змен-
шення і (суттєве) дисрегуляційних, і дезадаптив-
них проявів у даної групи хворих. Метод програ-
мованої сенсорної депривації позитивно вплинув 
на вегетативні порушення, що мають місце у хво-
рих із ЧМТ, зумовленою дією вибухової хвилі [6, 7].

Результати наших досліджень показали висо-
ку позитивну ефективність сенсорної депривації 
при лікуванні астеноневротичних розладів хво-
рих з бойовою ЗЧМТ. Позитивна результативність 
методу сенсорної депривації, як ми вважаємо, зу-
мовлена тим, що відбувається відновлення не 
тільки у психоемоційній сфері пацієнта, але й у 
збалансованості та синхронності в діяльності над-
сегментарних структур ВНС, адже зняття надлиш-
кової сенсорної імпульсації зумовлює розділення 
діяльності функціональних систем мозку і їхню 
переналагоджуваність. Отже, сенсорна деприва-
ція забезпечує виконання одного з принципів 
програмованого біокерування.

Висновки. Результати експериментальних 
до слі джень показали, що відновлення функцій 
ЦНС після ЧМТ відбувається із залученням особ-
ливих компенсаторних ресурсів нервової ткани-
ни – нейропластичності та нейрогенезу. Відповід-
но до сучасної концепції хвороби, яка базується 

на тривимірній моделі ВООЗ «хвороба – обме-
ження життєдіяльності – соціальна недостат-
ність», обмеженням життєдіяльності хворого з 
наслідками ЗЧМТ є відсутність можливості брати 
участь у повсякденній діяльності в звичайному 
для здорової людини обсязі. Цей фактор є бар'є-
ром для хворого і соціально дезадаптує його. 
Основними принципами реабілітації є: 1) комп-
лексність лікувально-відновлювальних заходів; 
2) етапність і послідовність лікування; 3) спрямо-
ваний вплив на особистість хворого з урахуван-
ням преморбідних особливостей. В основі реабі-
літації пацієнта з наслідками ЧМТ має бути індиві-
дуальна програма, складена з урахуванням реа-
білітаційного потенціалу, що включає весь 
комплекс медичних і соціальних заходів і перед-
бачає досягнення максимального рівня реабілі-
тації – повної, часткової або побутової. Суть 
запропо нованої технології полягає в тому, що за 
допомогою фізіотерапевтичних впливів – ТКЕА, 
КВЧ-те рапії, КЦГ та/або програмованої сенсорної 
депривації – створюються умови для відновлення 
синхронної упорядкованої діяльності функціо-
нальних систем півкуль мозку, перш за все, над-
сегментарних утворів вегетативної нервової сис-
теми. Корекції дисрегуляційних порушень у струк-
турах півкуль досягають за рахунок різноспрямо-
ваної дії вищезгаданих методик.

Отже, передбачаючи структурно-функціо-
нальні перебудови структур мозку, можна забез-
печувати можливість керування процесами жит-
тєдіяльності. 

Перспективи подальших досліджень. Своє-
часність, адекватність надання спеціалізованої ме-
дичної допомоги значною мірою визначають стан 
постраждалих у поточний момент, особливості по-
дальшого перебігу травматичного ушкодження 
мозку, ступінь вираження та тяжкість наслідків 
ЗЧМТ, інвалідизацію, зумовлену цими наслідками, 
рівень смертності. Своєрідність клінічної картини 
вибухової ЗЧМТ змушує шукати нові підходи до ді-
агностики, лікування та реабілітації постраждалих 
на різних етапах захворювання. З огляду на це, ак-
туальними є виявлення особливостей формуван-
ня та перебігу травматичної хвороби мозку в по-
страждалих із вибуховою ЗЧМТ для розробки 
комплексу нових прогностичних критеріїв з метою 
оптимізації надання неврологічної, психотерапев-
тичної та фізіореабілітаційної допомоги. Дослі-
дження віддалених наслідків бойової черепно-
мозкової травми та поглиблене вивчення й об-
грунтоване вдосконалення процесів нейропсихо-
логічної та фізіотерапевтичної реабілітації значно 
покращує соціально-адаптаційні можливості цьо-
го контингенту хворих.
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АКТУАЛЬНОСТЬ И ОБОСНОВАННОСТЬ НЕЙРОПСИХОЛОГИЧЕСКОЙ  
И ФИЗИОТЕРАПЕВТИЧЕСКОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ БОЛЬНЫХ С ЗАКРЫТОЙ  

ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМОЙ, ОБУСЛОВЛЕННОЙ ДЕЙСТВИЕМ ВЗРЫВНОЙ ВОЛНЫ
©В. А. Коршняк, Е. В. Коршняк

ГУ «Институт неврологии, психиатрии и наркологи НАМН Украины», г. Харьков

РЕЗЮМЕ. Повреждения центральной нервной системы у участников боевых действий на Востоке Украины 
занимают второе место после пулевых и осколочных ранений туловища и конечностей. Повреждения, вызван-
ные взрывной волной, по патогенезу и клинико-морфологическим проявлениям существенно отличаются от 
обычных механических закрытых черепно-мозговых травм. Совершенно очевидно, что проблема отдаленных 
последствий, их диагностики, адекватной клинико-патофизиологической оценки, лечения, реабилитации в це-
лом имеет важное общемедицинское и социально-экономическое значение. 

Цель – изучение отдаленных последствий боевой черепно-мозговой травмы для дальнейшей обоснован-
ности выбора методов терапии и реабилитации. 

Материал и методы. Обследовано 97 военных по данной нозологии. Патогенез поражения нервной систе-
мы при травматической болезни головного мозга обусловлен, главным образом, обменными, токсичными, сосу-
дистыми и рефлекторными расстройствами. Сдвиг гомеостаза, как внутренний стресс-фактор, запускает каскад 
патологических механизмов. 

Результаты. Анализ динамики патологического процесса показал, что не все его звенья равнозначны. От-
дельные звенья являются определяющими для дальнейшего развития патологических процессов. В динамике 
болезни роль отдельных звеньев, даже основного патологического процесса, часто меняется, а значит, и основ-
ное звено не всегда является постоянным на протяжении болезни. На каждом из этапов развития болезни воз-
можны свои основные звенья патогенеза. 

Выводы. Предвидя структурно-функциональные перестройки структур мозга, можно обеспечивать возмож-
ность управления процессами жизнедеятельности. Апробирована и доказана результативность и эффективность 
нейропсихологических и физиотерапевтических мероприятий реабилитации больных.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: черепно-мозговая травма; отдаленные последствия черепно-мозговой травмы; бое-
вая травма; нейропсихологическая помощь; физиореабилитационные мероприятия; психотерапевтическая по-
мощь; взрывная волна.

ACTUALITY AND FOUNDATION OF NEUROPSYCHOLOGICAL AND PHYSIOTHERAPEUTIC 
REHABILITATION IN PATIENTS WITH CLOSED TRAUMATIC BRAIN INJURY CAUSED  

BY ACTION OF THE EXPLOSIVE WAVE
©V. O. Korshniak, O. V. Korshniak

Institute of Neurology, Psychiatry and Narcology of the NAMS of Ukraine, Kharkiv

SUMMARY. Damage to the central nervous system among participants in military operations in the east of Ukraine 
ranks second after bullet and fragmentation wounds to the trunk and extremities. Damages caused by the  blast wave, 
according to pathogenesis and clinical and morphological manifestations, differ significantly from the usual mechanical 
closed craniocerebral injuries. 
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It is quite obvious that this problem of remote consequences,, their diagnosis, adequate clinico-pathophysiological 

evaluation, treatment, rehabilitation in general, have an important general medical and socio-economic significance. 
The aim – to study the long-term consequences of a military brain injury for the further validity of the choice of 

therapy and rehabilitation methods. 
Material and Methods. There were examined 97 military men with this nosology. The pathogenesis of damage to 

the nervous system in traumatic brain disease is mainly due to metabolic, toxic, vascular and reflex disorders. The shift 
of homeostasis, as an internal stress factor, triggers a cascade of pathological mechanisms. 

Results and Discussion. An analysis of the dynamics of pathological processes showed that not all of its links are 
equivalent. Individual links of pathogenesis are crucial for the further development of pathological processes. In the 
dynamics of the disease, the role of individual links, even the main pathological process, often changes, and so the main 
link is not always constant throughout the illness. At each stage of the development of the disease, its main their own 
links in pathogenesis are possible. 

Conclusions. Anticipating the structural and functional rearrangements of the structure of the brain, it is possible 
to provide the possibility of controlling vital processes. The efficacy and effectiveness of neuropsychological and 
physiotherapeutic measures of rehabilitation of patients were tested and proved.

KEY WORDS: traumatic brain injury; distant consequences of traumatic brain injury; military traumatic brain injury; 
neuropsychological assistance; physiotherapy measures; psychotherapeutic assistance; explosive wave.
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ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНОГО ПЕРЕБІГУ СТАБІЛЬНОЇ ІШЕМІЧНОЇ ХВОРОБИ СЕРЦЯ 
В ПОЄДНАННІ ІЗ НЕГОСПІТАЛЬНОЮ ПНЕВМОНІЄЮ У ХВОРИХ ПОХИЛОГО ВІКУ –  

В ФОКУСІ СТАТИНИ
©Л. П. Кузнєцова, Т. В. Богослав

ДЗ «Запорізька медична академія післядипломної освіти МОЗ України» 
Запорізький державний медичний університет

РЕЗЮМЕ. Стабільна ішемічна хвороба серця залишається надзвичайно актуальною медико-соціальною пробле-
мою, що обумовлено високим рівнем захворюваності та смертності.

Мета – визначити особливості клінічного перебігу, функціональної та структурно-геометричної перебудови 
лівих відділів серця у хворих на стабільну ІХС (СІХС) в поєднанні із нетяжкою негоспітальною пневмонією (НП) та 
ефективність комплексного лікування з додатковим включенням до традиційного протокольного лікування 
препарату Розувастатин, в добовій дозі 40 мг на ніч, на термін перебування в стаціонарі, та надалі – амбулаторно 
протягом 6 місяців.

Матеріал і методи. У дослідження було включено 77 пацієнтів, старших 65 років. Хворі були поділені на 
3 групи: в 1 увійшли хворі на СІХС із супутньою НП (n=32), у 2 – хворі з ізольованою НП (n=27), в 3 – 18 хворих із ізо-
льованою СІХС, які перебували на лікуванні в терапевтичному відділенні КЗ «ЦЛ Комунарського району» м. Запо-
ріжжя, впродовж 2017 року. Середній вік хворих складав (66,2±7,1) років. Чоловіків було 42, жінок – 35. Усім паці-
єнтам проведено загальноклінічне обстеження згідно з вітчизняними рекомендаціями. Додатково хворим була 
проведена ехокардіографія в М- та В-режимах. Діагноз СІХС встановлювали на підставі наказу МОЗ України № 152 
від 02.03.2016 р., діагноз НП – згідно з наказом МОЗ України (№ 128 від 19.03.2007 р.). Хворі на СІХС, як із поєдна-
ним перебігом (СІХС+НП), так і з ізольованою СІХС, отримували лікування згідно з «Протоколом надання медичної 
допомоги хворим з ішемічною хворобою серця: стабільною стенокардією напруження» (наказ МОЗ України № 152 
від 02.03.2016 р.), хворі на НП – згідно з «Протоколом надання медичної допомоги хворим на НП дорослим осо-
бам» (наказ України № 128 від 19.03.2007 р.).

До госпіталізації всі хворі з СІХС отримували, згідно з протоколом, статини (розувастатин) в дозі 10–20 мг. 
Беручи до уваги плейотропну протизапальну дію статинів і їхню здатність поліпшувати функції зовнішнього 
дихання за рахунок зростання показників ОФВ, ФЖЄЛ, хворим 1 і 2 груп на фоні призначення традиційної терапії 
НП та СІХС ми призначали розувастатин у добовій дозі 40 мг 1 раз на добу на ніч. Пацієнтам 3 групи дозу статинів, 
яку хворі приймали раніше, не змінювали.

Результати. За об'єктивними, лабораторними та інструментальними даними встановлено, що НП сприяє 
погіршенню клінічного перебігу СІХС: вірогідно вищими на 23,4 % (р<0,05) були частота серцевих скорочень (ЧСС), 
на 10,1 % – частота дихальних рухів (ЧДР) (р<0,05); виявлено зниження сатурації кисню на 2,7 % (р<0,05), підвищення 
показників ШОЕ на 13,7 %, лейкоцитозу – на 26,0 % і показників імунозапальної активації – СРП – на 9,6 % (р<0,05), 
порівняно із пацієнтами 3 групи (СІХС без НП). Функція зовнішнього дихання (ФЗД) у пацієнтів 1 групи була не-
значно порушена, в основному за рестриктивним типом. Хворі 1 групи, яким додатково призначали розувастатин 
у добовій дозі 40 мг, вже через 10–12 днів відмічали позитивну динаміку: поліпшення загального стану та показ-
ників крові. Скоротився також термін перебування цих хворих у стаціонарі – до (14,2±1,1) днів проти (16,62±1,0) 
(р<0,05) у хворих з ізольованою СІХС, що одержували тільки традиційне лікування. Вплив призначеного 
комплексного лікування на прогноз СІХС після перенесеної НП вивчався сімейним лікарем амбулаторно впродовж 
6 місяців потому. 

Висновки. Аналіз результатів дослідження: загальний стан хворих обох груп, показники лабораторних та ін-
струментальних досліджень, вказують на негативний вплив НП на перебіг СІХС у хворих похилого віку, на відміну 
від хворих з ізольованою СІХС. Комплексне ж протокольне лікування хворих з коморбідним перебігом СІХС із су-
путньою НП з додатковим призначенням препарату Розувастатин (40 мг на добу на ніч) у період стаціонарного 
лікування, – сприяє швидшому одужанню хворих від НП. Продовження ж прийому розувастатину хворими на 
СІХС після перенесеної НП ще протягом півроку, в тій же самій дозі, вказує на його позитивний вплив на стан кар-
діогемодинаміки та обумовлює більш сприятливий перебіг захворювання і покращення якості життя хворих, про 
що свідчить відсутність повторних госпіталізацій серед 32 хворих на СІХС, що перенесли НП, впродовж всього 
терміну спостереження.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: стабільна ішемічна хвороба серця; негоспітальна пневмонія; ремоделювання серця; 
розувастатин.

Вступ. Незважаючи на сучасні досягнення кар-
діології, стабільна ішемічна хвороба серця (СІХС) 
займає провідне місце серед серцево-судинних 
захворювань (ССЗ) у більшості розвинутих країн 

світу, в тому числі й в Україні, є основною причи-
ною втрати працездатності та смертності, а поши-
рення цієї патології останніми роками невпинно 
зростає [1, 6–8]. На сьогодні відомо, що на перебіг 
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СІХС впливають супутні захворювання органів ди-
хання, частіше негоспітальна пневмонія (НП), яка 
належить до групи найпоширеніших інфекційних 
захворювань легень [4, 5]. Не менш важливою за-
лишається проблема діагностики та лікування 
коморбідного перебігу СІХС і НП у літніх людей. 
При цій коморбідній патології НП суттєво усклад-
нює перебіг СІХС, на тлі якої вона виникла. Вважа-
ють, що наявність пневмонії негативно впливає на 
стан хворих із СІХС за рахунок збільшення потре-
би міо карда у кисні в умовах інтоксикації, зниже-
ної оксигенації та вентиляційно-перфузійних по-
рушень. За наявності гострого запального проце-
су в легенях погіршуються зміни гемодинаміки, 
які викликають порушення функції ендотелію су-
дин, обумовлюють тяжкість перебігу СІХС та не-
суть загрозу розвитку небезпечних ускладнень з 
боку саме серцево-судинної системи [3,  5,  7]. Ос-
танніми роками в дослідженнях, присвячених даній 
проблемі, та для оцінки прогнозу хворих з вказа-
ною коморбідною патологією, вивчають струк-
турно-геометричну та функціональну перебудову 
серця [1, 2, 4]. Грамотна інтерпретація особливос-
тей ехокардіографічних показників пацієнтів з 
СІХС, поєднаної із НП, дозволяє не тільки оцінити 
тяжкість перебігу захворювання, а й спрогнозува-
ти ризик ускладнень з боку серцево-судинної сис-
теми та оптимізувати лікування, як на етапі пере-
бування хворого в стаціонарі, так і на етапі амбу-
латорного спостереження після перенесеної НП 
[1, 5, 9, 10]. Питання щодо віддаленого прогнозу 
пацієнтів зі СІХС, які перенесли НП, залишаються 
актуальними, оскільки вимагають від сімейного 
лікаря (після виписки пацієнта із стаціонару) ціліс-
ного підходу до розуміння ведення таких хворих 
при амбулаторному спостереженні, своєчасного 
проведення необхідних обстежень, адекватної 
терапії, що покликана сприяти не тільки поліп-
шенню стану, а й покращенню та подовженню 
життя хворих похилого віку. 

Мета – визначити особливості клінічного пе-
ребігу, функціональної та структурно-геометрич-
ної перебудови серця у хворих на ІХС в поєднанні 
із нетяжкою НП, оптимізувати протокольне комп-
лексне лікування з додатковим включенням ро-
зувастатину в добовій дозі 40 мг на ніч на термін 
перебування в стаціонарі та надалі – амбулаторно 
протягом 6 місяців.

Матеріал і методи дослідження. Відповідно 
до мети дослідження було обстежено 77 пацієн-
тів, старших за 65 років, з них 32 – з НП в поєднан-
ні із СІХС, 27 – із ізольованою нетяжкою НП та 18 – 
з ізольованою СІХС, які перебували на лікуванні в 
терапевтичному відділенні КУ «ЦЛ Комунарсько-
го р-ну» м. Запоріжжя, протягом 2017 року. Се-
редній вік хворих складав (66,13±7,1) років. Чоло-

віків було 42, жінок – 35. Всім пацієнтам проведено 
загальноклінічне лабораторне та інструменталь-
не обстеження згідно з вітчизняними рекоменда-
ціями. Діагноз НП у всіх хворих верифіковано 
рентгенологічно згідно з наказом МОЗ України 
(№ 128 від 19.03.2007 р.). Діагноз СІХС встановлю-
вали на підставі наказу МОЗ України №  152 від 
02.03.2016  р.). З метою оцінки структурно-функ-
ціонального стану лівих відділів серця усім паці-
єнтам була виконана ехокардіографія в М- та 
B-режимах з визначенням наступних показників: 
кінцевий систолічний розмір лівого шлуночка 
(КСР, мм), кінцевий діастолічний розмір лівого 
шлуночка (КДР, мм), кінцевий систолічний об'єм 
лівого шлуночка (КСО, мл), кінцевий діастолічний 
об'єм лівого шлуночка (КДО, мл), фракція викиду 
(ФВ, %), швидкість раннього діастолічного напов-
нення ЛШ (Е, см/с), швидкість пізнього діастоліч-
ного наповнення ЛШ (А,  см/с), співвідношення 
Е/А, час сповільнення хвилі (DТ в мс), товщину 
зад ньої стінки ЛШ в діастолу (ТЗСЛШд, мм), тов-
щину міжшлуночкової перетинки в діастолу 
(ТМШПд, мм), масу міокарда ЛШ (ММЛШ,  г), ін-
декс маси міокарда ЛШ (ІММЛШ, г/см2).

Оцінку систолічної функції ЛШ визначали 
враховуючи збільшення КДО, КСО та зменшення 
ФВ. ФВ ЛШ >50 % вважали нормою; ФВ ЛШ 40–
50 % – проміжною («сірою зоною»), а <40 % – зни-
женою (згідно з Рекомендаціями діагностики і лі-
кування серцевої недостатності (2016) Европей-
ського кардіологічного товариства [1]. Статистич-
ну обробку виконували за допомогою пакета 
програм «Statistica 7.0». Застосовували парамет-
ричні та непараметричні методи. Усі статистичні 
тести були двобічними, значущим вважали рівень 
р<0,05.

Усім хворим на НП призначали стартову анти-
бактеріальну терапію (АБТ) згідно з протоколом 
надання допомоги хворим на НП, з урахуванням 
попереднього використання антибіотиків. При-
значали також муколітичну та дезінтоксикаційну 
терапію. Додатково пацієнти 1 та 2 груп з поєдна-
ним перебігом СІХС та НП (n=32) і пацієнти з ізо-
льованою НП (n=27), отримували препарат розу-
вастатин в дозі 40 мг 1 раз на добу на ніч, беручи 
до уваги плейотропну протизапальну дію стати-
нів та їхню здатність поліпшувати функцію зов-
нішнього дихання за рахунок зростання показни-
ків ОФВ, ФЖЄЛ. Ефективність лікування НП оці-
нювали через (10±1,3) днів. Вплив призначеного 
комплексного лікування на прогноз СІХС, показ-
ники гемодинаміки та ЯЖ хворих із СІХС, що пере-
несли НП, оцінювали через 6 місяців.

Результати й обговорення. На початку госпі-
талізації хворі 1 і 2 груп за розподілом скарг не 
розрізнялися. У пацієнтів 1 основної групи такі 
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скарги як задишка (76,8  %), пастозність гомілок 
(21,4 %), більш виражена слабкість (54,3 %) трап-
лялися частіше, ніж у пацієнтів з ізольованою 
СІХС (відповідно16,9 %, 0 %, 23,4 %, у всіх випад-
ках р<0,05). Також було виявлено різницю між 1 
та 3 (хворі на СІХС без НП) групами за показника-
ми частоти серцевих скорочень (ЧСС), відповідно 
(86,9±3,0) та (76,3±6,4) ударів за 1 хв. Частота ди-
хальних рухів (ЧДР) у хворих основної групи скла-
дала (20,5±0,4) за 1 хвилину проти (17,6±0,2) за 
1  хвилину у хворих на ізольовану СІХС. Особли-
вості структурно-геометричних та функціональ-
них показників серця у хворих на СІХС, поєднану 
із НП, характеризувалися достовірно збільшени-
ми лінійними розмірами лівого передсердя у ді-
астолу на 12,8 % (р<0,05), а у систолу – на 25,1 % 
(р<0,05), порівняно із хворими на СІХС без НП. ФВ 
була достовірно нижчою у хворих з поєднанням 
СІХС і НП на 8,4 % (р<0,05). У цій групі хворих та-
кож спостерігалось збільшення товщини міжшлу-
ночкової перетинки (ТМШП) у систолу на 11,6 % 
та діастолу – на 12,1  %, а також вірогідне збіль-
шення індексу маси міокарда (ІММ) ЛШ на 24,0 % 
(р<0,05), на відміну від пацієнтів з СІХС без супут-
ньої НП (р<0,05). 

Показники функції зовнішнього дихання 
(ФЗД) у хворих на СІХС, поєднану із НП, і СІХС без 
НП, були порушені за змішаним типом, але у хво-
рих з поєднаним перебігом більш вираженими 
були порушення рестриктивного типу.

При аналізі ліпідограми у хворих на СІХС із су-
путньою НП було відмічено достовірне підвищен-
ня вмісту загального холестерину (ЗХ) крові на 
40,0 % (р<0,05) більше, ніж у хворих з ізольованою 

НП, тригліцеридів – на 19,2 % (р<0,05), ліпопротеї-
дів низької щільності (ЛПНЩ) – на 69,3 % (р<0,05), 
та дуже низької – на 21,1 % (р<0,05) відповідно.

Проаналізовані показники ФЗД у хворих 1 і 
2 груп під впливом комплексного лікування з до-
датковим призначенням препарату розувастати-
ну в дозі 40 мг на добу вказали на вірогідне збіль-
шення відсотка життєвої ємності легень (ЖЄЛ) 
вдиху на 10,9 % (р<0,05), форсованої життєвої єм-
ності легень (ФЖЄЛ) вдиху – на 15,0  % (р<0,05). 
Вміст ЗХ у хворих на НП без супутньої СІХС під 
впливом комплексного лікування з додатковим 
призначенням розувастатину зменшився на 6,2 %, 
а ЛПНЩ – на 11,0  % (р<0,05).

Висновки. 1. Виникнення НП на тлі СІХС сприяє 
більш тяжкому клінічному перебігу захворюван-
ня у осіб похилого віку.

2. У хворих на НП із супутньою СІХС має місце 
порушення ФЗД за змішаним типом, але з пере-
вагою рестриктивного типу. 

3. Для хворих з поєднаним перебігом НП з су-
путньою СІХС характерні зміни геометрії лівих 
відділів серця, а саме, збільшення лінійних розмі-
рів лівих камер серця, як у діастолу, так і в систо-
лу, КСР та КДР ЛШ у порівнянні хворими з ізольо-
ваною НП.

4. Використання в комплексному протоколь-
ному лікуванні хворих з коморбідним перебігом 
НП і СІХС препарату розувастатину в період ліку-
вання в стаціонарі в дозі 40 мг, сприяє покращен-
ню загального стану та поліпшенню ФЗД, і показ-
ників центральної гемодинаміки, як у хворих із 
СІХС після перенесеної НП, так і у пацієнтів з пере-
несеною ізольованою НП. 
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ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ СТАБИЛЬНОЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ 
СЕРДЦА В СОЧЕТАНИИ С НЕГОСПИТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИЕЙ У БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО 

ВОЗРАСТА – В ФОКУСЕ СТАТИНЫ
©Л. Ф. Кузнецова, Т. В. Богослав

ГУ «Запорожская медицинская академия последипломного образования МЗ Украины» 
Запорожский государственный медицинский университет

РЕЗЮМЕ. Стабильная ишемическая болезнь сердца остается актуальнейшей медико-социальной проблемой, 
что обусловлено високим уровнем заболеваемости и смертности. 

Цель – определить особенности клинического течения, функциональной и структурной перестройки левых 
отделов сердца у больных со стабильной ишемической болезнью сердца (СИБС) в сочетании с негоспитальной 
пневмонией (НП) и эффективность лечения с дополнительным включением в комплексное традиционное лече-
ние препарата Розувастатин в суточной дозе 40 мг вечером, на весь период лечения в стационаре и, в дальней-
шем, амбулаторно в течение 6 месяцев.

Материал и методы. В исследование были включены 77 пациентов в возрасте старше 65 лет. Больные были 
поделены на 3 группы: в 1 вошли больные СИБС с сопутствующей НП (n=32), во 2 – больные с изолированной НП 
(n=27), в 3 – 18 больных с изолированной СИБС, которые находились на лечении в терапевтическом отделении КУ 
«ЦБ Коммунарского района» г.  Запорожья на протяжении 2017 года. Средний возраст больных составлял 
(66,2±7,1) лет. Мужчин было 42, женщин – 35. Всем пациентам проведено клиническое обследование согласно 
отечественным рекомендациям. Дополнительно больным была проведена эхокардиография в М- и В-режимах. 
Диагноз СИБС устанавливали на основании приказа МЗ Украины № 152 от 02.03.2016 г., диагноз НП – согласно 
приказу МЗ Украины № 128 от 19.03.2007 г. Больные СИБС, как с совмещенным течением (СИБС + НП), так и с 
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изолированной СИБС, получали лечение согласно «Протоколу оказания медицинской помощи больным с ише-
мической болезнью сердца: стабильной стенокардией напряжения» (приказ МЗ Украины №152 от 02.03.2016 г.), 
больные НП – согласно «Протоколу оказания медицинской помощи больным НП взрослым лицам» (приказ Укра-
ины № 128 от 19.03.2007 г.).

До госпитализации все больные с СИБС получали, согласно протоколу, статины (розувастатин) в дозе 10–
20 мг. Принимая во внимание плейотропное противовоспалительное действие статинов и их способность улуч-
шать функции внешнего дыхания за счет роста показателей ОФВ, ФЖЕЛ, больным 1 группы на фоне назначения 
традиционной терапии НП и СИБС, мы назначали препарат розувастатин в дозе 40 мг 1 раз в сутки на ночь. Паци-
ентам 2 группы дозу статинов, которую больные принимали ранее, не изменяли.

Результаты. По объективным, лабораторным и инструментальным данным установлено, что НП способству-
ет ухудшению клинического течения СИБС: достоверно выше на 23,4 % (р <0,05) была частота сердечных сокра-
щений (ЧСС), на 10,1 % – частота дыхательных движений (ЧДД) (р<0,05); выявлено снижение сатурации кислорода 
на 2,7 % (р<0,05), повышение показателей СОЭ на 13,7 %, лейкоцитоза – на 26,0 % и показателей иммуновоспали-
тельной активации – СРП – на 9,6 % (р<0,05), по сравнению с пациентами 2 группы (СИБС без НП). Функция внеш-
него дыхания (ФВД) у пациентов 1 группы была незначительно нарушена, в основном по рестриктивному типу. 
Больные 1 группы, которым дополнительно назначался розувастатин в дозе 40 мг, уже через 10–12 дней отмеча-
ли положительную динамику: улучшение общего состояния и показателей крови. Сократился также срок пребы-
вания этих больных в стационаре до (14,2±1,1) дней против (16,62±1,0) (р<0,05) у больных с изолированной СИБС, 
получавших только традиционное лечение. Влияние назначенного комплексного лечения на прогноз СИБС после 
перенесенной НП изучался семейным врачом амбулаторно в течение 6 месяцев спустя.

Выводы. Анализ результатов исследования: общее состояние больных обеих групп, показатели лаборатор-
ных и инструментальных исследований, указывают на негативное влияние НП на ход СИБС у больных пожилого 
возраста, в отличие от больных с изолированной СИБС. Комплексное же протокольное лечение больных с комор-
бидной СИБС с сопутствующей НП с дополнительным назначением препарата розувастатина (40 мг в сутки на ночь) 
в период стационарного лечения способствует более быстрому выздоровлению больных от НП. Продолжение же 
приема розувастатина больными СИБС после перенесенной НП еще в течение полугода, в той же самой дозе, ука-
зывает на его положительное влияние на состояние кардиогемодинамики и обусловливает более благоприятное 
течение заболевания и улучшение качества жизни больных, о чем свидетельствует отсутствие повторных госпита-
лизаций среди 32 больных СИБС, перенесших НП, на протяжении всего срока наблюдения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: стабильная ишемическая болезнь сердца; внебольничная пневмония; ремоделирова-
ние сердца; розувастатин.

FEATURES OF THE CLINICAL COURSE OF STABLE ISCHEMIC HEART DISEASE  
IN COMBINATION WITH COMMUNITY-ACQUIRED PNEUMONIA IN ELDERLY PATIENTS,  

IN THE FOCUS OF STATINS
©L. P. Kuznetsova, T. V. Bogoslav

Zaporizhzhia Medical Academy of Postgraduate Education 
Zaporizhia State Medical University 

SUMMARY. Despite modern advances in cardiology, stable ischemic heart disease remains the most urgent medical 
and social problem, which is caused by a high level of morbidity and mortality. 

The aim of the study – to determine the clinical course, functional and structural restructuring of the left heart 
departments in patients with stable ischemic heart disease in combination with community-acquired pneumonia and the 
effectiveness of treatment with additional inclusion in the complex traditional treatment of rosuvastatin in a daily dose 
of 40 mg in the evening, for the entire period of treatment in the hospital and, further, on an outpatient basis for 6 
months.

Material and Methods. The study included 77 patients over the age of 65 years. The patients were divided into 3 
groups: the group 1 included patients with stable ischemic heart disease with concomitant community-acquired 
pneumonia (n = 32), the group 2 – patients with isolated community-acquired pneumonia (n=27), the group 3 – 18 patients 
with isolated stable ischemic heart disease who were treated in the therapeutic Department of the Hospital of 
Communard district, Zaporizhzhia during 2017. The average age of patients was (66.2±7.1) years. There were 42 men and 
35 women. All patients had a general-clinical examination according to domestic recommendations. Additionally, 
patients had echocardiography in M- and B-modes. Diagnosis of stable ischemic heart disease was established on the 
basis of the order of the Ministry of Health of Ukraine No. 152 dated 02.03.2016. Diagnosis of emergency situations – 
according to the order of the Ministry of Health of Ukraine (No. 128 dated March 19, 2007). Patients with stable ischemic 
heart disease as a combined course (stable ischemic heart disease + community-acquired pneumonia) and with isolated 
stable ischemic heart disease received treatment in accordance with the "Protocol providing medical care to patients 
with ischemic heart disease: stable angina tension" (Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 152 dated 02.03.2016), 
patients on the state of emergency – according to the “Protocol on the provision of medical care to patients with 
infectious diseases of adult persons” (Order of Ukraine No. 128 dated March 19, 2007).
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Prior to hospitalization, all patients with stable ischemic heart disease received, according to the protocol, statins 

(rosuvastatin) in a dose of 10–20 mg. Taking into account the pleiotropic anti-inflammatory action of statins and their 
ability to improve the function of external respiration, due to the growth of FEV, forced lung capacity, patients in group 1, 
against the appointment of traditional therapy community-acquired pneumonia and stable ischemic heart disease, we 
prescribed rosuvastatin daily dose 40 mg 1 time day by night. Patients in group 2, the dose of statins that patients had 
taken earlier, did not change.

Results. According to objective, laboratory and instrumental data, it was established that the community-acquired 
pneumonia contributes to the worsening of the clinical course of stable ischemic heart disease: the heart rate and the 
frequency of respiratory movements were significantly higher by 23.4  % (p<0.05) – by 10.1  % (p<0.05), reduction of 
oxygen saturation by 2.7 % (p<0.05), increase in ESR indices by 13.7 %, leukocytosis – by 26.0 %, and indicators of immune 
activating activation – СRP – on 9.6 % (p<0.05) in comparison with patients of the group 2 (stable ischemic heart disease 
without community-acquired pneumonia). The function of external respiration in patients of the group 1 was slightly 
violated basically – by the restrictive type. Patients in group 1 who were additionally assigned rosuvastatin in a daily dose 
of 40 mg, after 10–12 days, positive dynamics was observed: improvement of the general condition and blood parameters. 
Also, the period of stay of these patients in the hospital was (14.2±1.1) days versus (16.62±1.0) (p<0.05) in patients with 
isolated stable ischemic heart disease who received only traditional treatment. The effect of the intended comprehensive 
treatment on the prognosis of stable ischemic heart disease, after a postponed community-acquired pneumonia, was 
studied by a family doctor outpatient for 6 months later.

Conclusions. Analysis of the results of the study: the general condition of patients in both groups, the indicators of 
laboratory and instrumental studies, indicate the negative impact of community-acquired pneumonia on the flow of 
stable ischemic heart diseases in patients of the elderly, in contrast to patients with isolated stable ischemic heart 
disease. Comprehensive protocol treatment for patients with comorbid flow of SIC stable ischemic heart diseases with 
concomitant community-acquired pneumonia with an additional appointment of the drug rosuvastatin (40 mg per night 
per night) during inpatient treatment – promotes faster recovery of patients with community-acquired pneumonia. 
Continuation of the same taking rosuvastatin patients with stable ischemic heart disease after the transferred 
community-acquired pneumonia for another six months, at the same dose, indicates its positive effect on the state of 
cardioghemodynamics, and causes a more favorable course of the disease and improve the quality of life of patients, as 
evidenced by the absence of repeated hospitalizations among 32 patients with stable ischemic heart disease who have 
undergone community-acquired pneumonia, during the entire period of observation.

KEY WORDS: stable ischemic heart disease; community-acquired pneumonia; heart remodeling; rosuvastatin. 
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ІМУНОКОМПЕТЕНТНІ КЛІТИНИ ТА ЛОКАЛЬНИЙ ІМУНОРЕГУЛЯТОРНИЙ ІНДЕКС 
УРАЖЕНОЇ ТКАНИНИ ПРИ ТУБЕРКУЛЬОМІ ЛЕГЕНЬ З ОЗНАКАМИ АКТИВНОСТІ 

СПЕЦИФІЧНОГО ПРОЦЕСУ
©С. Д. Кузовкова, І. В. Ліскіна, О. В. Хмель, Л. М. Загаба

Державна установа «Національний інститут фтизіатрії і пульмонології  
імені Ф. Г. Яновського НАМН України», м. Київ

РЕЗЮМЕ. Туберкульоми на сьогодні залишаються досить поширеною формою туберкульозу легень (ТЛ). 
Прогресування захворювання може свідчити про неналежний контроль туберкульозної інфекції в ураженому 
органі на локальному рівні за можливої відсутності будь-яких системних змін імунного статусу. Ось чому прин-
ципове значення має вивчення місцевих імунних реакцій у ділянці ураження, зокрема в легеневій тканині.

Мета – встановити локальні патерни локалізації та відносну кількість антигенпрезентуючих клітин, клітин з 
антигенами M. tuberculosis та величину локального імунорегуляторного індексу в легеневій тканині при активних 
туберкульомах.

Матеріал і методи. Проведено імуногістохімічне дослідження серійних зрізів ділянок легеневої тканини на 
матеріалі 19 резектатів легень хворих із туберкульомою та морфологічними ознаками активності специфічного 
туберкульозного процесу.

Досліджували ділянки легеневої тканини з мікобактеріями та/або їх антигенами, а саме – грануляційний шар 
капсули туберкульоми, туберкульозні вогнища та гранульоми. Визначали відносну кількість CD4+ та CD8+ 
лімфоцитів, CD68+ клітин та клітин з наявністю антигенів М. Tuberculosis.

Імуногістохімічне (ІГХ) дослідження проводили на AUTOSTAINER 360-2D виробництва компанії Thermo Fisher 
Scientific (США), для візуалізації клітин застосовано систему Ultra Vision Quanto HRP DAB. У роботі використано такі 
моноклональні антитіла фірми Thermo Fisher Scientific: мишаче CD4 Clon 4В12, кроляче CD8 Clon SP16, мишаче CD68 
Clon КР1 та поліклональне кроляче Mycobacterium tuberculosis antibody PA1-7231 (Pierce Biotechnology, США).

Статистичну обробку даних здійснювали з використанням ліцензійних програмних продуктів, які входять в 
пакет Microsoft Office Professional 2000 (Excel). 

Результати. У легеневій тканині, яку досліджували, капсула туберкульоми була представлена в усіх випадках, 
гранульоми поза туберкульомами визначені в 13 (68,4  %) випадках, а туберкульозні вогнища – у 10 (52,6  %) 
випадках. CD68+ клітини та макрофаги з наявністю антигенів МБТ, тобто інфіковані, виявлено у 100 % випадків, 
але кількість цих клітин у різних ділянках тканини була різною.

CD8+ лімфоцити були визначені у 100,0 % випадків у грануляційному шарі туберкульоми і туберкульозних 
вогнищах, та в 90,9 % у гранульомах. CD4+ клітини виявлено у 100,0 % випадків у туберкульозних вогнищах, у 
89,5 % випадків – у грануляційному шарі туберкульоми та у 72,7 % – у гранульомах. Відносна кількість цих клітин 
значно коливалася як в окремих гістологічних структурах, так і в окремих спостереженнях.

Обчислені значення локального імунорегуляторного індексу при активних туберкульомах легень були в 
межах їх фізіологічних коливань (1,1–1,61).

Висновки. У ділянках легеневої тканини з туберкульомою, де існує безпосередній контакт антигенпрезенту-
ючих клітин з мікобактеріями туберкульозу, найбільша кількість макрофагів із різними морфофункціональними 
властивостями локалізується в грануляційному шарі туберкульоми, при цьому CD4+ та CD8+ клітини мають значну 
неоднорідність кількісного розподілу незалежно від кількості інфікованих макрофагів.

Поза туберкульомами у легеневій паренхімі визначаються гранульоми різного клітинного типу – переважають 
епітеліоїдно-лімфоїдні, також є макрофагальні та гігантоклітинні. У більшості з них наявні багатофункціональні 
макрофаги, а кількість CD4+ та CD8+ лімфоцитів значно варіює, що зумовлює зміни імунорегуляторного індексу.

Найменша відносна кількість CD68+ клітин, які водночас інфіковані мікобактеріями туберкульозу (МБТ), 
спостерігається в туберкульозних вогнищах, при цьому кількість CD4+ та CD8+ клітин варіює. Імунорегуляторний 
індекс у цих ділянках тканини вказує на переважання цитотоксичної імунної відповіді.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: туберкульома легень; антигенпрезентуючі клітини; мікобактеріальні антигени; імуногісто-
хімія.

Вступ. Лімфоїдні клітини й макрофаги (Мф) є 
ключовими клітинними елементами у розвитку й 
перебігу туберкульозної інфекції. Їх здатність 
адекватно реагувати на появу M. Tuberculosis та її 
антигенів (АГ МБТ) в організмі людини значною 
мірою визначає наслідок захворювання. Прогре-
сування захворювання свідчить про неналежний 
контроль туберкульозної інфекції в ураженому 

органі на локальному рівні при можливій відсут-
ності будь-яких системних змін імунного статусу. 
Тому принципове значення має вивчення місце-
вих імунних реакцій у зоні ураження, зокрема в 
легеневій тканині з наявністю мікобактерій.

Туберкульома легень (Тб) є однією з форм 
вторинного туберкульозу, яка являє собою інкап-
сульоване вогнище казеозного некрозу діамет-
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ром більш ніж 1,2 см [2]. Частіше всього Тб є на-
слідком інфільтративного, вогнищевого, дисемі-
нованого чи інших форм туберкульозу легень. 
Умовою розвитку Тб є зниження вірулентності і 
патогенності туберкульозної інфекції та/чи підви-
щена резистентність організму до збудника ту-
беркульозу. Тб формується в результаті підвище-
ної активності фібропластичних процесів і гіпер-
ергічної реакції клітинних елементів легеневої 
тканини у зоні туберкульозного запалення.

Головною морфологічною ознакою мікобак-
теріальної інфекції є формування гранульом – ком-
пактно організованих скупчень різних імунних клі-
тин, які включають інфіковані і неінфіковані Мф, 
пінисті та гігантські багатоядерні Мф, епітеліоїдні 
клітини, а по периферії оточені шаром з лімфоци-
тів [13].

CD4+ лімфоцити мають принципове значення 
для контролю мікобактеріальної інфекції у тому 
сенсі, що з цими керуючими клітинами пов'язане 
своєчасне формування повноцінних гранульом, як 
структур, що обмежують розповсюдження інфек-
ції, та цілісність останніх [11].

В експерименті було встановлено, що Т-лім-
фоцити складають 15–50  % від усіх клітин грану-
льом. Приблизно 60–70 % цих Т-клітин становлять 
CD4+ лімфоцити, 15–30  % є CD8+α/β T-клітинами 
та приблизно 2 % складають γ/δ T-клітини, у міні-
мальній кількості наявні натуральні кілерні 
T-клітини [9]. Медіатори запалення та антигени мі-
кобактерій сприяють дозріванню дендритних клі-
тин у тканині та стимулюють продукцію інтер-
лейкіну  12 (IL-12), що приводить до активації 
Т-клітинної відповіді, в основному, Т-хелперів 
(CD4+клітини) та цитотоксичних лімфоцитів 
(CD8+клітини), які забезпечують стримування ін-
фекції. Встановлено, що Т-клітини відіграють клю-
чову роль в активації макрофагів шляхом вивіль-
нення таких речовин, як інтерферон гамма (IFN-γ) 
та фактор некрозу пухлин (TNF-α) [10]. 

Мф є головною клітиною-нішею організму лю-
дини, в якій може перебувати та виживати МБТ. 
Окрім того, ці клітини відповідають за активацію 
захисних імунних реакцій як вродженого, так і на-
бутого характеру, які необхідні для контролю та 
знищення інфекції [1, 7]. Завдяки експресії бага-
тьох рецепторів на їх мембрані, Мф розпізнають, 
зв'язують та поглинають чужорідні часточки, у 
тому числі й МБТ. Добре відомим фактом є функ-
ціональна плюрипотентність Мф [3]. На сьогодні 
Мф умовно розподіляють на 4 основні групи, за-
лежно від їх властивостей у культурі in vivo, хоча їх 
реальний спектр набагато ширший. Виділяють 
Мф типів I та II, альтернативно активовані Мф та не-
активні  [5–7, 12]. Перші два фенотипи Мф пов'яза-
ні з високою бактерицидною активністю, продук-

цією ними прозапальних цитокінів (TNF-α; IL-1ß; 
IL-6), утворенням радикалів кисню, активацією 
iNOS та синтезом NO. Різниця між Мф І та ІІ типів 
полягає в різній продукції ними інших цитокінів 
[7]. Третій фенотип становлять альтернативно ак-
тивовані Мф, які формуються in vitro за присут-
ності цитокінів Тh2-типу (IL-4 або IL-13). Також їх 
утворення стимулюють глюкокортикоїди. Зазна-
чені клітини виробляють деякі протизапальні ци-
токіни (зокрема, TGF-ß) та знижують Тh2-імунну 
реакцію, ймовірно, шляхом регуляції стимуляції 
певних лімфоцитів. Альтернативно активовані Мф 
асоціюються із загоєнням тканини та активністю 
гуморальної ланки імунітету. Фенотип неактив-
них (дезактивованих) Мф формується в культурі 
за присутності протизапальних цитокінів IL-10 
або TGF-ß, простагландину Е2 тощо.

Для оцінки загального стану імунної системи, 
у тому числі при ТБ, у клінічній практиці викорис-
товують імунорегуляторний індекс, тобто рівень 
співвідношення Т-хелперних клітин до Т-супре-
сорів у периферійній крові [14]. В нормі значення 
індексу перебуває в межах 1,5–2,5; коли він біль-
ший за 2,5, то стан імунної системи розцінюється 
як гіперергічний, а нижчий за 1,0 – як імунодефі-
цит. При тяжкому перебігу запального процесу 
відношення CD4+/CD8+ може бути нижчим за 1,0. 
Існують дані про порушення імунорегуляторного 
індексу при ТБ, а саме: його значне зниження у 
вогнищах специфічного запального інфільтрату 
до 0,58; а в неактивних гранульомах фіброзної ка-
верни – до 0,75 у легеневій тканині при фіброзно-
кавернозному ТБ за рахунок підвищення кількос-
ті цитотоксичних CD8+ Т-лімфоцитів, що свідчить, 
як вказують автори, про переважання цитоток-
сичної відповіді, яка супроводжується гальмуван-
ням прозапальної (Т-хелперної) клітинної реакції 
та подальшим згасанням активної запальної ре-
акції [4]. Дослідження Yin і співавт. [14] виявили 
значну гетерогенність цього показника в перифе-
рійній крові та бронхолегеневому лаважі у хво-
рих з легеневим ТБ залежно від активності про-
цесу, форми ураження, тривалості і впливу проти-
туберкульозної терапії.

Зважаючи на те, що більшість досліджень ан-
тигенпрезентуючих клітин при ТБ у тканинах ви-
конано в експерименті на тваринах, важливе зна-
чення має вивчення ураженої легеневої паренхі-
ми людини при різних формах туберкульозу. З 
урахуванням того, що на сьогодні досить пошире-
ною формою Тб легень залишаються туберкульо-
ми, доцільним є, на нашу думку, морфологічне 
дослідження імунокомпетентних клітин при такій 
формі ураження.

Мета дослідження – встановити локальні 
патерни локалізації та відносну кількість анти-
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
генпрезентуючих клітин, клітин з антигенами 
M. tuberculosis та величину локального імунорегу-
ляторного індексу в легеневій тканині при актив-
них туберкульомах.

Матеріал і методи дослідження. Проведе-
но імуногістохімічне дослідження серійних зрізів 
ділянок легеневої тканини на матеріалі 19 резек-
татів легень хворих із туберкульомою. В усіх ви-
падках встановлено морфологічні ознаки актив-
ності специфічного туберкульозного процесу.

Імуногістохімічне (ІГХ) дослідження проводи-
ли на AUTOSTAINER 360-2D виробництва компанії 
Thermo Fisher Scientific (США), для візуалізації про-
дуктів імуногістохімічної реакції застосовано систе-
му Ultra Vision Quanto HRP DAB. У роботі викорис-
тано такі моноклональні антитіла фірми Thermo 
Fisher Scientific (США): мишаче CD4 Clon 4В12, кро-
ляче CD8 Clon SP16, мишаче CD68 Clon КР1 та по-
ліклональне кроляче Mycobacterium tuberculosis 
antibody PA1-7231 (Pierce Biotechnology, США).

Досліджували ділянки легеневої тканини з 
мікобактеріями та/або їх антигенами, а саме – 
грануляційний шар капсули Тб, туберкульозні 
вогнища та гранульоми. Мікроскопічне дослі-
дження препаратів здійснювали на мікроскопі 
Olympus BX51, робоче збільшення 400. Кількість 
CD68+ клітин та клітин з наявністю антигенів 
М. Tuberculosis оцінювали за умовно прийнятими 
градаціями: 1 – мало (1–5); 2 – помірна кількість 
(6–15); 3 – багато (16–25); 4 – дуже багато (більше 
25) клітин в одному полі зору.

З метою визначення відносної кількості CD4+ 
та CD8+ лімфоцитів у структурах легеневої ткани-
ни проводили морфометричні дослідження. За 
допомогою цифрової фотокамери мікроскопа 
Olympus при збільшенні ×400 здійснювали фото-
графування усіх значущих ділянок тканини з ви-

користанням програми QuickPHOTO MICRO 2.3. У 
5 мікрофотографіях підраховували кількість усіх 
лімфоїдних клітин та позитивно забарвлених лім-
фоцитів, далі обчислювали усереднений відсоток 
CD-позитивних клітин до їх загальної кількості.

Статистичну обробку даних здійснювали з ви-
користанням ліцензійних програмних продуктів, 
які входять в пакет Microsoft Office Professional 
2000 (Excel). Розбіжності вважали статистично ві-
рогідними при р<0,05.

Результати й обговорення. У препаратах ле-
гень, що досліджувались, капсула Тб була пред-
ставлена в усіх випадках, гранульоми поза капсу-
лою Тб були визначені у 13 (68,4  %) випадках, а 
туберкульозні вогнища – у 10 (52,6 %) випадках.

У грануляційному шарі Тб, гранульомах поза 
капсулою Тб та туберкульозних вогнищах, CD68+ 
клітини та Мф з наявністю антигенів МБТ, тобто 
інфіковані, були присутні у 100  % випадків, але 
кількість цих клітин у різних ділянках тканини 
була різною. В грануляційному шарі Тб кількість 
CD68+ клітин була дуже значною, переважали гра-
дації «багато» і «дуже багато», у туберкульозних 
вогнищах переважала градація «помірна кіль-
кість», у гранульомах кількість цих клітин значно 
варіювала, від градації «мало» до «дуже багато».

Лімфоцити субпопуляції CD8 були визначені у 
100,0 % випадків у грануляційному шарі Тб і тубер-
кульозних вогнищах та в 90,9  % у гранульомах. 
CD4+ клітини були визначені у 100,0 % випад ків у 
туберкульозних вогнищах, у 89,5 % випадків у гра-
нуляційному шарі Тб та у 72,7 % – у гранульомах.

За допомогою морфометричних досліджень 
визначено відносну кількість CD4+ та CD8+ клітин 
у досліджуваних структурах та обчислено локаль-
ний імунорегуляторний індекс; отримані дані 
представлено в таблиці 1.

Таблиця 1. Середні значення відносної кількості субпопуляцій Т-лімфоцитів та локальний імунорегуляторний 
індекс у різних структурах тканини легень ( %, M±m)

Розраховані величини імунорегуляторного ін-
дексу показують, що при Тб легень, навіть при за-
гостренні туберкульозного запального процесу, 
середнє значення індексу перебуває у межах фізіо-
логічних коливань, оскільки, за раніше опублікова-
ними даними, відношення CD4+/CD8+ у групі здо-
рових дорослих осіб перебуває в межах 0,91–3,17 
[8]. Певні відхилення імунорегуляторного індексу 
було виявлено при дослідженні окремих локаль-

них скупчень імунокомпетентних клітин у гістоло-
гічних структурах легень з Тб.

Грануляційний шар туберкульоми. У цій ділян-
ці тканини легень у 6 (36,8  %) випадках із 19 всі 
CD68+ клітини мали на своїй поверхні АГ МБТ, від-
носна кількість цих клітин у різних полях зору від-
повідала градаціям «багато» – 5 випадків і «помір-
на кількість» – 1 випадок. В інших 13 (63,2 %) ви-
падках у тканині були представлені як інфіковані 

Гістологічна структура,  
кількість спостережень

CD4+ клітини CD8+ клітини CD4+/CD8+

Грануляційний шар туберкульоми, n=19 37,9±3,9 32,5±3,1 1,2±0,1
Капсула туберкульозного вогнища, n=10 35,1±6,8 33,9±5,2 1,1±0,1
Гранульоми на відстані від Тб, n=13 42,3±6,3 29,9±3,3 1,61±0,32
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
CD68+ клітини, так і CD68+ клітини, вільні від АГ 
МБТ. Слід зауважити, що в цих 13 випадках у тка-
нині виявлено максимальну кількість CD68+ клі-
тин у полях зору, відповідна градація «дуже багато».

У грануляційному шарі Тб, у випадках, де 
були представлені тільки інфіковані CD68+ кліти-
ни (5 випадків із 19), відносна кількість CD4+ та 
CD8+ клітин була нижчою від середнього значен-
ня в групі (див. табл. 1), хоча це суттєво не вплива-
ло на CD4/CD8 співвідношення, величина індексу 
була в діапазоні від 0,87 до 1,76. В одному випад-
ку кількість CD4+ та CD8+ клітин значно переви-
щувала середні значення в групі, імунорегулятор-
ний індекс становив 0,97, а кількість CD68+ клітин 
у цьому випадку відповідала градації «помірна 
кількість», що загалом було нетиповим для цієї ді-
лянки Тб.

У випадках, в яких водночас з наявністю інфі-
кованих CD68+ клітин визначалися неінфіковані 
макрофаги (13 (68,4 %) випадків з 19), у 5 (38,5 %) 
випадках кількість CD4+ і CD8+ клітин була ниж-
чою від середнього значення в групі (див. табл. 1), 
та імунорегуляторний індекс коливався від 0,68 до 
1,47 (відповідно: 0,68; 0,84; 0,87; 0,99 і 1,47, середнє 
значення – 0,97). В інших 6 (46,2 %) випадках кіль-
кість CD4+ і CD8+ клітин була вищою за середнє 
значення в групі, імунорегуляторний індекс коли-
вався від 0,77 до 1,63 (середнє значення 1,2).

Таким чином, можна зазначити, що в грануля-
ційному шарі Тб у більшості випадків присутні ма-
крофаги з різною морфофункціональною актив-
ністю, а не тільки макрофаги-фагоцити МБТ. CD4+ 
та CD8+ клітини мають значну неоднорідність кіль-
кісного розподілу, причому незалежно від кількос-
ті інфікованих макрофагів. Значення імунорегуля-
торного індексу було дещо нижчим у випадках по-
єднання поліфункціональних CD68+ клітин у 
кількості «дуже багато» і зменшеної відносної кіль-
кості CD4+ та CD8+ клітин.

Гранульоми поза туберкульомами. Наявність 
гранульом із центральним казеозним некрозом є 
типовою гістологічною ознакою туберкульозу, 
але при його хронічному перебігу у формі тубер-
кульом легені в ураженій тканині спостерігаються 
різні клітинні типи гранульом. 

Серед усіх гранульом переважали гранульоми 
епітеліоїдно-лімфоїдного типу та в незначній кіль-
кості визначались макрофагальні й гігантоклітинні 
гранульоми. У 5 (38,5 %) випадках з усіх 13 в грану-
льом спостерігали CD68+ клітини з АГ МБТ, при-
чому кількість цих клітин у гранульомах була не-
велика, переважала градація «мало». В інших 
8 (61,5 %) випадках у гранульомах були визначені 
як інфіковані макрофаги, так і макрофаги без АГ 
МБТ; в таких випадках переважали кількісні гра-
дації «дуже багато» і «багато» щодо цих клітин.

Стосовно кількісної характеристики субпопу-
ляцій Т-лімфоцитів у гранульомах було встанов-
лено таке. Відносна кількість CD8+ клітин у грану-
льомах у 7 (53,8 %) випадках була більшою, а в 5 
(38,5 %) випадках меншою за середній показник 
групи (див. табл. 1), і в 1 випадку CD8+ клітин у 
гранульомах взагалі не було. Відносна кількість 
CD4+ клітин у гранульомах у 6 (46,2 %) випадках 
була меншою, а у 4 (30,8 %) випадках більшою від 
середнього значення в групі, тоді як у 3 (23,1 %) 
випадках взагалі не було виявлено CD4+ клітин.

Епітеліоїдно-лімфоїдні гранульоми з цент-
раль ним казеозним некрозом були визначені у 4 
(30,8 %) випадках. Відносна кількість CD4+ клітин в 
них була більшою, а CD8+ клітин (у 3 випадках) 
меншою від середнього значення в групі, що впли-
вало на величину імунорегуляторного індексу – 
його значення було трохи більшим за 2,3, тобто 
локальний стан імунної системи у цих випадках 
можна розцінювати як гіперергічний, інакше кажу-
чи, переважала прозапальна імунологічна реакція. 
У 3 випадках ці гранульоми містили тільки інфіко-
вані Мф.

В інших випадках, коли у гранульомах були 
визначені як інфіковані, так і неінфіковані Мф, 
частіше відмічали зменшення відносної кількості 
CD4+ та збільшення CD8+ клітин, що позначалося 
на величині імунорегуляторного індексу – він був 
дещо знижений (відповідно: 0,5; 0,8; 1,0, середнє 
значення 0,76), що, ймовірно, вказує на перева-
жання цитотоксичної відповіді, яка супроводжу-
ється гальмуванням прозапальної (Т-хелперної) 
клітинної реакції.

Таким чином, у підсумку можна зазначити, 
що в гранульомах у більшості випадків (61,5  %) 
виявлено багатофункціональні CD68+ клітини, їх 
було «дуже багато», при цьому імунорегулятор-
ний індекс був дещо знижений. Разом з тим, у ви-
падках, коли в гранульомах спостерігали тільки 
інфіковані макрофаги, значення імунорегулятор-
ного індексу було дещо підвищеним, а за клітин-
ним складом це були переважно епітеліоїдно-
лімфоїдні гранульоми з центральним некрозом.

Туберкульозні вогнища поза туберкульомами. 
У більшості спостережень у легеневій паренхімі 
було виявлено туберкульозні вогнища. З них у 7 
(70,0  %) випадках вони містили CD68+ клітини з 
АГ МБТ, але, на відміну від кількості цих клітин у 
грануляційному шарі Тб та гранульомах, відносна 
кількість їх була меншою, за шкалою градацій пе-
реважала «помірна кількість». У туберкульозних 
вогнищах, де були виявлені тільки CD68+ з АГ 
МБТ (4 випадки з 7), відносна кількість CD4+ та 
CD8+ клітин була вищою від середнього показни-
ка в групі, імунорегуляторний індекс коливався 
від 0,8 до 1,28. У 2 випадках значна відносна кіль-
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
кість CD8+ клітин впливала на величину імуноре-
гуляторного індексу – він був знижений (значен-
ня – 0,42 та 0,8), що може свідчити про переважан-
ня цитотоксичної відповіді, яка супроводжується 
гальмуванням прозапальної (Т-хелперної) клітин-
ної реакції та приводить до згасання запальної 
реакції. У туберкульозних вогнищах, де були при-
сутні як інфіковані макрофаги (CD68+ АГ МБТ+ 
клітини), так і неінфіковані (3 випадки з 10), від-
носна кількість як CD4+ клітин, так і CD8+ клітин 
була меншою від середнього показника, а вели-
чина імунорегуляторного індексу коливалася в 
межах 0,88–1,24.

Загалом можна відмітити, що в туберкульоз-
них вогнищах визначено найменшу кількість 
CD68+ клітин, порівняно з іншими ділянками ле-
гень, які досліджували, причому в більшості ви-
падків ці клітини мали АГ МБТ. Невисокий рівень 
імунорегуляторного індексу в багатьох туберку-
льозних вогнищах свідчить про згасання активної 
прозапальної клітинної імунологічної реакції.

Висновки. 1. У ділянках легеневої тканини з 
туберкульомою, де існує безпосередній контакт 
антигенпрезентуючих клітин з мікобактеріями 
туберкульозу та/або їх антигенами, а саме – гра-
нуляційному шарі туберкульоми на межі з некро-
зом, туберкульозних вогнищах і гранульомах, 
встановлено виражену кількісну гетерогенність 
CD4+ та CD8+ клітин незалежно від кількості інфі-
кованих макрофагів у цих же гістологічних струк-
турах.

2. Найбільшу відносну кількість багатофунк-
ціональних макрофагів спостерігали в грануля-
ційному шарі туберкульоми.

3. У легеневій паренхімі поза туберкульомою 
визначаються гранульоми різного клітинного типу – 
переважають епітеліоїдно-лімфоїдні, також є мак-
ро фагальні та гігантоклітинні. У складі більшості з 
них також наявні багатофункціональні макрофаги.

4. Найменша відносна кількість CD68+ клітин 
характерна для туберкульозних вогнищ, причому 
в більшості випадків ці клітини містять антигени 
мікобактерій.

5. Визначення величини імунорегуляторного 
індексу в різних ділянках тканини легень з тубер-
кульомою демонструє відсутність його суттєвих 
порушень, що опосередковано свідчить про по-
вноцінний імунний відгук при цій формі патології. 
У незначній кількості гранульом поза туберкульо-
мою індекс характерний для активації прозапаль-
ної реакції, а в туберкульозних вогнищах, навпа-
ки, відповідає цитотоксичій імунній відповіді з 
пригніченням прозапальної реакції.

Перспективи подальших досліджень. З ме-
тою розширення знань щодо контролю туберку-
льозної інфекції в ураженому органі є доцільним 
подальше імуногістохімічне дослідження особли-
востей клітинного розподілу мікобактеріальних 
антигенів, макрофагів та субпопуляцій Т-лімфоци-
тів при різних формах легеневого туберкульозу і 
за різної активності туберкульозного запального 
процесу. 
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ИММУНОКОМПЕТЕНТНЫЕ КЛЕТКИ И ЛОКАЛЬНЫЙ ИММУНОРЕГУЛЯТОРНЫЙ ИНДЕКС 
ПОРАЖЕННОЙ ТКАНИ ПРИ ТУБЕРКУЛЕМЕ ЛЕГКИХ С ПРИЗНАКАМИ АКТИВНОСТИ 

СПЕЦИФИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА
©С. Д. Кузовкова, И. В. Лискина, О. В. Хмель, Л. М. Загаба

Государственное учреждение «Национальный институт фтизиатрии и пульмонологии  
имени Ф. Г. Яновского НАМН Украины», г. Киев

РЕЗЮМЕ. В настоящее время туберкулемы остаются достаточно распространенной формой туберкулеза 
легких (ТБ). Прогрессирование заболевания может свидетельствовать о ненадлежащем контроле туберкулезной 
инфекции в пораженном органе на локальном уровне при возможном отсутствии каких либо системных изме-
нений иммунного статуса. Вот почему принципиальное значение имеет изучение местных иммунных реакций в 
участках поражения, в частности, в легочной ткани.
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Цель – установить локальные паттерны локализации и относительное количество антигенпрезентирующих 

клеток, клеток с антигенами M.  tuberculosis и величину локального иммунорегуляторного индекса в легочной 
ткани с активными туберкулемами.

Материал и методы. Проведено иммуногистохимическое исследование серийных срезов участков легочной 
ткани на материале 19 резектатов легких больных с туберкулемой и морфологическими признаками активности 
специфического туберкулезного процесса.

Исследовали участки легочной ткани с микобактериями и/или их антигенами, а именно – грануляционный 
слой капсулы туберкулемы, туберкулезные очаги и гранулемы. Определяли относительное количество CD4+ та 
CD8+ лимфоцитов, CD68+ клеток и клеток с наличием антигенов М. Tuberculosis.

Иммуногистохимическое исследование проводили на AUTOSTAINER 360-2D производства компании Thermo 
Fisher Scientific (США), для визуализации клеток использована система Ultra Vision Quanto HRP DAB. В работе 
использованы следующие моноклональные антитела фирмы Thermo Fisher Scientific: мышиное CD4 Clon 4В12, 
кроличье CD8 Clon SP16, мышиное CD68 Clon КР1 и поликлональное кроличье Mycobacterium tuberculosis antibody 
PA1-7231 (Pierce Biotechnology, США).

Статистическая обработка данных осуществлялась с применением лицензионных программных продуктов, 
которые входят в пакет Microsoft Office Professional 2000 (Excel). 

Результаты. В исследуемой легочной ткани капсула туберкулемы была представлена во всех случаях, 
гранулемы вне туберкулемы определены в 13 (68,4  %) случаях, а туберкулезные очаги в 10 (52,6  %) случаях. 
CD68+ клетки и макрофаги с наличием антигенов МБТ, то есть инфицированные, выявлены в 100 % случаев, но 
количество этих клеток в разных участках ткани было разным.

CD8+ лимфоциты были выявлены в 100,0 % случаев в грануляционном слое туберкулемы и туберкулезных 
очагах и в 90,9  % в гранулемах. CD4+ клетки наблюдали в 100,0  % случаев в туберкулезных очагах, в 89,5  % 
случаев – в грануляционном слое туберкулемы и в 72,7 % – в гранулемах. Относительное количество этих клеток 
значительно варьировало как в отдельных гистологических структурах, так и в отдельных наблюдениях.

Рассчитанные значения локального иммунорегуляторного индекса при активных туберкулемах легких были 
в пределах их физиологических колебаний (1,1–1,61).

Выводы. В участках легочной ткани с туберкулемой, где существует непосредственный контакт антиген-
презен тирующих клеток с микобактериями туберкулеза, наибольшее количество макрофагов с разными морфо-
функциональными свойствами локализуется в грануляционном слое туберкулемы, при этом CD4+ та CD8+ клетки 
имеют значительную неоднородность количественного распределения независимо от количества инфици-
рованных макрофагов.

Вне туберкулемы в легочной паренхиме определяются гранулемы разного клеточного типа – преобладают 
эпителиоидно-лимфоидные, а также имеются макрофагальные и гигантоклеточные. В большинстве из них 
присутствуют многофункциональные макрофаги, а количество CD4+ и CD8+ лимфоцитов значительно варьирует, 
что обуславливает разные значения иммунорегуляторного индекса.

Наименьшее относительное количество CD68+ клеток, которые к тому же инфицированы микобактериями 
туберкульоза (МБТ), наблюдается в туберкулезных очагах, при этом количество CD4+ и CD8+ клеток варьирует. 
Иммунорегуляторный индекс в этих участках ткани указывает на преобладание цитотоксического иммунного 
ответа.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: туберкулема легких; антигенпрезентирующие клетки; микобактериальные антигены; 
иммуногистохимия.

IMMUNOCOMPETENT CELLS AND LOCAL IMMUNOREGULATORY INDEX IN TISSUE LESIONS 
AT PULMONARY TUBERCULOMA WITH ACTIVITY OF A SPECIFIC PROCESS

©S. D. Kuzovkova, I. V. Liskina, O. V. Khmel, L. M. Zagaba
F. Yanovskyi National Institute of Phthisiology and Pulmonology, Kyiv 

SUMMARY. Currently, tuberculomas remain a common form of pulmonary tuberculosis. The progression of disease 
may indicate about inadequate control of tuberculosis infection in the affected organ at the local level with the possible 
absence of any systemic changes in the immune status. That's why the study of local immune responses in lesions, in 
particular in the lung tissue, is of principal importance.

The aim – to establish local patterns of localization and a relative number of antigen-presenting cells, cells with M. 
tuberculosis antigens and the value of the local CD4/CD8 ratio in the lung tissue with active tuberculomas.

Material and Methods. An immunohistochemical study of serial sections of lung tissue on the material of 19 lung 
resectates from patients with pulmonary tuberculoma and morphological signs of the activity of a specific tuberculous 
process was conducted.

Fragments of lung tissue with mycobacteria and/or their antigens, namely, the granulation layer of the capsule of 
tuberculoma, tuberculosis foci and granulomas were investigated. The relative amount of CD4 + and CD8 + lymphocytes, 
CD68 + cells and cells with the presence of M. Tuberculosis antigens was determined.
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An immunohistochemical study was performed on AUTOSTAINER 360-2D manufactured by Thermo Fisher Scientific 

(USA), and the Ultra Vision Quanto HRP DAB system was used to visualize of cells. The following monoclonal antibodies 
by Thermo Fisher Scientific were used: mouse CD4 Clon 4B12, rabbit CD8 Clon SP16, mouse CD68 Clon KR1 and polyclonal 
rabbit Mycobacterium tuberculosis antibody PA1-7231 (Pierce Biotechnology, USA).

Statistical data processing was carried out using licensed software products that are included in the package of 
Microsoft Office Professional 2000 (Excel).

Results. In the lung tissue samples the tuberculoma capsule was presented in all cases, granulomas outside of the 
tuberculoma were defined in 13 (68.4 %) cases, and tuberculous foci – in 10 (52.6 %) cases. CD68 + cells and macrophages 
with the presence of MBT antigens (infected) were detected in 100 % of cases, but the number of these cells was very 
varied in different parts of the tissue.

CD8 + lymphocytes were identified in 100.0 % of cases in the granulation layer of tuberculoma and tuberculosis foci, 
and in 90.9 % in granulomas. CD4 + cells were observed in 100.0 % of cases in tuberculous foci, in 89.5 % of cases in the 
granulation layer of TB, and in 72.7 % of cases in granulomas. The relative number of these cells showed significant 
distinctions in both individual histological structures and in individual observations.

Calculated values of local CD4/CD8 ratio at active pulmonary tuberculomas, were within the limits of their physio-
logical variations (1.1 – 1.61).

Conclusions. In zones of lung tissue with tuberculoma, where there is a contact of antigen-presenting cells with 
mycobacteria of tuberculosis, the greatest number of macrophages with different morpho-functional properties are 
localized in the granulation layer of tuberculoma, while CD4 + and CD8 + cells show significant heterogeneity of 
quantitative distribution regardless of the number of infected macrophages.

Outside of the tuberculoma in lung parenchyma granulomas of various cell types are determined – mainly epithelioid-
lymphoid, but there are also macrophage and giant cell domination. Most of them have multifunctional macrophages, 
and the number of CD4 + and CD8 + lymphocytes varies greatly, which leads to the different values of the CD4/CD8 ratio.

The smallest relative number of CD68 + cells that are simultaneously infected with MBT is observed in tuberculosis 
foci, and the number of CD4 + and CD8 + cells varies. The CD4/CD8 ratio in these areas of the tissue indicates the 
prepotency of a cytotoxic immune response.

KEY WORDS: pulmonary tuberculoma; antigen presenting cells; mycobacterial antigens; immunohistochemistry.

Отримано 11.12.2018
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ЕФЕКТИВНІСТЬ КАНЕФРОНУ Н У КОМПЛЕКСНОМУ ЛІКУВАННІ СУБКЛІНІЧНИХ ОЗНАК 
УРАЖЕННЯ СУДИН У ХВОРИХ НА АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ  

ІЗ ХРОНІЧНИМ ПІЄЛОНЕФРИТОМ
©О. Р. Лучко 

Івано-Франківський національний медичний університет

РЕЗЮМЕ. Проаналізовано результати лікування 40 хворих на артеріальну гіпертензію (АГ) ІІ ступеня із хро-
нічним пієлонефритом (ХПН), яких було поділено на дві групи: 20 пацієнтів І групи отримували базову терапію; 
20 хворих ІІ групи на тлі базової терапії отримували препарат «Канефрон Н».

Мета – вивчення ефективності препарату «Канефрон Н» у комплексному лікуванні субклінічних ознак 
ураження судин у хворих на артеріальну гіпертензію із хронічним пієлонефритом. 

Матеріал і методи. Проаналізовано результати лікування 40 хворих на АГ II ступеня з ХПН, яких, залежно від 
лікування, поділено на дві групи. І групу склали 20 хворих, які отримували базову терапію: фіксовану низькодозову 
комбінацію периндоприлу аргінін – 2 мг, індапаміду – 0,625 мг, амплодипіну – 5 мг та аторвастатину – 10 мг; ІІ – 
20 хворих, які отримували на тлі базової терапії канефрон Н по 2 драже 3 рази на добу всередину протягом місяця. 
Повторний курс запропонованої схеми лікування проводили через 6 місяців.

Оцінку ефективності запропонованого лікування визначали за динамікою показників пружно-еластичних 
властивостей судин (швидкість поширення пульсової хвилі – ШППХ, плечогомілковий судинний індекс – САVI, 
індекс жорсткості аорти – ІЖА, товщина інтимо-медійного комплексу – ТІМК) та ендотеліальної дисфункції 
(ендотелін-1 – ЕТ-1, ендотелійзалежна вазодилатація – ЕЗВД і ендотелійнезалежна вазодилатація – ЕНВД).

Результати. У ході лікування відзначали зниження ШППХ (р<0,001) і CAVI (р<0,001) у хворих двох груп, однак 
більш виражені зміни наприкінці лікування були у хворих ІІ групи. Упродовж року ІЖА (р<0,001) знижувався під 
впливом лікування у всіх хворих однаковою мірою, проте значуще зменшення ТІМК відзначали швидше у хворих 
ІІ групи – через 6 місяців (р<0,01) проти 12 місяців (р<0,001) у хворих І групи. 

Канефрон Н у комплексному лікуванні сприяв вираженішому зниженню вмісту ЕТ-1 (р<0,001), порівняно з 
базовою терапією, при цьому спостерігали суттєве поліпшення функції ендотелію за більш динамічним 
збільшенням ЕЗВД (р<0,001) та ЕНВД (р<0,001). 

Висновки. 1. Канефрон Н у комплексі з комбінованою низькодозовою антигіпертензивною терапією сприяє 
регресу субклінічних ознак ураження судин у хворих із коморбідною патологією. 

2. Тривале застосування препарату «Канефрон Н» у хворих на АГ із ХПН доцільне, безпечне і достатньо 
ефективне.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: артеріальна гіпертензія; хронічний пієлонефрит; субклінічні ознаки ураження судин; 
канефрон Н.

Вступ. Останніми роками значну увагу приді-
ляють вивченню ураження судин у розвитку арте-
ріальної гіпертензії (АГ), що виступають, з одного 
боку, як орган-мішень, а з іншого – орган, який 
реалізує багато ланок патогенезу [1]. За результа-
тами останніх досліджень встановлено, що підви-
щення жорсткості судинної стінки, яке відбуваєть-
ся через зміну пружно-еластичних властивостей 
артерій та ендотеліальну дисфункцію (ЕД), є важ-
ливим інтегральним предиктором розвитку сер-
цево-судинних та ниркових подій [1, 2]. Незважа-
ючи на достатню доказову базу про розвиток ри-
гідності артеріальних судин у патогенезі АГ, 
питання своєчасної корекції ураження артерій на 
доклінічній стадії у хворих на АГ із хронічним піє-
лонефритом (ХПН) є суперечливими. 

Застосування фітопрепаратів у комплексному 
лікуванні хворих на АГ із ХПН становить певний ін-
терес з огляду на їхні очевидні переваги над синте-
тичними засобами – відсутність ускладнень та не-
бажаних побічних ефектів [3]. На сьогодні накопи-

чено великий досвід використання рослинного 
препарату «Канефрон Н» («Біонорика СЕ», Ні-
меччина), до складу якого входять стандартизо-
вані за складом біологічно активних речовин ком-
поненти лікарських рослин – трави золототисяч-
ника (Centaurium sp.), кореня любистку (Levisticum 
officinale) і листя розмарину (Rosmarinus officinalis 
L.) [3–5]. Препарат має протизапальну, антимікроб-
ну, спазмолітичну, діуретичну дії, покращує нирко-
вий кровообіг і, за деякими даними, при регуляр-
ному застосуванні сповільнює темпи зниження 
швидкості клубочкової фільтрації [6]. 

Незважаючи на перелічені властивості, на сьо-
годні мало наукових досліджень щодо вивчення 
ефективності цього фітопрепарату в комплексно-
му лікуванні хворих на коморбідну патологію, а 
наявний науковий досвід стосується лікування ін-
фекцій сечовидільних шляхів [3], діабетичної і 
дисметаболічної нефропатії [4, 5] та артеріальної 
гіпертензії [4–6]. Застосовуючи суміш рослин, 
кожна з яких володіє специфічною дією, можна 
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забезпечити комплексний різнобічний позитив-
ний вплив на судини на субклінічному рівні.

Мета дослідження – вивчення ефективності 
препарату «Канефрон Н» у комплексному лікуван-
ні субклінічних ознак ураження судин у хворих на 
АГ з ХПН. 

Матеріал і методи дослідження. Проаналі-
зовано результати лікування 40 хворих (24 чолові-
ки та 16 жінок у віці від 35 до 70 років, 58 (45; 68) ро-
ків на АГ II ступеня з ХПН. Тривалість АГ становила 
8 (5; 15), а ХПН – 5 (3; 7) років. У 21 (52,5 %) хворого 
на АГ із ХПН встановлено хронічну хворобу нирок 
(ХХН) І стадії (швидкість клубочкової фільтрації 
(ШКФ) – 117,2 (95,8; 119,5)  мл/хв  ×  1,73  м2), у 
19 (47,5  %) – ХХН II стадії (ШКФ – 82,2 (75,4; 
88,0) мл/хв × 1,73 м2). 

Основними критеріями включення хворих у 
дослідження були наявність АГ II стадії II ступеня та 
ХПН в неактивній фазі – не менш ніж через 6 міся-
ців після останнього загострення, письмова згода 
хворого. Критеріями виключення з дослідження 
були вторинна артеріальна гіпертензія, супутня 
ішемічна хвороба серця, хронічна серцева недостат-
ність III–IV функціонального класу (за класифікацією 
NYHA), хронічна ниркова недостатність, діабетич-
на нефропатія та інші захворювання, які могли б 
вплинути на результати дослідження, непереноси-
мість запропонованих медикаментозних засобів. 

Для вивчення ефективності препарату «Ка-
нефрон Н» у комплексному лікуванні субклініч-
них ознак ураження судин хворих на АГ із ХПН 
рандомізували на дві групи. Усі хворі були репре-
зентативні за стадіями АГ, ХХН і ШКФ. І групу скла-
ли 20 хворих на АГ з ХПН, які отримували базову 
терапію; ІІ – 20 хворих на АГ із ХПН, які отримува-
ли на тлі базової терапії нефропротектор природ-
ного походження «Канефрон Н» («Канефрон Н», 
Біонорика, Німеччина) по 2 драже 3 рази на добу 
всередину протягом місяця. 

Базова терапія полягала у призначенні фіксо-
ваної низькодозової комбінації іАПФ периндо-
прилу аргінін – 2 мг, діуретика тіазидового ряду 
індапаміду – 0,625 мг, амплодипіну – 5 мг на добу 
та аторвастатину – 10 мг на добу.

Комплексну терапію із включенням канефро-
ну Н хворі на АГ із ХПН отримували упродовж од-
ного місяця. Повторний курс запропонованої схе-
ми лікування проводили через 6 місяців. 

Тривалість спостереження становила 12 міся-
ців. Поглиблений клінічно-лабораторний моніто-
ринг хворих проводили чотири рази: до лікуван-
ня, через 1, 6 та 12 місяців лікування. Отримані 
результати порівнювали з показниками 20 прак-
тично здорових людей.

Оцінку ефективності фіксованої низькодозо-
вої комбінації антигіпертензивних препаратів та 

канефрону Н визначали за динамікою показників 
пружно-еластичних властивостей судин та ендо-
теліальної дисфункції.

Вимірювання швидкості поширення пульсової 
хвилі (ШППХ) проводили методом комп'ютер ної 
реографії із синхронною реєстрацією реоплетиз-
мограм плечової і гомілкової артерій: ШППХ=L(м)/
T(с); де L – віддаль у метрах (м) на магістралі «пле-
че – гомілка», ділили на різницю між початком на-
повнення плечової і гомілкової артерій (Т, с). 

Відтак вираховували плечогомілковий су-
динний індекс (CAVI, cardio-ankle vascular index) 
за такою формулою (K. Shirai та ін., 2011): 
CAVI=2ρ×In (Ps/Pd)×PWV2/∆Р, де PWV – швидкість 
поширення пульсової хвилі на судинному відрізку 
«плече-гомілка», Ps – систолічний артеріальний 
тиск крові, Pd – діастолічний артеріальний тиск 
крові, ∆P – пульсовий тиск крові, ρ – в'язкість кро-
ві (величина стабільна – 1,03). 

Значення індексу жорсткості аорти (ІЖА) вста-
новлювали за величинами пульсового артеріаль-
ного тиску та ударного об'єму (Г. Д. Радченко, 
Ю. М. Сіренко, 2009) за формулою: ІЖА=ПАТ (мм 
рт. ст.)/УО (мл), де ПАТ – пульсовий артеріальний 
тиск (мм рт. ст.), УО – ударний об'єм (мл). 

Товщину інтимо-медійного комплексу (ТІМК) 
визначали методом доплерографії по задній стін-
ці загальної сонної артерії з обох сторін з викорис-
танням датчика 7,5 МГц на приладі «Logiq 500» 
(Kranzbuhler, Німеччина). 

Для визначення ендотелійзалежної (ЕЗВД) та 
ендотелійнезалежної (ЕНВД) вазодилатації вимі-
рювали діаметр плечової артерії натщесерце (у 
спокої), через 90 с після декомпресії артерії (ЕЗВД) 
та через 5 хв після приймання 0,5 мг нітрогліцери-
ну (ЕНВД) за методом D. S. Celermajer (1992) у мо-
дифікації О. В. Іванової (1998). Вміст ендотеліну-1 
(ЕТ-1) у крові визначали імуноферментним мето-
дом (набір Enzo Life Sciences, Англія). 

Статистичну обробку отриманих результатів 
проводили з використанням електронних таб лиць 
Microsoft Exсel 2016, стандартного пакета програ-
ми «Statistica 13.0 for Windows» («STAT SOFT», 
США). Результати представлено у вигляді медіани 
(Ме) та меж інтерквартильного відрізка (25; 75 %). 

Результати й обговорення. У ході нашого до-
слідження з'ясовано, що у всіх хворих на АГ із ХПН 
спостерігали розвиток субклінічних ознак пошко-
дження судин, а це обґрунтовує доцільність роз-
робки нових методичних підходів щодо корекції 
коморбідної патології. 

Із представлених у таблиці 1 даних видно, що 
ШППХ і CAVI у хворих на АГ із ХПН під впливом 
комбінованого низькодозового антигіпертензив-
ного лікування через 1 місяць вірогідно знизили-
ся на 7,0 % (р=0,0206) та 7,2 % (р=0,0066), а при 
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комплексному застосуванні канефрону Н – на 7,2 % 
(р=0,0241) та 8,9 % (р=0,0472) відповідно, порівня-
но з вихідними їхніми рівнями (табл. 1). З часом 
(через 6 місяців лікування) показники ШППХ і CAVI 
у пацієнтів двох груп продовжували поліпшувати-
ся і наприкінці терміну дослідження досягли зни-
ження ШППХ на 11,5 % (р<0,001) та 19,9 % (р<0,001), 

а CAVI – на 12,1 % (р<0,001) та 20,8 % (р<0,001) у 
хворих І і ІІ груп відповідно. Слід зазначити, що на-
прикінці лікування значення ШППХ та СAVI були 
вірогідно нижчими, порівняно з першим місяцем 
терапії, у випадку додаткового використання ка-
нефрону Н: для ШППХ на 13,8 % (р=0,0011), а для 
СAVI – на 13,3 % (р=0,0027). 

Таблиця 1. Динаміка показників пружно-еластичних властивостей судин у хворих на артеріальну гіпертензію  
з хронічним пієлонефритом, Ме (25, 75 %)

Показник, од. виміру, 
значення у здорових

Групи 
хворих

Період дослідження

до лікування
через 1 міс. 
лікування

через 6 міс. 
лікування

через 12 міс. 
лікування

ШППХ, м/с;
9,24

(8,75; 10,03)

І 13,99
(12,80; 14,85)*

13,01
(12,14; 13,76)"

12,98
(12,35; 13,71)"

12,38
(11,33; 13,19)"

ІІ 13,70
(12,95; 14,60)*

12,72
(11,52; 13,48)"

12,43
(11,84; 12,90)"

10,97
(10,55; 11,52)"#

СAVI, од.;
6,33

(5,42; 6,85)

І 9,87
(9,12; 10,45)*

9,16
(8,54; 9,93)"

9,03
(8,57; 9,80)"

8,68
(8,01; 9,16)"

ІІ 10,02
(9,65; 10,54)*

9,13
(8,24; 9,38)"

8,94
(8,15; 9,05)"

7,94
(7,27; 8,53)"#

ІЖА, мм рт. ст./ мл;
0,64

(0,61; 0,67)

І 0,95
(0,92; 0,97)*

0,91
(0,90; 0,94)

0,87
(0,85; 0,94)"

0,86
(0,84; 0,93)"#

ІІ 0,96
(0,93; 0,98)*

0,92
(0,86; 0,94)

0,87
(0,84; 0,92)"

0,83
(0,78; 0,92)"#

ТІМК, мм;
0,80

(0,76; 0,82)

І 0,97
(0,92; 1,01)*

0,97
(0,90; 1,00)

0,96
(0,91; 0,98)

0,95
(0,91; 0,97)"

ІІ 0,97
(0,90; 1,0)*

0,95
(0,90; 0,98)

0,94
(0,85; 0,96)"

0,92
(0,85; 0,95)" #

Примітка: * – вірогідність відмінностей порівняно з показниками здорових людей (p<0,05); " – вірогідність відмінностей порівняно 
з показниками до лікування (p<0,05); # – вірогідність відмінностей порівняно з показниками через 1 місяць лікування (p<0,05). 

Поліпшення пружно-еластичних властивос-
тей судин привело до позитивної динаміки ІЖА, 
який в процесі лікування через 6 і 12 місяців зна-
чуще зменшився, відповідно, на 8,4 % (р<0,001) і 
9,4 % (р<0,001) та 9,5 % (р<0,001) і 13,5 % (р<0,001) 
у хворих І та ІІ груп. При порівнянні показників че-
рез 1, 6 та 12 місяців лікування вірогідну різницю 
спостерігали через 1 та 12 місяців: на 5,5 % 
(р=0,0292) у хворих І групи та 9,8 % (р=0,0021) у 
хворих ІІ групи. 

Спостерігали зміни ТІМК, яка достовірно 
зменшилася на 2,1 % (р<0,001) у хворих І групи че-
рез 12 місяців лікування, що підтверджує необ-
хідність довготривалого приймання антигіпер-
тензивних препаратів. Канефрон Н дозволив при-
швидшити цей процес – значуще зменшення ТІМК 
на 3,1 % (р=0,0019) відзначали вже через 6 міся-
ців. Упродовж року позитивні зміни наростали та 
були вираженіші при застосуванні канефрону Н: 
ТІМК зменшилася на 5,2 % (р<0,001) у хворих 
ІІ групи проти 2,1 % (р<0,01) у хворих І групи. При 
порівнянні показників між собою на різних термі-
нах дослідження вірогідну різницю спостерігали 

через 12 місяців лікування у хворих групи кане-
фрону Н: на 3,2 % (р<0,001) порівняно з першим 
місяцем. 

Отже, застосування канефрону Н потенціює 
дію комбінованої низькодозової антигіпертен-
зивної терапії у хворих на ХПН з АГ за рахунок по-
зитивної динаміки показників пружно-еластич-
них властивостей судин, зокрема ШППХ, САVI, 
ІЖА та ТІМК. 

Дослідили динаміку показників стану ЕД. Із 
даних, наведених у таблиці 2, видно, як вміст ЕТ-1 
у крові впродовж року спостереження поступово 
зменшувався на 12,8 % (р>0,05), 15,2 % (р<0,001) і 
24,9 % (р<0,001), відповідно, через 1, 6 та 12 міся-
ців лікування комбінованою низькодозовою ан-
тигіпертензивною терапією (табл. 2). Особливої 
уваги заслуговує використання канефрону Н у 
комплексі, оскільки достовірно знизився вміст 
ЕТ-1 у крові на 14,4 % (р=0,0353) вже через 1 мі-
сяць та продовжував зменшуватися на 16,2  % 
(р<0,001) та 25,5 % (р<0,001) через 6 та 12 місяців 
лікування. При порівнянні показників через 1, 6 
та 12 місяців лікування виражену різницю в змен-
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шенні вмісту ЕТ-1 спостерігали тільки через 12 мі-
сяців: на 12,9 % (р<0,001) та 13,9 % (р<0,001) у хво-
рих І і ІІ груп відповідно, порівняно з першим міся-
цем.

При цьому спостерігали суттєве поліпшення 
функції ендотелію за динамічним збільшенням 

ЕЗВД – на 37,0 % (р<0,001) і 42,1 % (р<0,001) через 
6 та 12 місяців відповідно у хворих І групи. У хво-
рих ІІ групи динаміка ЕЗВД виявилася швидшою, 
спостерігалося її збільшення на 25,4 % (р<0,001), 
39,5 % (р<0,001) та 44,6 % (р<0,001) через 1, 6 та 
12 місяців лікування порівняно з вихідним рівнем. 

Показник, од. виміру, 
значення у здорових 

людей (n=20)

Групи 
хворих

Період дослідження

до лікування
через 1 міс. 
лікування

через 6 міс. 
лікування

через 12 міс. 
лікування

ЕТ-1, пг/мл;
3,21

(2,06; 3,45)

І 9,48
(9,07; 10,01)*

8,27
(8,08; 9,01)

8,04
(7,87; 8,94)"

7,12
(7,06; 7,91)"#

ІІ 9,86
(9,15; 10,47)*

8,44
(8,02; 9,55)"

8,26
(8,05; 9,61)"

7,35
(6,98; 8,47)"#

ЕЗВД, %;
13,44 (12,29; 13,55)

І 5,03
(4,76; 6,04)*

6,05
(4,93; 6,74)

6,89
(6,43; 7,34)"

7,15
(6,92; 8,01)"#

ІІ 4,89
(4,06; 5,52)*

6,13
(5,65; 6,92)"

6,82
(6,05; 7,81)"

7,07
(6,75; 8,03)"#

ЕНВД, %;
22,64

(21,95; 23,30)

І 14,62
(12,98; 18,81)*

15,96
(14,76; 16,92)"

16,17
(15,96; 17,11)"

17,22
(16,98; 18,01)"#†

ІІІ 14,23
(13,28; 15,02)*

15,87
(14,76; 

16,45
(16,06; 17,82)"

17,08
(16,35; 17,94)"#†

Примітка. * – вірогідність відмінностей порівняно з показниками здорових людей (p<0,05); " – вірогідність відмінностей 
порівняно з показниками до лікування (p<0,05); # – вірогідність відмінностей порівняно з показниками через 1 місяць лікування 
(p<0,05); † – вірогідність відмінностей порівняно з показниками через 6 місяців лікування (p<0,05).

При порівнянні показників ЕЗВД через 1, 6 та 
12 місяців вірогідну різницю між показниками 
відзначали тільки через 12 місяців: на 18,2  % 
(р=0,0133) та 15,3 % (р=0,0246) у хворих І і ІІ груп 
порівняно з першим місяцем.

Динаміка ЕНВД виявилася менш вираженою, 
але швидшою. У хворих І групи – через 1 місяць 
лікування вона збільшилася на 9,2 % (р=0,0241), а 
через 6 та 12 місяців – на 10,6  % (р=0,0188) та 
17,8 % (р<0,001), відповідно. Фактично аналогічна 
ситуація мала місце й у ІІ групі – збільшення ЕНВД 
на 11,5  % (р<0,001), 15,6  % (р<0,001) та 20,0  % 
(р<0,001) через 1, 6 та 12 місяців лікування від ви-
хідного значення цього показника.

При порівнянні ЕНВД через 1, 6 та 12 місяців 
лікування вірогідну різницю між показниками 
спостерігали через 12 місяців, порівняно з пер-
шим та шостим місяцем, у хворих на коморбідну 
патологію двох груп (всі р<0,05).

Отже, призначення канефрону Н у комплексі 
з комбінованою низькодозовою антигіпертен-
зивною терапією хворим на АГ із ХПН сприяло 
значущому та швидшому поліпшенню патологіч-
но зміненої ендотеліальної функції за позитив-
ною динамікою вмісту ЕТ-1 у крові, ЕЗВД та ЕНВД. 

Слід також зазначити, що загострення захво-
рювання нирок спостерігали в 7 (35,0 %) пацієн-

тів, які отримували комбіновану низькодозову 
антигіпертензивну терапію, та тільки в 1 (5,0  %) 
хворого групи канефрону Н. А це значно покра-
щує якість життя за рахунок пролонгації клініко-
лабораторної ремісії. Побічних ефектів при за-
стосуванні рослинного нефропротектора впро-
довж дослідження не виявлено. Отже, наведені 
дані обґрунтовують необхідність включення пре-
парату «Канефрон Н» у лікування хворих на АГ із 
ХПН.

Таким чином, комплексне комбіноване низь-
кодозове антигіпертензивне лікування хворих на 
АГ із ХПН із включенням канефрону Н позитивно 
впливає на перебіг та прогноз цієї коморбідності 
шляхом корекції субклінічних ознак ураження су-
дин.

Висновки. 1. Канефрон Н у комплексі з комбі-
нованою низькодозовою антигіпертензивною те-
рапією сприяє регресу субклінічних ознак уражен-
ня судин у хворих на коморбідну патологію (арте-
ріальну гіпертензію з хронічним пієлонефритом) 
за рахунок поліпшення пружно-еластичних влас-
тивостей судин (швидкості поширення пульсової 
хвилі, плечогомілкового судинного індексу, індек-
су жорсткості судин, товщини інтимо-медійного 
комплексу загальної сонної артерії) та зменшення 
ендотеліальної дисфункції (вмісту ендотеліну-1 в 

Таблиця 2. Динаміка показників ендотеліальної дисфункції судин у хворих на артеріальну гіпертензію  
із хронічним пієлонефритом, Ме (25,75 %)
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крові, ендотелійзалежної та ендотелійнезалежної 
вазодилатації).

2. Тривале застосування препарату «Канеф-
рон Н» у хворих на артеріальну гіпертензію із хро-
нічним пієлонефритом доцільне, безпечне і до-
статньо ефективне.

Перспективи подальших досліджень. Ви-
вчення ефективності канефрону Н в корекції сис-
темної імунозапальної активації та порушень 
функціонального стану нирок у хворих на артері-
альну гіпертензію із хронічним пієлонефритом.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ КАНЕФРОНА Н В КОМПЛЕКСНОМ ЛЕЧЕНИИ СУБКЛИНИЧЕСКИХ 
ПРИЗНАКОВ ПОРАЖЕНИЯ СОСУДОВ У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ  

С ХРОНИЧЕСКИМ ПИЕЛОНЕФРИТОМ
©О. Р. Лучко 

Ивано-Франковский национальный медицинский университет

РЕЗЮМЕ. Проанализированы результаты лечения 40 больных артериальной гипертензией (АГ) II степени с 
хроническим пиелонефритом (ХПН), которые распределили на две группы: 20 пациентов I группы получали 
базовую терапию, 20 больных II группы на фоне базовой терапии получали препарат «Канефрон Н».
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
Цель – изучение эффективности Канефрона Н в комплексном лечении субклинических признаков поражения 

сосудов у больных артериальной гипертензией с хроническим пиелонефритом.
Материал и методы. Проанализированы результаты лечения 40 больных АГ II степени с ХПН, которых 

распределили на две группы в зависимости от лечения. І группу составили 20 больных, получавших базовую 
терапию: фиксированную низкодозовою комбинацию периндоприла аргинин – 2 мг, индапамида – 0,625 мг, 
амплодипина – 5 мг и аторвастатина – 10 мг; II – 20 больных, получавших на фоне базовой терапии канефрон Н по 
2 драже 3 раза в сутки внутрь в течение месяца. Повторный курс предложенной схемы лечения проводили через 
6 месяцев.

Оценку эффективности предложенного лечения определяли по динамике показателей упруго-эластичных 
свойств сосудов (скорость распространения пульсовой волны – СРПВ, плече-голенной сосудистый индекс – САVI, 
индекс жесткости аорты – ИЖА, толщина интима-медийного комплекса – ТИМК) и эндотелиальной дисфункции 
(эндотелин-1 – ЕТ-1, эндотелий зависимая вазодилатация – ЭЗВД и ендотелийнезависимая вазодилатация – 
ЭНВД).

Результаты. В ходе лечения отмечалось снижение СРПВ (р<0,001) и CAVI (р<0,001) у больных двух групп, 
однако более выраженные изменения в конце лечения были у больных II группы. В течение года ИЖА (р<0,001) 
снижался под влиянием лечения у всех больных в одинаковой степени, но значимое уменьшение ТИМК 
отмечалось быстрее у больных II группы – через 6 месяцев (р<0,01) по сравнению с 12 месяцами (р<0,001) у 
больных I группы.

Канефрон Н в комплексном лечении способствовал более выраженному снижению содержания ЭТ-1 (р<0,001) 
по сравнению с базовой терапией, при этом наблюдалось существенное улучшение функции эндотелия при более 
динамичным увеличением ЭЗВД (р<0,001) и ЭНВД (р<0,001).

Выводы. 1. Канефрон Н в комплексе с комбинированной низкодозовой антигипертензивной терапией 
способствует регрессу субклинических признаков поражения сосудов у больных с коморбидной патологией.

2. Длительное применения препарата «Канефрон Н» у больных АГ с ХПН целесообразно, безопасно и 
достаточно эффективно.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: артериальная гипертензия; хронический пиелонефрит; субклинические признаки 
поражения сосудов; канефрон Н.

EFFICIENCY OF CANEPHRON H IN THE COMPLEX TREATMENT OF SUBCLINICAL SIGNS  
OF VASCULAR DAMAGE IN PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION  

AND CHRONIC PYELONEPHRITIS
©O. R. Luchko 

Ivano-Frankivsk National Medical University

SUMMARY. The purpose of the research is to study the effectiveness of Canephron H in the complex treatment of 
subclinical signs of vascular damage in patients with arterial hypertension (HPT) with chronic pyelonephritis (CPN).

Material and Methods. The study included 40 patients with HPT and CPN, who were divided into two groups 
depending on the treatment. Group I consisted of 20 patients receiving baseline therapy – a fixed low-dose combination 
of perindopril arginine 2 mg, indapamide 0.625 mg, amlodipine 5 mg and atorvastatin 10 mg; group ІІ – 20 patients 
receiving on the background of basic therapy Canephron H 2 tablets per os 3 times a day during a month. Repeated 
course of the proposed treatment scheme was performed after 6 months.

The evaluation of the effectiveness of the proposed treatment was determined by the dynamics of the parameters 
of the elastic properties of the vessels (velocity of the pulse wave – VPW, cardio-ankle vascular index – CAVI, aortic 
stiffness index – ASI, thickness intima – media complex – TIMC) and endothelial dysfunction (endothelin-1 – ET-1, 
endothelium dependent vasodilatation – EDVD, endothelium independent vasodilatation – EIVD).

Results. During treatment, there were decrease in VPW (p<0.001) and CAVI (p<0.001) in patients of two groups, 
however, more pronounced changes at the end of treatment were in patients of group II. During the year, ASI (p<0.001) 
decreased from treatment in all patients equally, but a significant decrease in TIMC was noted in patients of group ІІ – 6 
months (p<0.01) versus 12 months (p<0.001) in patients of group I. Canephron N in the complex treatment contributed 
to a more pronounced decrease in the content of ET-1 (p<0.001) in comparison with baseline therapy, and there was a 
significant improvement in endothelium function with a more dynamic increase in EDVD (p<0.001) and EIVD (p<0.001).

Conclusions. 1. Canephron H in combination with combined low-dose antihypertensive therapy promotes regression 
of subclinical signs of vascular damage in patients with comorbid pathology. 2. The use of Canephron H in patients with 
hypertension and chronic pyelonephritis is expedient, safe and effective.

KEY WORDS: arterial hypertension; chronic pyelonephritis; subclinical signs of vascular damage; Canephron H.

Отримано 30.01.2019
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СТАН ЕНДОГЕННОЇ ІНТОКСИКАЦІЇ В ДИНАМІЦІ ІММОБІЛІЗАЦІЙНОГО СТРЕСУ  
НА ТЛІ ГІПОТИРЕОЗУ

©О. Є. Любович, І. М. Кліщ
ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Стрес є відображенням всіх адаптивних реакцій організму, неспецифічних біологічних феноменів, 
що виникають у відповідь на дію різних подразників і спрямовані на реалізацію пристосувальних механізмів, 
адаптують організм до стресового впливу. Важливе місце в реалізації адаптивно-пристосувальних реакцій орга-
нізму посідають гормони щитоподібної залози, які здатні мобілізувати резерви організму для усунення пошко-
джень, викликаних дією стресового чинника. Тиреоїдна вісь закономірно втягується в процеси адаптації організ-
му до дії надзвичайних подразників. Однак самі зміни тиреоїдної функції при стресі й адаптації не дозволяють 
оцінити значення тиреоїдних гормонів у пристосувальних реакціях. Необхідно провести комплексне дослідження 
гормонального спектра та стану ендогенної інтоксикації в організмі експериментальних тварин зі зміненим ти-
реоїдним статусом в умовах додаткових стресових впливів різної природи.

Мета – вивчення показників ендогенної інтоксикації при іммобілізаційному стресі у щурів з експерименталь-
ним гіпотиреозом.

Матеріал і методи. Гіпотиреоз моделювали щоденним введенням per os тиреостатика мерказолілу («Здо-
ров'я», Україна) у дозі 25  мг/кг протягом 21-ї доби. Гострий іммобілізаційний стрес моделювали шляхом при-
вʼязування піддослідних щурів у положенні на спині за 4 кінцівки без обмеження рухливості голови тривалістю 
3 години. Для дослідження концентрації йодовмісних гормонів щитоподібної залози, показників ендогенної ін-
токсикації та активності катаболічних процесів використано спектрофотометричні та імуноферментні методи.

Результати. Встановлено, що за умов дефіциту йодовмісних гормонів щитоподібної залози показники ендо-
токсикозу суттєво вищі, ніж у тварин без змодельованої патології. При дослідженні впливу іммобілізаційного 
стресу на показники ендогенної інтоксикації встановлено, що на стадії тривоги розвитку стрес-реакції в еутирео-
їдних тварин показники молекул середньої маси, еритроцитарний індекс інтоксикації та вміст циркулюючих імун-
них комплексів зростають, що вказує на посилення ендотоксикозу. На стадії резистентності відбувається певна 
стабілізація цих процесів. Однак при тривалому стресі (стадія виснаження) ступінь ендотоксикозу знову достовір-
но зростає, що свідчить про зниження резервних функцій організму. 

У тварин із гіпотиреозом має місце поступове достовірне зростання ендотоксикозу на усіх стадіях розвитку 
стрес-реакції з максимумом на стадії виснаження.

Висновок. На тлі гіпотиреозу спостерігається більш інтенсивне, ніж в еутиреоїдних тварин, зростання ступе-
ня ендотоксикозу на усіх стадіях розвитку стрес-реакції.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: стрес; гіпотиреоз; ендогенна інтоксикація.

Вступ. Зростання ендотоксикозу відбуваєть-
ся тоді, коли: інтенсивність надходження токсич-
них продуктів метаболізму різко збільшена, або 
ж коли пригнічується активність антитоксичної 
системи чи елімінація токсичних метаболітів [14]. 
При різних патологічних станах, коли кількість 
продуктів природних відходів організму у біоло-
гічних середовищах значно зростає, а також коли 
агресивні компоненти перевищують можливості 
їх біотрансформації, розвивається синдром ендо-
генної інтоксикації (СЕІ) [10]. 

Незважаючи на схожість патогенезу СЕІ, при 
різних патологічних станах він має певні специ-
фічні ознаки [9, 10]. 

Гіпотиреоз посідає одне з провідних місць у 
структурі ендокринної патології [2]. Знижена про-
дукція тиреоїдних гормонів впливає на функцію і 
стан багатьох органів та систем, зокрема імунної 
та антиоксидантної, що суттєво впливає на пере-
біг патологічних процесів за цих умов [11]. Дуже 
важливим аспектом дослідження даної патології 

стало вивчення особливостей її прояву в умовах 
підвищених стресових впливів, зважаючи на те, 
що значна частина населення перебуває в умовах 
хронічного стресу. Тиреоїдна вісь закономірно 
втягується в процеси адаптації організму до дії 
надзвичайних подразників. Однак самі зміни ти-
реоїдної функції при стресі й адаптації, як і зміни 
медіаторної функції при тиреоїдній патології, не 
дозволяють оцінити значення тиреоїдних гормо-
нів у пристосувальних реакціях. Необхідне комп-
лексне дослідження гормонального спектра та 
стану ендогенної інтоксикації в організмі експе-
риментальних тварин зі зміненим тиреоїдних ста-
тусом в умовах додаткових стресових впливів різ-
ної природи [10]. 

Мета дослідження – стан і динаміка показ-
ників ендогенної інтоксикації залежать від інтен-
сивності катаболічних процесів в ураженій ткани-
ні і швидкості елімінації утворених продуктів [8], 
тому ми поставили перед собою мету дослідити 
вплив зниженої продукції тиреоїдних гормонів на 
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показники ендогенної інтоксикації при іммобілі-
заційному стресі у піддослідних тварин з експери-
ментальним гіпотиреозом.

Матеріал і методи дослідження. Для ви-
вчення особливостей перебігу стрес-реакції на тлі 
гіпотиреозу  використовували білих щурів-самців 
лінії Вістар, яких утримували на стандартному ра-
ціоні віварію при вільному доступі до води відпо-
відно до вимог «Правил проведення робіт з вико-
ристанням експериментальних тварин» та Євро-
пейської конвенції із захисту хребетних тварин 
(Страсбург, 1986) [7, 15]. В кожну експерименталь-
ну групу методом випадкової вибірки було вклю-
чено по 10 тварин масою (210±20) г. Всього у до-
слідженні було використано 84 тварини, однак, 
внаслідок загибелі упродовж експерименту, на 
момент евтаназії було 80 тварин.

Гіпотиреоз моделювали щоденним введен-
ням per os за допомогою зонда фармакопейного 
тиреостатика мерказолілу («Здоров'я», Україна) у 
дозі 25 мг/кг протягом 21-ї доби [13, 16]. Повноту 
досягнення гіпотиреозу контролювали вимірю-
ванням концентрації трийодтироніну і тироксину 
в сироватці крові, а також за динамікою маси тва-
рин і їх рухової активності [13]. 

Вплив гіпотиреозу на перебіг імммобілізацій-
ного стресу вивчали на моделі іммобілізаційного 
стресу [1]. Гострий іммобілізаційний стрес (ГІС) 
моделювали шляхом привʼязування піддослід-
них щурів у положенні на спині за 4 кінцівки без 
обмеження рухливості голови тривалістю 3 годи-
ни. Дослідження проводили через 2 (стадія три-
воги) та 48 (стадія резистентності) годин після за-
вершення дії стресорного фактора. Хронічний ім-
мобілізаційний стрес (ХІС), що є аналогом стадії 
виснаження, моделювали тим же методом, який 
повторювали протягом 5 діб. Дослідження прово-
дили через 2 год після останнього моделювання.

Експериментальних тварин поділили на 8 груп:
– інтактні тварини, яким перорально вводили 

дистильовану воду протягом 21-ї доби;
– тварини, яким моделювали гіпотиреоз шля-

хом перорального уведення мерказолілу в дозі 
25 мг/кг протягом 21-ї доби;

– тварини, яким моделювали гострий іммобі-
лізаційний стрес і проводили евтаназію на стадії 
тривоги (2 год); 

– тварини, яким моделювали гострий іммобі-
лізаційний стрес і проводили евтаназію на стадії 
резистентності (48 год);

– тварини, яким моделювали гострий іммобі-
лізаційний стрес на тлі попередньо змодельова-
ного гіпотиреозу (стадія тривоги);

– тварини, яким моделювали гострий іммобі-
лізаційний стрес на тлі попередньо змодельова-
ного гіпотиреозу (стадія резистентності);

– тварини, яким моделювали хронічний ім-
мобілізаційний стрес;

– тварини, яким моделювали хронічний ім-
мобілізаційний стрес на тлі попередньо змоде-
льованого гіпотиреозу.

Для дослідження використовували цільну кров 
та плазму крові. Тварин декапітували під тіопен-
таловим наркозом через 2 та 48 год від моменту 
завершення одноразової іммобілізації та через 
2 год від моменту завершення моделювання хро-
нічного іммобілізаційного стресу.

Вміст загального тироксину (Т4) і загального 
трийодтироніну (Т3) у сироватці визначали іму-
нофлуоресцентним методом із використанням 
стандартних тест-наборів «Immulite 1000». Кон-
центрацію гормонів виражали в пмоль/л. 

Ступінь вираження ендотоксемії оцінювали 
за вмістом молекул середньої маси (МСМ) у сиро-
ватці крові, де МСМ1 – це вміст молекул середньої 
маси, визначений при довжині хвилі 254 нм, а 
МСМ2 – при довжині хвилі 280 нм [3], а також ви-
раженням пошкодження еритроцитарної мемб-
рани, для чого розраховували еритроцитарний 
індекс інтоксикації (ЕІІ) [14]. Вміст циркулюючих 
імунних комплексів (ЦІК) у сироватці крові визна-
чали преципітацією їх розчином поліетиленгліко-
лю-6000 [4]. Активність катепсину D визначали за 
методикою, описаною у роботах [5, 12].

Результати й обговорення. З метою оцінки 
функціонального стану щитоподібної залози у тва-
рин, яким моделювали гіпотиреоз, визначали кон-
центрацію тиреоїдних гормонів у крові. Концентра-
ція Т3 у здорових щурів склала (5,96± 0,22) пмоль/л, 
а у тварин, яким вводили мерказоліл, показник був 
знижений у 2,7 раза і становив (2,19±0,21) пмоль/л. 
Концентрація Т4 в інтактних щу рів склала (10,16± 
0,69) пмоль/л, а після введен ня мерказолілу змен-
шилась у 2,4  раза від показника інтактних щурів і 
склала (4,27±0,28) пмоль/л. Ми спостерігали також 
суб'єктивні ознаки гіпотиреозу – зменшення рухли-
вості, інтенсивніше, ніж в інтактних тварин, зростан-
ня маси тіла, зміни шерсті. Це вказує на розвиток у 
тварин явищ гіпотиреозу внаслідок уведення мер-
казолілу в дозі 25 мг/кг протягом 21-ї доби.

Аналіз отриманих результатів експеримен-
тальних досліджень показав, що моделювання 
гіпотиреозу супроводжувалось зростанням сту-
пеня ендотоксемії (табл. 1). Зокрема, вміст моле-
кул середньої маси, що визначали при довжині 
хвилі λ=254 нм, склав 158 % від рівня контрольних 
тварин, а при довжині хвилі  λ=280 – 129,5 %. На 
21 % зріс показник ЕІІ. Зростав також вміст ЦІК – 
115 % від рівня інтактних тварин. Це збігається з 
результатами інших дослідників, які також вказу-
ють на суттєве зниження катаболічних процесів 
за умов дефіциту тиреоїдних гормонів [11]. 
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Моделювання іммобілізаційного стресу су-
проводжувалось суттєвим зростанням ендоток-
семії. Зокрема, вже на стадії тривоги вміст МСМ1 

був достовірно вищим від нормальних значень і 
склав 186 % від рівня інтактних тварин. Показник 
МСМ2 зріс ще більше і склав 216 % від норми, що 
вказує на інтенсивніше накопичення ароматич-
них сполук. Значне зростання зафіксовано і щодо 
еритроцитарного індексу інтоксикації – він склав 
143,4 % від рівня здорових тварин, що вказує на 
більшу чутливість цього показника у ранні термі-
ни перитоніту. Рівень ЦІК у цей термін експери-
менту зріс на 34,3 %, порівняно з контрольними 
тваринами. Однією із причин такого зростання 
може бути зниження активності катепсину D, вна-
слідок чого порушується процес деградації білко-
вих комплексів.

На стадії резистентності ступінь ендогенної 
інтоксикації дещо зменшувався. Зокрема, вміст 
середньомолекулярних пептидів зріс, відповід-
но, на 30 та 53 %, ЕІІ – на 28 %. Рівень ЦІК не пере-
вищував показника тварин без змодельованої 
патології. Водночас активність катепсину D також 
перебувала на рівні здорових тварин. 

На стадії виснаження ми спостерігали по-
дальше зростання показників, що характеризу-
ють ступінь ендогенної інтоксикації. Зокрема, 
вміст МСМ1 перевищував рівень інтактних тварин 
у 2 рази, МСМ2 – у 2,4 раза. Значно вищими, порів-

няно з попередніми термінами спостереження, 
були також ЕІІ (187,1 %) та ЦІК (159,7 %) від рівня 
інтактних тварин. Зменшилась також активність 
катепсину D – 70,8 % від рівня тварин без змоде-
льованої патології. 

У тварин, яким іммобілізаційний стрес моде-
лювали на тлі гіпотиреозу, ступінь ендотоксемії 
був значно вищим, ніж в еутиреоїдних тварин, 
яким моделювали цей патологічний стан. Зокре-
ма, вже через 2 год від моменту моделювання ГІС 
показник МСМ1 зріс у 2,2 раза відносно інтактних 
тварин та був на 18,4 % вищим від еутиреоїдних 
щурів із ГІС. Аналогічне зростання мало місце сто-
совно МСМ2 – відповідно, у 2,2  раза відносно ін-
тактних та на 105 % відносно еутиреоїдних щурів. 
Показник ЕІІ склав 166 % від норми, при цьому по-
казник катепсину D склав 70 % від норми. Рівень 
ЦІК склав 148 % від норми і також перевищував 
показник еутиреоїдних тварин на 14 %. До 48-ї го-
дини від моменту моделювання ГІС показники, 
що характеризують стан ендогенної інтоксикації, 
дещо змінювались, порівняно з тими, які були за-
фіксовані у попередній термін спостереження. 
Зокрема, вміст МСМ1 склав 199 %, що менше, ніж 
на стадії тривоги, однак  МСМ2 склав 261 %, а це 
на 40 % більше, ніж на стадії резистентності, до-
стовірно перевищуючи також аналогічні показни-
ки еутиреоїдних тварин на цій же стадії процесу. 
Аналогічне зростання зафіксовано і щодо ЕІІ 

Таблиця 1. Динаміка показників ендогенної інтоксикації у щурів з іммобілізаційним стресом на тлі гіпотиреозу 
(М±m)

Примітка. * – зміни показників еутиреоїдних і гіпотиреоїдних тварин із  гострим і хронічним стресом достовірні відносно інтакт-
них (р<0,05); # – зміни показників гіпотиреоїдних тварин із гострим і хронічним стресом достовірні відносно показників еути-
реоїдних на відповідні доби дослідження (р<0,05). 

Група тварин
Показник

МСМ1,  
ум. од. екст.

МСМ2,  
ум. од. екст.

ЕІІ, %
ЦІК,  

ум. од/г
Катепсин D,  

мкМ/(мг б-ка χ год)
Без патології, n=12 324,4±16,3 218,5±9,3 29,57±0,71 289,6±7,8 0,209±0,015
Гіпотиреоз, n=12 513,2±22,5* 283,0±12,7* 35,85±0,94* 332,7±8,5* 0,177±0,009*
Іммобілі-
за ційний 
стрес

ГІС (стадія тривоги), 
n=10

603,2±17,4* 472,8±12,7* 42,41±0,39* 388,8±9,4* 0,192±0,009*

ГІС (стадія 
резистентності), 
n=10

421,2±9,9* 334,8±19,1 37,98±0,88* 315,1±8,3 0,203±0,006

ХІС (стадія 
виснаження), 
n=9

662,1±21,8* 526,5±29,1* 55,33±0,78* 462,2±11,5* 0,148±0,010*

ГТ+
Іммобілі-
за ційний 
стрес

ГІС (стадія  
тривоги), 
n=10

714,5±20,1*# 483,5±16,9* 48,97±1,40* 428,9±9,9*# 0,147±0,011*#

ГІС (стадія 
резистентності), 
n=10

646,7±20,2*# 571,2±15,2*# 52,93±0,93*# 416,7±11,1*# 0,145±0,009*#

ХІС (стадія 
виснаження), 
n=7

774,7±25,7*# 628,9±6,5*# 59,31±1,13* 493,4±12,8* 0,131±0,012*
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
179 % від норми. Показник ЦІК практично не змі-
нювався відносно попереднього терміну спосте-
реження, перевищуючи, однак, аналогічний по-
казник еутиреоїдних тварин на 36  %. Показник 
катепсину D практично не змінився порівняно з 
попереднім терміном спостереження, однак був 
достовірно меншим від аналогічного показника 
еутиреоїдних тварин. 

На стадії виснаження у гіпотиреоїдних тварин 
показники ендотоксикозу продовжували зроста-
ти значно вищими темпами, ніж у групі тварин із 
нормальним вмістом тиреоїдних гормонів. По-
казник МСМ1 склав 239 % від норми, перевищую-
чи аналогічний показник еутиреоїдних тварин на 
34 %, а МСМ2 – відповідно, на 288 %, що на 47 % 

більше від тварин аналогічної групи без гіпоти-
реозу. На 201  % зріс також ЕІІ, а показник ЦІК 
склав 170 % від норми, при цьому обидва показ-
ники достовірно перевищували рівень еутиреоїд-
них тварин з ХІС. Все це відбувалось на тлі по-
дальшого зниження активності катепсину D, який 
склав 63 % від норми. 

Висновок. Отже, дефіцит йодовмісних гор-
монів щитоподібної залози супроводжується до-
стовірним зростанням показників, що характери-
зують синдром ендогенної інтоксикації, порів-
няно з еутиреоїдними тваринами. Це може бути 
однією із причин розвитку поліорганної недостат-
ності за таких умов.
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СОСТОЯНИЕ ЭНДОГЕННОЙ ИНТОКСИКАЦИИ В ДИНАМИКЕ ИММОБИЛИЗАЦИОННОГО 
СТРЕССА НА ФОНЕ ГИПОТИРЕОЗА

©О. Е. Любович, И. М. Клищ
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Стресс является отражением всех адаптивных реакций организма, неспецифических биологи ческих 
феноменов, возникающих в ответ на действие различных раздражителей и направленных на реализацию приспо-
собительных механизмов, адаптирующих организм к стрессовому воздействию. Важное место в реализации адап-
тивно-приспособительных реакций организма занимают гормоны щитовидной железы, которые способны моби-
лизовать резервы организма для устранения повреждений, вызванных действием стрессового фактора. Тиреоид-
ная ось закономерно вовлекается в процессы адаптации организма к действию чрезвычайных раздражителей. 
Однако сами изменения функции щитовидной железы при стрессе и адаптации не позволяют оценить значение 
тиреоидных гормонов в приспособительных реакциях. Необходимо провести комплексное исследование гормо-
нального спектра и состояния эндогенной интоксикации в организме экспериментальных животных с измененным 
тиреоидными статусом в условиях дополнительных стрессовых воздействий различной природы.

Цель – изучение показателей эндогенной интоксикации при иммобилизационном стрессе у крыс с экспери-
ментальным гипотиреозом.

Материал и методы. Гипотиреоз моделировали ежедневным введением per os тиреостатика мерказолила 
(«Здоров'я», Украина) в дозе 25 мг/кг в течение 21-х суток. Острый иммобилизационный стресс моделировали 
путем привязывания подопытных крыс в положении на спине за 4 конечности без ограничения подвижности го-
ловы продолжительностью 3 часа. Для исследования концентрации йодсодержащих гормонов щитовидной же-
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
лезы, вираженности эндогенной интоксикации использованы спектрофотометрические и иммуноферментные 
методы.

Результаты. Установлено, что в условиях дефицита йодсодержащих гормонов щитовидной железы показа-
тели эндотоксикоза существенно выше, чем у животных без смоделированной патологии. При исследовании 
влияния иммобилизационного стресса на показатели эндогенной интоксикации установлено, что на стадии тре-
воги развития стресс-реакции у еутиреоидних животных показатели молекул средней массы, эритроцитарный 
индекс интоксикации и содержание циркулирующих иммунных комплексов растут, а это указывает на усиление 
эндотоксикоза. На стадии резистентности происходит определенная стабилизация этих процессов. Однако при 
длительном стрессе (стадия истощения) степень эндотоксикоза снова достоверно возрастает, что свидетельству-
ет о снижении резервных функций организма.

У животных с гипотиреозом имеет место постепенный достоверный рост показателей эндотоксикоза на всех 
стадиях развития стресс-реакции с максимумом на стадии истощения.

Вывод. На фоне гипотиреоза наблюдается более интенсивный, чем у еутиреоидних животных, рост степени 
эндотоксикоза на всех стадиях развития стресс-реакции.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: стресс; гипотиреоз; эндогенная интоксикация.

THE STATE OF ENDOGENOUS INTOXICATION IN THE DYNAMICS OF IMMOBILIZATIONAL 
STRESS ON THE BACKGROUND OF HYPOTHYROIDISM

©O. Ye. Liubovych, І. М. Klishch 
I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. Stress is a reflection of all adaptive reactions of the organism, nonspecific biological phenomena that 
arise in response to the action of various stimuli, aimed at the implementation of adaptive mechanisms, and adapt the 
body to stressful effects. An important role in the implementation of adaptive reactions of the body belongs to hormones 
of the thyroid gland, which can mobilize the body's reserves to eliminate the damage caused by the action of stress 
factor. The thyroid axis is naturally involved in the processes of adapting the organism to the action of extraordinary 
stimuli. However, the changes in the thyroid function themselves under stress and adaptation do not allow to assess the 
value of thyroid hormones in adaptive responses. A complex study of the hormonal spectrum and the state of endogenous 
intoxication in an organism of experimental animals with a changed thyroid status in conditions of additional stressful 
effects of different nature is necessary.

The aim – to study the indices of endogenous intoxication at immobilization stress in rats with experimental 
hypothyroidism.

Material and Methods. Hypothyroidism was modeled by daily introduction of Mercazolil thyrostatic per os 
("Zdorovia", Ukraine) at a dose of 25 mg/kg during 21 days. Acute immobilization stress was modeled by binding the 
experimental rats in supine position by the 4 limbs without limiting the mobility of the head during 3 hours. 
Spectrophotometric and immuno-enzymatic methods were used to study the concentration of iodine-containing 
hormones of the thyroid gland, endogenous intoxication and activity of catabolic processes.

Results and Discussion. It was established that in conditions of deficiency of iodine-containing hormones of the 
thyroid gland, endotoxicosis rates are significantly higher than in animals without a simulated pathology. In the study of 
the effect of immobilization stress on indicators of endogenous intoxication, it was established that at the stage of 
anxiety of the development of stress reaction in euthyroid animals, the indices of the average mass molecules, the 
erythrocytic index of intoxication, and the content of circulating immune complexes increase, indicating an increase in 
endotoxicosis. At the stage of resistance there is a certain stabilization of these processes. However, with prolonged 
stress (the stage of exhaustion) the degree of endotoxicosis is increasing significantly, indicating a decrease in reserve 
functions of the body.

In animals with hypothyroidism, there is a gradual increase in endotoxicosis at all stages of the development of 
stress reaction with a maximum at the exhaustion stage.

Conclusions. In the setting of hypothyroidism, more intense than in euthyroid animals increase in the degree of 
endotoxicosis at all stages of the development of stress reaction was observed.

KEY WORDS: stress; hypothyroidism; endogenous intoxication.
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РЕЗЮМЕ. У статті розглядаються актуальні питання формування комплаєнсу (прихильності) до лікування 
пацієнтів із гіпертонічною хворобою (ГХ) та ішемічною хворобою серця (ІХС). Оцінюється необхідність взаємодії 
лікарів і пацієнтів при вирішенні проблем, пов'язаних із недостатнім комплаєнсом до проведеної медикаментозної 
терапії. 

Мета – проаналізувати прихильність до лікування (комплаєнс) в амбулаторних умовах у хворих з артеріальною 
гіпертензією та ішемічною хворобою серця та шляхи її підвищення.

Матеріал і методи. Обстежено 182 пацієнти, які побували на прийомі у сімейного лікаря або кардіолога. Усіх 
обстежених поділили на 2 групи. Пацієнтам 1 групи – із низькою прихильністю до лікування – проводили стандарт-
ний амбулаторний моніторинг артеріального тиску з періодичними оглядами у первинному центрі медико-сані-
тарної медичної допомоги, а також застосовували метод автоматичного щоденного телефонного нагадування 
щодо необхідності регулярного приймання ліків. Пацієнтам 2 групи – із високим комплаєнсом до лікуванння – те-
лефонних нагадувань не проводили. Прихильність до терапії оцінювали за допомогою спеціалізованого опиту-
вальника Моріски–Гріна.

Результати. Оцінка динаміки комплаєнсу на початку дослідження, через 1 та 2 місяці показала, що кількість 
прихильних до терапії пацієнтів збільшилася як у групі з телефонним нагадуванням, так і в групі пацієнтів без 
нагадування. Аналіз балів за тестом Моріски–Гріна показав, що комплаєнс у 1 групі мав значно кращу динаміку. 
Наприкінці всього періоду спостереження відмічено достовірне зниження рівня артеріального тиску в обох 
групах, однак ступінь зниження був вираженішим у пацієнтів 1 групи. 

Висновок. Отримані дані дослідження спонукають зробити висновок про те, що застосування телефонних 
нагадувань дозволяє достовірно підвищити прихильність до терапії у пацієнтів із ГХ та ІХС.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: комплаєнс; прихильність до лікування; регулярність терапії.

Вступ. Гіпертонічна хвороба та ішемічна хво-
роба серця залишаються однією з головних проб-
лем охорони здоров'я в усьому світі, а пошук шля-
хів підвищення ефективності їх лікування, спря-
мованих на зниження ускладнень та смертності, є 
актуальним завданням [1]. Як відомо, з 1  квітня 
2017 р. в Україні діє урядова програма «Доступні 
ліки», у рамках якої пацієнти за рецептом лікаря 
можуть отримати безкоштовно або з доплатою 
лікарські засоби для лікування серцево-судинних 
захворювань, цукрового діабету 2 типу та бронхі-
альної астми [2]. Проте, згідно з даними ВООЗ 
2006 р., як мінімум 50 % пацієнтів не приймають 
прописані лікарські препарати. За оцінкою прак-
тичних лікарів, низька прихильність до терапії 
(нонкомплаєнс) є основною причиною відсутнос-
ті досягнення цільового рівня артеріального тис-
ку (АТ) у 70 % пацієнтів [3]. Для них великою пси-
хологічною проблемою залишається необхід-
ність пожиттєвого регулярного приймання ліків 
та медичного спостереження. На нашу думку, 
важливе значення у формуванні нонкомплаєнсу у 
пацієнта має низька інформованість у питаннях 
лікування та профілактики захворювання.

Мета дослідження – проаналізувати при-
хильність до лікування та шляхи її підвищення в 
амбулаторних умовах у хворих з артеріальною гі-
пертензією та ішемічною хворобою серця.

Матеріал і методи дослідження. Обстежено 
182 пацієнти, які побували на прийомі у сімейного 
лікаря або кардіолога. У дослідження включені 
чоловіки і жінки, старші 28 років, із вихід ним рів-
нем офісного систолічного АТ 140–179 мм рт. ст. і 
діастолічного АТ до 100 мм рт. ст., яким було при-
значено комбіновану антигіпертензивну терапію 
згідно з рекомендаціями лікування Європейського 
товариства кардіологів. Відповідно до критеріїв 
ESH/ESC [101] усі пацієнти мали високий або дуже 
високий кардіоваскулярний ризик.

Досліджуваним пацієнтам на початку ліку-
вання, через 1 та 2 місяці спостереження прово-
дили загальноклінічне обстеження, включаючи 
офісне вимірювання АТ, індекс маси тіла, обов'яз-
ково реєстрували факт використання антигіпер-
тензивних препаратів.

Усіх обстежених поподілили на 2 групи. Паці-
єнтам 1 групи (98 осіб, 60 жінок, 38 чоловіків) – із 
низькою прихильністю до лікування – проводили 
стандартний амбулаторний моніторинг артері-
ального тиску з періодичними оглядами у пер-
винних центрах медико-санітарної медичної до-
помоги, а також застосовували метод автоматич-
ного щоденного телефонного нагадування про 
необхідність регулярного приймання ліків. Паці-
єнтам, які відмовлялись від встановлення авто-
матичного нагадування, застосовували телефон-
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не нагадування медсестрою або лікарем (у пер-
ший тиждень спостереження – через день, у 
наступні 2 тижні – 2 рази на тиждень, у подальшо-
му – протягом 2 місяців – щотижня). Крім того, 
хворим видавали «Пам'ятку пацієнта» з рекомен-
даціями правил правильного харчування, режи-
му динамічного фізичного навантаження, веден-
ня щоденника самоконтролю гемодинамічних 
показників. 

Пацієнтам 2 групи – із високим комплаєнсом 
до лікуванння (62 особи, 43 жінки та 19 чоловіків) – 
телефонні нагадування не проводили. Щодо іншо-
го (частота візитів до лікаря, видача «Пам'ятки па-
цієнта») методи лікування були однакові у пацієн-
тів обох груп. Усім хворим рекомендували вести 
щоденник самоконтролю, який було розроблено 
спеціально для даного дослідження, з визначен-
ням показників артеріального тиску і пульсу (що-
денно), періодично – маси на фоні регулярного 
приймання медичних середників.

Прихильність до терапії оцінювали за допо-
могою спеціалізованого опитувальника Моріски–
Гріна, який валідизований і рекомендований до 
широкого застосування [4]. Це найпростіший тест 
оцінки прихильності до терапії. Він складається з 
4 запитань: а) забували Ви коли-небудь прийняти 
препарати? (так – 0, ні – 1); б) чи ставитесь Ви іноді 

неуважно до часу приймання ліків? (так – 0, ні – 1); 
в) пропускаєте Ви приймання препаратів, якщо 
відчуваєте себе добре? (так – 0, не пропускаю – 1); 
с) якщо Ви відчуваєте себе погано після прийман-
ня ліків, то чи не пропускаєте Ви наступне прий-
мання? (так – 0, ні – 1). Пацієнт повинен самостій-
но відповідати на запитання, вибираючи один із 
2-х варіантів відповідей. Кожну відповідь оціню-
ють в 1 бал. При обробці підраховують сумарний 
бал. Прихильним до терапії вважають пацієнта, 
який відповів «ні» на всі 4 питання. Хворих, які на-
брали 3 бали, вважають недостатньо прихильни-
ми, і вони перебувають у групі ризику розвитку 
нонкомплаєнсу. Хворих, які набрали 2 бали і мен-
ше, вважають не прихильними до лікування. Да-
ний метод дозволяє оцінити вихідну прихиль-
ність пацієнтів, а також динаміку цього показника 
у процесі дослідження.

Статистичну обробку даних проводили за до-
помогою пакета програм SAS (версія 6.12). При 
аналізі розраховували середні величини (M), їх 
стандартні помилки (m). Достовірність середніх 
величин оцінювали за критерієм Стьюдента (t). 
Результати вважали достовірними при p<0,05.

Результати й обговорення. Базові характе-
ристики пацієнтів, яких включено у дослідження, 
представлено у таблиці 1. 

Таблиця 1. Характеристика пацієнтів, включених у дослідження

1 група 2 група Р

Кількість пацієнтів 98 (61,1 %) 62 (38,9 %) 0,0001

Чоловіки/жінки 38/60 19/43 0,001/0,001

Вік (роки) (M±m) 63,3±0,3 62,8±0,4 0,07

Вперше виявлена АГ (%) 6,7 9,4 0,001

Тривалість АГ (роки) (M±m) 11,3±0,1 12,1±0,2 0,4

САТ мм рт. ст. (M±m) 169,0±0,2 165,4±0,4 0,0001

ДАТ мм рт. ст. (M±m) 98,2±0,2 96,7±0,2 0,0001

ІМТ (кг/м2) (M±m) 27,4±0,1 26,9±0,1 0,7

Обтяжений сімейний анамнез  
по ССЗ (%) 

52,6 53,2 0,7

ІХС (%) 44,5 48,6 0,01

Цукровий діабет (%) 12,9 21,6 0,001

Із таблиці видно, що кількість пацієнтів із нон-
комплаєнсом виявилась значно більшою, ніж па-
цієнтів із високою прихильністю до терапії (61,1 
проти 38,9  % відповідно, р<0,0001). Пацієнти 
1 групи були трохи старші, серед них переважали 
чоловіки (р<0,001). Рівень АТ (як систолічного, 
р<0,0001, так і діастолічного р<0,0001) у пацієнтів 
цієї групи був вищий, ніж у 2 групі. Серед пацієнтів 
1 групи рідше зустрічались супутні ІХС та цукро-
вий діабет. Діагноз вперше виявленої АГ також 
був у значно меншій кількості випадків серед па-
цієнтів 1 групи.

Оцінка динаміки комплаєнсу на початку до-
слідження, через 1 та 2 місяці показала, що кіль-
кість прихильних до терапії пацієнтів збільшила-
ся як у групі з телефонним нагадуванням (з 13 до 
57 %), так і в групі пацієнтів без нагадування (з 11 
до 28 %). Аналіз балів за тестом Моріски–Гріна по-
казав, що комплаєнс у 1 групі мав значно кращу 
динаміку (рис. 1).

На антигіпертензивну терапію відповіли всі 
пацієнти. Цільовий рівень АТ (за класифікацією 
ВООЗ, <140/90 мм рт. ст.) був досягнутий у 77 % 
пацієнтів першої групи та 59 % пацієнтів 2 групи. 
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Наприкінці всього періоду спостереження відмі-
чено достовірне зниження рівня АТ в обох групах, 
однак ступінь зниження був вираженішим у паці-

єнтів 1 групи (рис. 2), у яких через 2 місяці терапії 
зареєстровано достовірне зниження середньодо-
бового САТ і ДАТ за рахунок дії препаратів.

Рис. 1. Прихильність до терапії у процесі спостереження в 1 та 2 групах.
Примітка. ** – p<0,00001 порівняно з початком лікування, * – p<0,002 порівняно з початком лікування.

Рис. 2. Динаміка офісного АТ протягом 2 місяців лікування пацієнтів 1 групи.
Примітка. * – р<0,05; ** – р<0,02; *** – p<0,001.
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Пацієнти, яким проводили телефонне нагаду-
вання, ретельніше вели щоденник самоконтролю, 
більшість із них відмічала, що такі нагадування на-
давали їм значну психологічну підтримку. 

Отже, отримані дані дослідження спонука-
ють зробити висновок про те, що застосування 
телефонних нагадувань дозволяє достовірно 
підвищити прихильність до терапії у пацієнтів із 
ГХ та ІХС. 

Висновки. 1. Основна частка пацієнтів із ГХ та 
ІХС не прихильна до лікування, що істотно підви-
щує загрозу тяжких наслідків. 

2. Формування комплаєнсу у хворих є багато-
факторним процесом, найважливішими шляхами 

його підвищення є поліпшення процесу лікуван-
ня, а також психологічного впливу на хворого.

Перспективи подальших досліджень. Про-
поновані підходи досить ефективні, але пробле-
ма низької прихильності до терапії як була, так і 
залишається, якщо не зростає в останні роки. Ми 
пропонуємо застосувати комплексний підхід, 
який би об'єднав традиційні методи (які потребу-
ють удосконалення) і нові технологічні методи 
підвищення прихильності до терапії. Можливо, з 
урахуванням психологічного чинника, слід роз-
глядати і командний підхід (лікуючий лікар і пси-
хіатр/психоневролог) у проблемі прихильності до 
терапії.
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КОМПЛАЕНС К ЛЕЧЕНИЮ БОЛЬНЫХ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ  
И ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА В АМБУЛАТОРНЫХ УСЛОВИЯХ

©Н. В. Пасечко, Л. В. Радецкая, Н. И. Ярема, А. О. Боб, И. В. Смачило, А. И. Хомицкая
ГУВЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. В статье рассматриваются актуальные вопросы формирования комплаенса (приверженности) к 
лечению пациентов с гипертонической болезнью (ГБ) и ишемической болезнью сердца (ИБС). Оценивается не-
обходимость взаимодействия врачей и пациентов при решении проблем, связанных с недостаточным комплаен-
сом к проводимой медикаментозной терапии. 

Цель – проанализировать приверженость к лечению (комплаенс) в амбулаторных условиях у больных с ар-
териальной гипертензией и ишемической болезнью сердца и пути ее повышения. 

Материал и методы. Обследовано 182 пациента, побывавших на приеме у семейного врача или кардио-
лога. Все обследованные были разделены на 2 группы. Пациентам 1 группы – с низкой приверженностью к лече-
нию – проводили стандартный амбулаторный мониторинг артериального давления с периодическими осмотра-
ми в первичном центре медико-санитарной медицинской помощи, а также применяли метод автоматического 
ежедневного телефонного напоминания о необходимости регулярного приема лекарств. Пациентам 2 группы – с 
высоким комплаенсом – телефонные напоминания не проводились. Приверженность к терапии оценивалась с 
помощью специализированного опросника Мориски–Грина. 

Результаты. Оценка динамики комплаенса в начале исследования, через 1 и 2 месяца показала, что коли-
чество приверженных к терапии пациентов увеличилось как в группе с телефонным напоминанием, так и в груп-
пе пациентов без напоминания. Анализ баллов по тесту Мориски–Грина показал, что комплаенс в 1 группе имел 
значительно лучшую динамику. В конце всего периода наблюдения отмечено достоверное снижение уровня ар-
териального давления в обеих группах, однако степень его снижения была более выраженной у пациентов 
1 группы. 

Вывод. Полученные данные исследования побуждают сделать вывод о том, что применение телефонных 
напоминаний позволяет достоверно повысить приверженность к терапии у пациентов с ГБ и ИБС.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: комплаенс; приверженность к лечению; регулярность терапии.
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COMPLIANCE FOR THE TREATMENT OF PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION  
AND CORONARY HEART DISEASE IN OUTPATIENT CARE

©N. V. Pasyechko, L. V. Radetska, N. I. Yarema, A. O. Bob, I. V. Smatchylo, A. I. Homitska 
I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. The article deals with topical issues of the formation of compliance to the treatment of patients with 
hypertension and coronary heart disease. The necessity of interaction between doctors and patients in the solution of 
some problems connected with insufficient сompliance to the medical therapy is estimated. 

The aim – to analyze the сompliance of treatment in outpatient care in patients with arterial hypertension and 
coronary heart disease and ways to increase it. 

Material and Methods. There were examined 182 patients who visited a family doctor or cardiologist. All the 
patients were divided into 2 groups. For the patients in the group 1 with low сompliance to the treatment it was 
performed standard outpatient care with blood pressure monitoring with periodic reviews at the primary health care 
center, and also used the method of automatic daily telephone reminders for regular medication consumption. Patients 
in the group 2 – with high сompliance to the treatment, telephone reminders were not conducted. The сompliance to the 
therapy was evaluated using the Morisky-Green Specialized Questionnaire. 

Results and Discussion. The assessment of the compliance dynamics at the beginning of the study, after 1 and 
2 months, showed that the number of patients with compliance to the therapy increased both in the telephone reminder 
group and in the group of patients without reminders. The analysis of the Morisky-Green test points showed that the 
compliance in the group 1 had much better dynamic. At the end of the entire observation period, there was a significant 
decrease in blood pressure levels in both groups, however, the degree of decline was more pronounced in patients in the 
group 1. 

Conclusion. The obtained research data suggest that the use of telephone reminders can significantly increase the 
compliance to the therapy in patients with arterial hypertension and coronary heart disease in outpatient care.

KEY WORDS: сompliance to the treatment; regularity of the therapy. 

Отримано 15.02.2019



ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2019. № 1 117

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
УДК 616.127-099:615.357:577.175.5-085.356:577.16]-092.9

DOI 10.11603/1811-2471.2019.v0.i1.10060

ОСОБЛИВОСТІ ХОЛІНЕРГІЧНОЇ РЕГУЛЯЦІЇ СЕРЦЯ ЩУРІВ РІЗНОЇ СТАТІ  
ПРИ ПОШКОДЖЕННІ МІОКАРДА ДЕКСАМЕТАЗОНОМ ТА ЗАСТОСУВАННІ L-КАРНІТИНУ 

ДЛЯ КОРЕКЦІЇ ДАНОГО СТАНУ
©В. Є. Пелих, Ю. А. Свередюк

ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Глюкокортикоїди часто використовуються у лікуванні хронічних запальних захворювань, проте їх 
тривале застосування супроводжується розвитком ускладнень. Одним із таких ускладнень є пошкодження 
міокарда, а пошук нових засобів кардіопротекції передбачає вплив на різноманітні ланки патогенезу, в тому числі 
й на фізіологічні механізми, що забезпечують природну протекцію. Холінергічна ланка регуляції діяльності серця 
автономною нервовою системою здатна забезпечити такий захист серцю, і пошук речовин, що модулюють 
активність даної ланки, зумовлює актуальність даного дослідження.

Мета – оцінити інтенсивність брадикардії при введенні в яремну вену ацетилхоліну та електричному подраз-
ненні периферійного відрізка блукаючого нерва електричним струмом за умов пошкодження серця дексаметазо-
ном, а також дії L-карнітину у тварин різної статі.

Матеріал і методи. Експерименти виконано на 48 статевозрілих білих безпородних щурах різної статі, яких 
було поділено на 4 групи. Інтенсивність брадикардії вивчали за допомогою електрокардіографії на комп'ютерному 
комплексі «КардіоЛаб СЕ» та електричного стимулятора «ЭСЛ-2».

Результати. У тварин різної статі по-різному змінюється реакція серця на подразнення блукаючого нерва за-
лежно від дії досліджуваних лікарських засобів. У самців інтактної групи інтенсивність брадикардії вища в 1,6 раза 
порівняно із самками. За умов дії на організм тварин L-карнітину досліджуваний показник був вищий у самців у 
3,3 раза, ніж у самок. Застосування лише дексаметазону спричинило інтенсивнішу реакцію у самців порівняно із 
самками на 35 %, а комбінації дексаметазону та L-карнітину – на 15 %.

Висновки. Дексаметазон (у дозі 350 мкг/кг маси тварини per os) подібно діє на холінореактивність синусово-
го вузла серця щурів різної статі – зменшує чутливість холінорецепторів. На фоні дії дексаметазону холінореактив-
ність синусового вузла тварин різної статі при впливі L-карнітину (в дозі 200 мг/кг маси тварини per os) змінюється 
по різному: у самок чутливість холінорецепторів різко знижується при компенсаторному зростанні інтенсивності 
вивільнення нейромедіатора у пресинаптичну щілину; у самців чутливість холінорецепторів залишається низь-
кою при помірному зменшенні інтенсивності вивільнення ацетилхоліну.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: дексаметазон; L-карнітин; пошкодження міокарда; блукаючий нерв; інтенсивність 
брадикардії; ацетилхолін.

Вступ. Серцево-судинна патологія на сьогод-
ні є однією з найважливіших проблем медичної 
науки й охорони здоров'я. Висока захворюваність 
і смертність, великі трудові втрати, значна інвалі-
дизація визначають її загальнодержавну значу-
щість. Останнім часом зростає кількість як коро-
нарогенних, так і некоронарогенних пошкоджень 
міокарда, які виникають в результаті стресу, пси-
хічного перенапруження, надмірних фізичних на-
вантажень, приймання лікарських засобів стеро-
їдної будови, що на сьогодні стало однією з най-
поширеніших і разом з тим до кінця не вирішених 
проблем клінічної медицини [1].

Глюкокортикоїди успішно застосовуються 
протягом тривалого часу для лікування широкого 
кола хронічних запальних захворювань. Проте, 
незважаючи на загальноприйняту ефективність, 
тривале застосування даних препаратів може ви-
кликати небажані побічні ефекти, зокрема по-
шкодження міокарда [2], тому виникає питання, 
чи можна створити умови для запобігання такій 
негативній дії для безпечного тривалого режиму 
лікування даними препаратами. Пошук нових за-

собів кардіопротекції передбачає вплив на різно-
манітні ланки патогенезу, в тому числі й на фі-
зіологічні механізми, що забезпечують природну 
протекцію. Холінергічна ланка регуляції діяль-
ності серця автономною нервовою системою 
здатна забезпечити такий захист серцю, і пошук 
речовин, які модулюють активність даної ланки, 
зумовлює актуальність даного дослідження. Од-
ним із перспективних та ефективних засобів ко-
рекції порушень може бути застосування L-кар-
нітину, який, за даними літератури, сприяє опти-
мізації спряження окиснення вільних жирних 
кислот і глюкози [3–5]. L-карнітин – речовина з 
групи четвертинних амінів, відіграє важливу роль 
в енергетичному обміні міокарда: переносить 
вільні жирні кислоти всередину мітохондрій і тим 
самим збільшує доступність субстрату для окис-
ного метаболізму в серці [6]. В умовах ішемії 
L-карнітин запобігає нагромадженню ефірів жир-
них кислот, що може привести до виникнення фа-
тальних шлуночкових аритмій [2]. При ішемії 
вміст у міокарді L-карнітину різко знижується, а 
приймання L-карнітину дозволяє відновити його 
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необхідний рівень у серцевому м'язі, позитивно 
вплинути на метаболізм і функцію лівого шлуноч-
ка [7, 8]. 

Мета дослідження – встановлення змін холі-
нергічної регуляції діяльності серця, пошкоджено-
го глюкокортикоїдами, та виявлення модулюю-
чого впливу на неї L-карнітину в щурів різної статі. 

Матеріал і методи дослідження. Проведе-
но досліди на 48 статевозрілих нелінійних білих 
щурах, масою 0,17–0,23 кг. Пошкодження під дією 
глюкокортикоїдів моделювали шляхом застосу-
вання дексаметазону в дозі 350 мкг/кг маси тва-
рини per os протягом 15 днів [9]. Корекцію пато-
логічного стану проводили за допомогою препа-
рату L-карнітину («Агвантар», розчин оральний 
20 %, Ерсель Фарма) у дозі 200 мг/кг маси тварини 
протягом 19 днів [2]. Чутливість холінорецепторів 
оцінювали за показником інтенсивності бради-
кардії, яка виникала після введення в яремну 
вену екзогенного ацетилхоліну хлориду (в дозі 
0,05 мг/кг). Про інтенсивність вивільнення нейро-
медіатора – ендогенного ацетилхоліну – судили, 

порівнюючи інтенсивність брадикардії на введен-
ня екзогенного ацетилхоліну та інтенсивність 
брадикардії при електричній стимуляції перифе-
рійного відрізка правого n.  Vagus. Достовірність 
отриманих відмінностей між результатами (міні-
мальний рівень значущості p<0,05) оцінювали за 
допомогою критеріїв Крускала–Уолліса та Нью-
мена–Кейлса (програма BioStat, AnalystSoft Inc.).

Результати й обговорення. Інтенсивність 
брадикардії на введення в яремну вену ацетилхо-
ліну, а отже, й чутливість холінорецепторів на 
постсинаптичній мембрані достовірно знизились 
у всіх групах за винятком самок, які отримували 
лише L-карнітин (табл. 1). У самок, які зазнали 
впливу дексаметазону, інтенсивність брадикардії 
була в 1,5 раза, а в самців – у 1,7 раза нижчою від 
контрольних тварин. Застосування L-карнітину на 
фоні пошкодження глюкокортикоїдом по-різному 
вплинуло на тварин різної статі: у самок аналізо-
ваний показник став нижчим в 1,8 раза, а у самців 
не відрізнявся достовірно від тварин, які отриму-
вали лише дексаметазон. 

Таблиця 1. Інтенсивність брадикардії при введенні ацетилхоліну в яремну вену, (X±σ)

Група тварин
1 група 

Контроль
2 група

L-карнітин
3 група

Дексаметазон
4 група

Дексаметазон +L-карнітин
Самки 4,01±0,24 3,91±0,36 2,75±0,23* 1,54±0,11*
Самці 4,47±0,32# 3,04±0,37*# 2,61±0,17* 2,71±0,08*#

Примітка: * – достовірна різниця порівняно з показниками тварин 1 групи (по горизонталі); # – достовірна різниця показника 
тварин різної статі (по вертикалі).

Реакція серця на подразнення блукаючого 
нерва щурів усіх дослідних груп порівняно з 
контролем (табл. 2) свідчить про однаковий ре-
зультуючий ефект на ритм серця досліджуваних 
тварин. Інтенсивність брадикардії у самок, які отри-
мували L-карнітин, знизилась у 2,8 раза, у сам-
ців  – на 29  %. Застосування дексаметазону зни-
зило даний показник на 22 % у самок та 35 % у 
самців. Використання даних препаратів у комбі-
нації привело до менш інтенсивної реакції серця 

на 33 % у самок та в 2,1 раза у самців. Інтенсив-
ність брадикардії на подразнення блукаючого 
нерва у самок, які отримували лише дексамета-
зон, не відрізнялась від такого показника у групі, 
в якій застосовували дексаметазон та L-карнітин. 
У самців таке ж порівняння досліджуваного по-
казника свідчило про меншу реакцію серця при 
комбінації лікарських засобів на 27 %, порівняно 
з тваринами, які отримували лише дексаме-
тазон.

Таблиця 2. Інтенсивність брадикардії при електричній стимуляції блукаючого нерва (X±σ), n=6

Група тварин
1 група 

Контроль
2 група

L-карнітин
3 група

Дексаметазон
4 група

Дексаметазон + L-карнітин
Самки 3,92±0,23 1,39±0,29* 3,07±0,17* 2,65±0,08*
Самці 6,34±0,36# 4,52±0,67*# 4,15±0,17*# 3,03±0,21*#

Примітка: * – достовірна різниця порівняно з показниками тварин 1 групи (по горизонталі); # – достовірна різниця показника 
тварин різної статі (по вертикалі).

У тварин різної статі по-різному змінюється ре-
акція серця на подразнення блукаючого нерва за-
лежно від дії досліджуваних лікарських засобів. У 
самців інтактної групи інтенсивність брадикардії 
вища в 1,6 раза порівняно із самками. За умов дії на 

організм тварин L-карнітину досліджуваний показник 
був вищий у самців у 3,3 раза, ніж у самок. Засто су-
вання лише дексаметазону спричинило інтенсивні-
шу реакцію у самців, порівняно із самками, на 35 %, 
а комбінації дексаметазону та L-карнітину – на 15 %.
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Висновки. Дексаметазон однаково діє на хо-

лінергічну регуляцію серця щурів різної статі – 
зменшує чутливість холінорецепторів. На фоні 
пошкодження міокарда дексаметазоном холіно-
реактивність синусового вузла тварин різної статі 
при впливі L-карнітину змінюється по-різному: у 

самок чутливість холінорецепторів різко знижу-
ється при компенсаторному зростанні інтенсив-
ності вивільнення нейромедіатора у пресинаптич-
ну щілину. У самців чутливість холінорецепторів 
залишається низькою при помірному зменшенні 
інтенсивності вивільнення ацетилхоліну.
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ОСОБЕННОСТИ ХОЛИНЕРГИЧЕСКОЙ РЕГУЛЯЦИИ СЕРДЦА КРЫС РАЗНОГО ПОЛА  
ПРИ ПОВРЕЖДЕНИИ МИОКАРДА ДЕКСАМЕТАЗОНОМ И ПРИМЕНЕНИИ L-КАРНИТИНА 

ДЛЯ КОРРЕКЦИИ ДАННОГО СОСТОЯНИЯ
©В. Е. Пелых, Ю. А. Свередюк

ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевського МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Глюкокортикоиды часто используются в лечении хронических воспалительных заболеваний, од-
нако их длительное применение сопровождается развитием осложнений. Одним из таких осложнений является 
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повреждение миокарда, а поиск новых средств кардиопротекции предполагает воздействие на различные 
звенья патогенеза, в том числе и на физиологические механизмы, обеспечивающие естественную протекцию. 
Холинергическое звено регуляции деятельности сердца автономной нервной системой способно обеспечить та-
кую защиту сердцу, и поиск веществ, модулирующих активность этого звена, обусловливает актуальность данно-
го исследования.

Цель – оценить интенсивность брадикардии при введении в яремную вену ацетилхолина и электрическом 
раздражении периферического отрезка блуждающего нерва электрическим током в условиях повреждения 
сердца дексаметазоном, а также действия L-карнитина у животных разного пола.

Материал и методы. Эксперименты выполнены на 48 половозрелых белых беспородных крысах разного 
пола, которые были разделены на 4 группы. Интенсивность брадикардии изучали с помощью электрокардиографии 
на компьютерном комплексе «КардиоЛаб СЕ» и электрического стимулятора «ЭСЛ-2».

Результаты. У животных разного пола по-разному изменяется реакция сердца на раздражение блуждающего 
нерва в зависимости от действия исследуемых лекарственных средств. У самцов интактной группы интенсивность 
брадикардии выше в 1,6 раза, по сравнению с самками. В условиях действия на организм животных L-карнитина 
исследуемый показатель был выше у самцов в 3,3 раза, чем у самок. Применение только дексаметазона вызвало 
более интенсивную реакцию у самцов, по сравнению с самками, на 35 %, а комбинация дексаметазона и L-карни–
тина – на 15 %.

Выводы. Дексаметазон (в дозе 350 мкг/кг массы животного per os) одинаково действует на холинореактив-
ность синусового узла сердца крыс разного пола – уменьшает чувствительность холинорецепторов. На фоне дей-
ствия дексаметазона холинореактивность синусового узла животных разного пола при воздействии L-карнитина 
(в дозе 200 мг/кг массы животного per os) изменяется по-разному: у самок чувствительность холинорецепторов 
резко снижается при компенсаторном росте интенсивности высвобождения нейромедиатора в пресинаптичес-
кую щель; у самцов чувствительность холинорецепторов остается низкой при умеренном уменьшении интенсив-
ности высвобождения ацетилхолина.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: дексаметазон; L-карнитин; повреждения миокарда; блуждающий нерв; интенсивность 
брадикардии; ацетилхолин.

PECULIARITIES OF СHOLINERGIC REGULATION OF THE HEART OF DIFFERENT SEX RATS IN 
THE DAMAGE OF MYOCARDIUM BY DEXAMETAZON AND USING OF L-CARNITINE  

FOR CORRECTION
©V. Ye. Pelykh, Yu. A. Sverediuk

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University 

SUMMARY. Glucocorticoids are often used in the treatment of chronic inflammatory diseases, but their long-term 
use is accompanied by the development of complications. One of these complications is myocardial damage. Searching 
of new medications of cardioprotection involves influencing on various links of pathogenesis, including the physiological 
mechanisms that provide natural protection. The cholinergic link in the regulation of heart activity by the autonomic 
nervous system is able to provide such protection to the heart and the searching of substances, which modulates the 
activity of this link determines the topicality of this study.

The aim – to estimate the intensity of bradycardia in acetylcholine injection into the jugular vein and electrical 
stimulation of the peripheral segment of the vagus nerve by electric current under conditions of heart damage by 
dexamethasone and action of L-carnitine in animals of different sexes.

Material and Methods. Experiments were performed on 48 adult white outbred rats of different sexes, which were 
divided into 4 groups. The intensity of bradycardia was studied using electrocardiography on the computer complex 
CardioLab CE and electrical stimulator ECL-2

Results and Discussion. Dexamethasone (at a dose of 350 µg/kg of animal body weight per os) similarly acts on the 
cholinergic activity of the sinus node of the heart of rats of different sexes – reduces the sensitivity of the cholinergic 
receptors. On the background of dexamethasone, the cholinergic activity of the sinus node of animals of different sexes 
in exposed of L-carnitine (200 mg/kg of animal weight per os) varies differently – in females, the sensitivity of cholinergic 
receptors decreases sharply with a compensatory increase in the neurotransmitter release rate into the presynaptic 
cleft. In males, the sensitivity of cholinergic receptors remains low with a moderate decrease in the intensity of 
acetylcholine release.

KEY WORDS: dexamethasone; L-carnitine; myocardial damage; vagus nerve; bradycardia intensity; acetylcholine.

Отримано 05.02.2019
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ОСОБЛИВОСТІ БІОІМПЕДАНСОМЕТРІЇ У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ПАНКРЕАТИТ  
ТА АТЕРОСКЛЕРОЗ

©Є. С. Сірчак, С. М. Опаленик, Н. Ю. Курчак
ДВНЗ «Ужгородський національний університет»

РЕЗЮМЕ. У статті описано та проаналізовано результати біоімпедансометрії у хворих на хронічний панкреа-
тит та атеросклероз.

Мета – дослідити особливості біоімпедансометрії у хворих на хронічний панкреатит (ХП) та атеросклероз. 
Матеріал і методи. У дослідження включено 60 хворих на ХП віком від 40 до 60 років. Контрольну групу 

склали 20 практично здорових осіб віком від 40 до 60 років. Залежно від наявності порушень у ліпідограмі всіх 
хворих було поділено на дві групи. До першої увійшли 28 хворих на ХП без атеросклеротичних змін, до другої – 
32 хворих на ХП й атеросклероз. Всім пацієнтам було проведено дослідження ліпідного спектра крові з визначен-
ням рівня загального холестерину плазми крові (ЗХ), тригліцеридів (ТГ), холестерину ліпопротеїдів високої щіль-
ності (ЛПВЩ) і ліпопротеїдів низької щільності (ЛПНЩ), коефіцієнта атерогенності (КА). Крім того, всім хворим 
було проведено біоімпедансне дослідження складу тіла з визначенням рівня жирової, м'язової, кісткової маси, 
рідини в організмі та обчисленням індексу маси тіла (ІМТ). Для інтерпретації результатів дослідження всіх хворих 
було поділено за статтю на підгрупи.

Результати. Отримані результати вказують на те, що у хворих на ХП та атеросклероз навіть при нормальному 
показнику ІМТ спостерігається ожиріння за результатами біоімпедансного дослідження складу тіла, що супрово-
джується тяжчим перебігом захворювання та несприятливим прогнозом. Тому до комплексу заходів із діагности-
ки ХП необхідно включати не тільки визначення показників ліпідного обміну та ІМТ, а й дослідження складу тіла.

Висновки. В ході дослідження було виявлено дефіцит маси тіла за результатами біоімпедансного обстежен-
ня та ІМТ у хворих на хронічний панкреатит без атеросклеротичних змін. У хворих на хронічний панкреатит та 
атеросклероз було встановлено «приховане» ожиріння за результатами біоімпедансометрії при нормальному 
значенні ІМТ.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічний панкреатит; атеросклероз; біоімпедансне дослідження.

Вступ. Хронічний панкреатит (ХП) є прогресую-
чим запальним розладом, що викликає необо-
ротні зміни в тканині підшлункової залози та при-
зводить до порушення харчування у пацієнтів. 
Тяжкість діагностики створюють коморбідні пато-
логії, які ускладнюють одна одну та погіршують 
якість життя таких пацієнтів [1, 2].

Діагностика складу тіла часто обмежується 
визначенням індексу маси тіла та деяких інших 
антропометричних показників. Проте орієнтація 
лише на масо-зростові показники може дати не-
правильне уявлення про вміст жиру в організмі у 
випадку атрофії скелетної мускулатури (у зв'язку 
з віком чи гіподинамією), порушень водно-елек-
тролітного балансу при розвиненій мускулатурі (у 
спортсменів) [3]. 

Біоімпедансометрія – це метод визначення 
співвідношення тканин організму шляхом вимі-
рювання їх електричного опору з подальшою 
комп'ютерною обробкою даних результатів, який 
може використовуватися як інструмент скринінгу у 
хворих на ХП та атеросклероз [2, 4]. Саме тому для 
об'єктивної оцінки та більш чіткої діагностики ста-
ну пацієнтів важливим є визначення кількісного 
складу тіла за допомогою біоімпедансометрії.

Мета роботи – дослідити особливості біоім-
педансометрії у хворих на хронічний панкреатит 
та атеросклероз.

Матеріал і методи дослідження. У дослі-
дження включено 60 хворих на ХП, які перебува-
ли на стаціонарному лікуванні в гастроентероло-
гічному та ендокринологічному відділенні ЗОКЛ 
ім. А. Новака м. Ужгорода, та хворих, які перебу-
вали на амбулаторно-диспансерному спостере-
женні у дільничного сімейного лікаря за місцем 
проживання. Вік хворих становив від 40 до 60 ро-
ків (середній – (51,14±1,05) року). Контрольну 
гру пу склали 20 практично здорових осіб (ПЗО) 
віком від 40 до 60 років (середній – (54,65± 
2,16) року).

Діагноз ХП встановлювали відповідно до 
марсельсько-римських критеріїв (1989 р.) із допов-
неннями Я. С. Циммермана (1995 р.) та уточнення-
ми МКХ-10.

Дисліпідемічні порушення виявляли, аналізу-
ючи показники ліпідного обміну (загальний хо-
лестерин (ЗХ), ліпопротеїди високої щільності 
(ЛПВЩ), ліпопротеїди низької щільності (ЛПНЩ), 
ліпопротеїди дуже низької щільності (ЛПДНЩ), 
індекс атерогенності). Коефіцієнт атерогенності 
(КА) обчислювали за формулою: КА = (загальний 
ХС – ЛПВЩ)/ЛПВЩ. Залежно від наявності пору-
шень у ліпідограмі всіх хворих було поділено на 
дві групи. До першої (І) увійшли 28 хворих на ХП 
без атеросклеротичних змін, до другої (ІІ) – 32 
хворих на ХП й атеросклероз.
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Біоімпедансне дослідження складу тіла про-

водили на аналізаторі Momert 7 (модель 5863) 
шляхом аналізу біоелектричного опору (АБО). За 
допомогою АБО визначали вміст жирової, 
м'язової, кісткової маси та рідини в організмі. Усім 
хворим обчислювали індекс маси тіла (ІМТ) за 
формулою: ІМТ  =  маса  (кг)  :  зріст  (м2). За норму 
вважали показники, наведені у таблиці 1 окремо 
для чоловіків та жінок. Для інтерпретації резуль-
татів дослідження всіх хворих було поділено за 
статтю на підгрупи. У І групі було 11 (39,3 %) чоло-

віків та 17 (60,7 %) жінок, у ІІ групі – 14 (43,8 %) чо-
ловіків та 18 (56,3  %) жінок відповідно. У групі 
ПЗО була однакова кількість чоловіків та жінок.

Методика проведення всіх досліджень від-
повідала Гельсінській декларації 1975  р. та її пе-
регляду 1983 р. Аналіз і обробку результатів об-
стеження хворих здійснювали за допомогою 
комп'ютерної програми STATISTICA 10.0 (фірми 
StatSoft Inc, USA) з використанням параметрич-
них та непараметричних методів оцінки отрима-
них результатів.

Показник
Контрольна група

(n=20)

Хворі на ХП без 
атеросклеротичних змін 

(n=28)

Хворі на ХП з 
атеросклеротичними змінами 

(n=32)
ТГ, ммоль/л 1,02±0,25 1,61±0,04 2,6±0,43
ЗХ, ммоль/л 3,31±0,35 4,22±0,31 6,91±1,11

ЛПНЩ, ммоль/л 3,0±0,13 3,2±0,18 4,4±0,62
ЛПДНЩ, ммоль/л 0,17±0,47 0,32±0,2 1,8±0,32
ЛПВЩ, ммоль/л 2,2±0,01 2,0±0,02 0,9±0,19

КА 1,36±0,74 1,6±0,18 4,78±0,26

Таблиця 1. Нормальні значення біоімпедансометрії 

Показник Чоловіки віком 40–60 років Жінки віком 40–60 років
ІМТ 20,0–24,9 20,0–24,9

Жирова маса, % 11,0–22,0 23,0–35,0
М'язова маса, кг 39,0–50,0 29,0–36,0
Кісткова маса, % Більше 10,0 Бідьше 10,0

Вміст рідини 47,0–61,0 43,0–52,0

Результати й обговорення. Усім хворим 
було проведено біохімічне дослідження крові з 
визначенням показників ліпідограми. У таблиці 2 
наведено середні значення ліпідограми по гру-
пах, а також дані контрольної групи (р<0,05).

Як видно з таблиці, у ліпідограмі пацієнтів 
ІІ групи відмічаються зрушення у вигляді гіперхо-
лестеринемії ((6,91±1,11)  ммоль/л), гіпертриглі-

Таблиця 2. Показники ліпідного обміну у хворих на ХП та контрольної групи

церидемії ((2,6±0,43)  ммоль/л), підвищення 
ЛПНЩ (до (4,4±0,62) ммоль/л) та зниження рівня 
антиатерогенних ЛПВЩ (до (0,9±0,19)  ммоль/л) 
відповідно. Необхідно відмітити, що показники 
ліпідного профілю у хворих на ХП І групи перебу-
вають у межах норми, проте вони є статистично 
достовірно вищими, порівняно з контрольною 
групою ПЗО.

Крім того, всім хворим на ХП було проведено 
біоімпедансне дослідження складу тіла з визна-
ченням вмісту жирової, м'язової, кісткової маси, 

рідини в організмі та обчисленням індексу маси 
тіла (ІМТ). У таблиці 3 наведено результати дано-
го обстеження.

Показник
І група ІІ група ПЗО

чоловіки
(n=11)

жінки
(n=17)

чоловіки
(n=14)

жінки
(n=18)

чоловіки
(n=10)

жінки
(n=10)

Жирова маса, % 21,17±0,44* 20,0±0,67* 27,71±1,22*^ 38,10±1,37*^ 24,34±0,54 31,65±,48
М'язова маса, кг 38,35±2,37* 26,28±1,89* 34,72±2,35* 26,96±2,19* 41,02±2,54 30,63±1,9
Вміст рідини, % 49,64±2,65 47,69±2,31 50,12±3,0 48,87±2,87 52,25±2,33 50,74±2,9
Кісткова маса, % 11,71±1,0 11,52±0,87 12,07±1,04 11,16±1,07 11,62±1,23 12,88±1,1
ІМТ 18,2±1,2* 19,6±0,33* 23,6±0,9 22,7±0,25 23,6±1,1 22,8±0,8

Примітка. * – між показниками контрольної групи та в обстежених хворих виявлено статистично достовірну різницю – р<0,05;  
^ – статистично достовірна різниця між показниками у хворих І та ІІ груп – р<0,05.

Таблиця 3. Результати біоімпедансного дослідження у хворих на ХП по групах та контрольної групи
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При аналізі наведених результатів біоімпе-

дансного обстеження хворих на ХП показник ІМТ 
перебував у межах допустимої норми (20–25) у 
групи хворих на ХП з атеросклерозом та склав 
23,6±0,9 у чоловіків та 22,7±0,25 – у жінок. У паці-
єнтів І групи спостерігали дефіцит маси тіла за по-
казником ІМТ, який перебував на рівні 18,2±1,2 у 
чоловіків та 19,6±0,33 у жінок, що, ймовірно, мож-
на пояснити  синдромом мальабсорбції у хворих 
на ХП за наявності зовнішньосекреторної недо-
статності підшлункової залози. Проте, аналізуючи 
показники складу тіла, ми виявили дефіцит жиро-
вої маси у пацієнтів І групи ((21,17±0,44) % у чоло-
віків та (20,0±0,67) % у жінок) та її надмірний вміст 
у пацієнтів ІІ групи ((27,71±1,22)  % у чоловіків та 
(38,10±1,37) % у жінок) при нормі 11,0–22,0 % для 
чоловіків та 23,0–35,0  % – для жінок відповідно. 
Натомість, у всіх обстежених пацієнтів відзначено 
дефіцит м'язової маси (при нормі 39,0–50,0 кг для 
чоловіків та 29,0–36,0 кг – для жінок). Це можна 
пояснити наявністю так званого «прихованого» 
ожиріння у хворих на ХП та атеросклероз, при 
якому спостерігається підвищення вмісту жиро-
вої маси паралельно зі зниженням вмісту м'язової 
маси на фоні нормального показника ІМТ. Вміст 

рідини та кісткова маса у всіх обстежуваних нами 
пацієнтів перебували в межах допустимих норм.

Отримані результати вказують на те, що у хво-
рих на ХП та атеросклероз навіть при нормально-
му показнику ІМТ спостерігається ожиріння за ре-
зультатами біоімпедансного дослідження складу 
тіла, що супроводжується тяжчим перебігом за-
хворювання та, відповідно, несприятливим про-
гнозом для таких пацієнтів. Тому до комплексу за-
ходів із діагностики ХП необхідно включати не 
тільки визначення показників ліпідного обміну та 
ІМТ, але й дослідження складу тіла (вміст жирової, 
м'язової, кісткової маси та рідини в організмі).

Висновки. 1. У хворих на хронічний панкреа-
тит без атеросклеротичних змін виявлено дефі-
цит маси тіла за результатами біоімпедансного 
обстеження та ІМТ. 

2. У хворих на хронічний панкреатит та атеро-
склероз відзначено «приховане» ожиріння за ре-
зультатом біоімпедансного дослідження складу 
тіла при нормальному значенні ІМТ.

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше вивчення показників складу тіла у хворих 
на ХП залежно від наявності атеросклеротичних 
змін.
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ОСОБЕННОСТИ БИОИМПЕДАНСОМЕТРИИ У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКИМ 
ПАНКРЕАТИТОМ И АТЕРОСКЛЕРОЗОМ

©Е. С. Сирчак, С. М. Опаленик, Н. Ю. Курчак
ГВУЗ «Ужгородский национальный университет»

РЕЗЮМЕ. В статье описаны и проанализированы результаты биоимпедансометрии у больных хроническим 
панкреатитом и атеросклерозом. 

Цель – исследовать особенности биоимпедансометрии у больных хроническим панкреатитом (ХП) и атеро-
склерозом.

Материал и методы. В исследование включено 60 больных ХП в возрасте от 40 до 60 лет. Контрольную 
группу составили 20 практически здоровых лиц в возрасте от 40 до 60 лет. В зависимости от наличия нарушений 
в липидограмме всех больных поделили на две группы. В первую вошли 28 больных ХП без атеросклеротических 
изменений, во вторую – 32 больных ХП и атеросклерозом. Всем больным было проведено исследование липид-
ного спектра крови с определением уровня общего холестерина плазмы крови (ОХ), триглицеридов (ТГ), холесте-
рина липопротеидов высокой плотности (ЛПВП) и липопротеидов низкой плотности (ЛПНП), коэффициента ате-
рогенности (КА). Кроме того, всем больным было проведено биоимпедансное исследование состава тела с опре-
делением уровня жировой, мышечной, костной массы, жидкости в организме и расчетом индекса массы тела 
(ИМТ). Для интерпретации результатов исследования всех больных в зависимости от пола поделили на подгруппы.

Результаты. Полученные результаты свидетельствуют о том, что у больных ХП и атеросклерозом даже при 
нормальном показателе ИМТ наблюдается ожирение по результатам биоимпедансного исследования состава 
тела, что сопровождается более тяжелым течением заболевания и неблагоприятным прогнозом. Поэтому в ком-
плекс мероприятий по диагностике ХП необходимо включать не только определение показателей липидного 
обмена и ИМТ, но и исследование состава тела.

Выводы. Всем больным было проведено исследование липидного спектра крови с определением уровня 
общего холестерина плазмы крови (ОХ), триглицеридов (ТГ), холестерина липопротеидов высокой плотности 
(ЛПВП) и липопротеидов низкой плотности (ЛПНП), коэффициента атерогенности (КА). Также всем больным 
было проведено биоимпедансное исследование состава тела с определением уровня жировой, мышечной, кост-
ной массы, жидкости в организме и расчетом индекса массы тела (ИМТ).

В ходе исследования был выявлен дефицит массы тела по результатам биоимпедансного обследования и 
ИМТ у пациентов с хроническим панкреатитом без атеросклеротических изменений. У пациентов с хроническим 
панкреатитом и атеросклерозом было установлено «скрытое» ожирение по результатам биоимпедансометрии 
при нормальном значении ИМТ.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хронический панкреатит; атеросклероз; биоимпедансное исследование.

FEATURES OF BIOIMPEDANSOMETRY IN PATIENTS WITH CHRONIC PANCREATITIS  
AND ATHEROSCLEROSIS

©Ye. S. Sirchak, S. M. Opalenyk, N. Yu. Kurchak
Uzhhorod National University

SUMMARY. The results of bioimpedansometry in patients with chronic pancreatitis and atherosclerosis were studied.
The aim – research the features of bioimpedansometry in patients with chronic pancreatitis (CP) and atherosclerosis.
Material and Methods. The study included 60 patients with CP in age from 40 to 60 years. The control group 

consisted of 20 healthy individuals aged from 40 to 60 years. Depending on the presence of violations in the lipid profile, 
all patients were divided into two groups. The group 1 included 28 patients with CP without atherosclerotic changes, the 
group 2 – 32 patients with CP and atherosclerosis. All patients were tested for blood lipid spectrum with the determination 
of total blood plasma cholesterol (TC), triglycerides (TG), high-density lipoprotein cholesterol (HDL) and low-density 
lipoprotein cholesterol (LDL), atherogenic coefficient (CA). In addition, all patients underwent bioimpedance studies of 
body composition with the determination of the level of fat, muscle, bone mass, body fluids and calculation of body mass 
index (BMI). To interpret the results of the study, all patients were subdivided according to gender.

Results. The results suggest that in patients with CP and atherosclerosis, even with a normal indicator of BMI, 
obesity is observed according to the results of bioimpedance studies of body composition, which is accompanied by a 
more severe course of the disease and an unfavorable prognosis. Therefore, the complex of measures for the diagnosis 
of CP should include not only the definition of lipid metabolism and BMI, but also the study of body composition.

Conclusions. All patients were tested for blood lipid spectrum with the determination of total blood plasma 
cholesterol (TC), triglycerides (TG), high-density lipoprotein cholesterol (HDL) and low-density lipoprotein (LDL) 
cholesterol (AT). Also, all patients underwent bioimpedance study of body composition with the determination of the 
level of fat, muscle, bone mass, body fluids and calculation of body mass index (BMI).

The study revealed a lack of body mass according to the results of bioimpedance examination and BMI in patients 
with chronic pancreatitis without atherosclerotic changes. In patients with chronic pancreatitis and atherosclerosis, 
“latent” obesity was established according to the results of bio-impedancemetry with a normal value of BMI.

KEY WORDS: chronic pancreatitis; atherosclerosis; bioimpedance examination.
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ОСОБЛИВОСТІ КИСЛОТОУТВОРЮВАЛЬНОЇ ФУНКЦІЇ ШЛУНКА У ХВОРИХ  
НА ХРОНІЧНИЙ ГАСТРИТ ТА ЦУКРОВИЙ ДІАБЕТ 2 ТИПУ

©Є. С. Сірчак, С. В. Пацкун 
ДВНЗ «Ужгородський національний університет»

РЕЗЮМЕ. Через високу захворюваність і смертність від хвороб, викликаних Helicobacter pylorі (HР), значні 
зусилля були спрямовані на визначення точних механізмів, за допомогою яких цей патоген викликає запалення 
шлунка, оскільки дані механізми не є достатньо дослідженими.

Мета – оцінити особливості кислотоутворювальної функції шлунка у хворих на хронічний гастрит (ХГ) та 
цукровий діабет (ЦД) 2 типу залежно від наявності чи відсутності Helicobacter pylori.

Матеріал і методи. Обстежено 80 пацієнтів, середній вік яких склав (57,6±2,3) року. Дане дослідження про-
водили за участі 45 (56,3 %) жінок та 35 (43,7 %) чоловіків. Всі хворі були поділені на дві групи залежно від інфіку-
вання Helicobacter pylori. До І групи увійшли 60 (75 %) осіб, які були НР-позитивними, а другу групу сформовано з 
20 (25 %) осіб – НР-негативних хворих на ЦД 2 типу та хронічний гастрит.

Результати. У пацієнтів із ЦД 2 типу та ХГ залежно від наявності чи відсутності НР виявлено достовірну різни-
цю між кислотоутворювальною функцією шлунка. Тож пацієнти, які є НР-позитивними, частіше мали порушення 
кислотоутворювальної функції у вигляді вираженої гіперацидності (68,3 %), а пацієнти без НР мали помірну гіпер-
ацидність (75 %).

Висновок. У більшості хворих на ЦД 2 типу та ХГ при експрес рН-метрії кислотоутворювальної функції шлун-
ка виявлено гіперацидний стан.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: цукровий діабет 2 типу; хронічний гастрит; Helicobacter pylori.

Вступ. Згідно з еволюційними аналізами, 
Helicobacter pylori (HP) асоціювали із сучасними 
людьми принаймні 100 000 років після того, як 
бактерія вперше потрапила до людського орга-
нізму з невідомого джерела. Протягом цього три-
валого часу співіснування HР пристосувалася до 
імунітету людини, використовуючи різні механіз-
ми, тому на сьогодні дану бактерію вважають па-
радигмою для хронічних інфекцій [1].

Адаптація бактерії до несприятливого впливу 
кислого рН є складним процесом, що залежить 
від бактеріальних факторів (білки, ферменти, 
форма і джгутики) та факторів навколишнього се-
редовища (сечовина, слиз і кислота) [2].

HР чітко модулює секрецію шлункової кисло-
ти кількома способами. Розвиток  гіпо- або гіпер-
хлоргідрії залежить від тривалості інфікування, 
переважного анатомічного місця інфекції, спек-
тра факторів вірулентності бактерії, генетичних 
та імунологічних відповідей організму [3].

Для існування у шлунку HР повинна була роз-
робити унікальну реакцію на кислотність для по-
легшення акліматизації до кислоти. Ця реакція 
вимагає здатності відчувати зміни в навколиш-
ньому/периплазматичному і цитоплазматичному 
рН, ініціювати швидку й стійку зміну транскрипції 
відповідних генів. Гени, пов'язані з акліматизаці-
єю до кислоти, моторикою, FOF1-АТФазою, реак-
тивними видами кисню та островом патогенності 
T4SS/Cag, показали підвищену експресію при кис-
лому рН, причому активність деяких генів значно 
зростала при різних екстремальних значеннях 

кислотності. Здатність HP відчувати кислотність є 
критичною не тільки для активації кислотної аклі-
матизації, але й для стимулювання транскрипції 
факторів вірулентності, необхідних для колоніза-
ції. Вплив кислоти і сечовини є критичним для 
всіх аспектів виживання НР у шлунку [4].

HР колонізує слизову оболонку, активує Toll-
подібні і Nod-подібні рецептори і зазвичай активує 
шлунковий T-хелпер 1/17 (Th1/Th17), ініцію ючи да-
ний тип імунної відповіді. Складний баланс і між 
HР та імунними інгібіторними факторами, такими 
як вакуолізуючий цитотоксин А (VacA), який відпо-
відає за хронічну інфекцію, що локалізується у ніші 
шлунка. Висвітлено уявлення про уроджені реакції 
проти НР, а саме нуклеотидзв'я зуючий домен олі-
гомеризації, Toll-подібні рецептори епітеліальних 
клітин шлунка. У деяких інфікованих пацієнтів HР 
сприяє розвитку автоімунітету шлунка через моле-
кулярну мімікрію між білками HР та аутоантиге-
ном шлункової АТФази. Таким чином, тип імунної 
відповіді організму людини проти HР має вирі-
шальне значення для результату інфекції [5].

У відповідь на дію НР розвивається запаль-
ний процес шлунка, що регулюється рівнями взає-
модії між бактерією та організмом людини, які не 
є достовірно виявлені під час клітинних взаємо-
дій з гострими патогенами. Через високу захво-
рюваність і смертність від хвороб, викликаних HР, 
значні зусилля були спрямовані на визначення 
точних механізмів, за допомогою яких цей пато-
ген викликає запалення шлунка, хоча дані меха-
нізми не є достатньо дослідженими [6].
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Прогресування і тяжкість перебігу гастриту 

залежать від взаємодії численних факторів: 
1 – особливостей HР, включаючи геномну 

пластичність, здатність адаптуватися до індивіду-
альних умов господаря, модуляцію реакції на від-
повідь  імунної системи господаря і наявність різ-
них факторів вірулентності;

2 – факторів власне організму людини, на-
приклад, генетичного фону або фізіологічного та 
імунологічного стану, особливо тих, які посилю-
ють або зменшують запальні реакції на інфекцію; 

3 – факторів навколишнього середовища: ку-
ріння, дієти, високого споживання солі та м'яса [7].

Мета – оцінити особливості кислотоутворю-
вальної функції шлунка у хворих на хронічний га-
стрит (ХГ) та цукровий діабет (ЦД) 2 типу залежно 
від наявності чи відсутності Helicobacter pylori. 

Матеріал і методи. На базі ендокринологіч-
ного та гастроентерологічного відділень ЗОКЛ 
імені А. Новака обстежено 80 пацієнтів, середній 
вік яких склав (57,6±2,3) року. Дане дослідження 
проводили за участі 45 (56,3 %) жінок та 35 (43,7 %) 
чоловіків. У всіх пацієнтів діагностовано цукро-
вий діабет 2 типу. Крім того, всі обстежені хворі 
мали скарги з боку органів травлення (печія, від-
рижка кислим, важкість та біль в епігастрії). Діаг-
ноз ЦД 2 типу встановлено згідно з рекомендація-
ми International Diabetes Federation (IDF, 2005 р.), 
тобто визначення рівня глюкози у сироватці крові 
натще і через 2 год після приймання, що проводи-
ли за допомогою глюкозооксидантного методу. 
Ступінь компенсації діабету оцінювали за рівнем 
глікозильованого гемоглобіну (HbA1c, %), який 
визначали за допомогою хромогенного аналізу на 
апараті Sysmex 560 (Японія) із використанням ре-
активів фірми Siemens. Всім пацієнтам проведено 
фіброгастроезофагодуоденоскопію (ФГДС, з ви-
користанням ендоскопа Pentax FG-29», Японія) з 
прицільною біопсією (було взято 5 зразків біоп-
сійного матеріалу зі слизової оболонки шлунка). 
Дані зразки передано для подальшого гістологіч-
ного дослідження. НР визначали, використовую-
чи швидкий уреазний тест (CLO-test) та тест на на-
явність антигенів НР в калі (CITO TEST H. Pylori Ag, 
Pharmasco, Україна).

Кислотоутворювальну функцію шлунка ви-
вчали за допомогою внутрішньошлункової екс-
прес рН-метрії, використовуючи комп'ютерну 
систему за методом професора Чернобрового. 
Під час комп'ютерного аналізу результатів звер-
тали увагу на функціональний інтервал рН (ФІ рН) 
0–5 (у напрямку вищої кислотності шлунка):

– рН 7,0–7,5 (ФІ рН0 – анацидність);
– рН 3,6–6,9 (ФІ рН1 – виражена гіпоацидність);
– рН 2,3–3,5 (ФІ рН2 – помірна гіпоацидність);
– рН 1,6–2,2 (ФІ рН3 – нормоацидність);

– рН 1,3–1,5 (ФІ рН4 – помірна гіперацидність);
– рН 0,9–1,2 (ФІ рН5 – виражена гіперацидність).
Критерії включення пацієнтів у дане дослі-

дження: підтверджений діагноз ЦД 2 типу та хро-
нічний гастрит.

Критерії виключення пацієнтів із даного до-
слідження: пацієнти із ЦД 1 типу; пацієнти, які 
отримували антигелікобактерну терапію.

Всі дослідження проведено за згодою хво-
рих, а їх методика відповідала Гельсінській декла-
рації 1975 р. та її перегляду 1983 р.

Наукове дослідження є фрагментом ДБ теми 
№  851 «Механізми формування ускладнень при 
захворюваннях печінки та ПЗ, методи їх лікуван-
ня та профілактики» (номер державної реєстрації 
0115U001103), а також наукової теми кафедри про-
педевтики внутрішніх хвороб «Поліморбідна пато-
логія при захворюваннях органів травлення, особ -
ливості патогенезу, можливості корекції» (номер 
державної реєстрації 0118U004365).

Аналіз і обробку результатів обстеження хво-
рих здійснювали за допомогою комп'ютерної 
програми STATISTICA 6.0 (фірми StatSoftInc, США).

Результати й обговорення. Усіх хворих було 
поділено на дві групи залежно від інфікування 
Helicobacter pylori. До І групи увійшли 60 (75  %) 
осіб, які були НР-позитивними, а другу групу 
сформовано з 20 (25 %) осіб – НР-негативних хво-
рих на ЦД 2 типу та хронічний гастрит.

Відповідно до даних таблиці 1, у групі НР-по-
зитивних хворих на ЦД 2 типу та ХГ переважали 
пацієнти з ФІ 0,9–1,2, що відповідає вираженій гі-
перацидності – 41 пацієнт (68,3 %), також у 16 осіб 
із даної групи спостерігали ФІ 1,3–1,5, що відпові-
дає помірній гіперацидності. Тільки у 2 хворих 
було виявлено ФІ 1,6–2,2 – тобто нормоацидність, 
і в 1 пацієнта – ФІ 2,3–2,5 – помірну гіпоацидність.

У ІІ групі (НР-негативні хворі на ЦД 2 типу та 
ХГ) переважали пацієнти з ФІ рН 4, тобто з помір-
ною гіперацидністю – 15 пацієнтів (75 %), також у 
2 (10 %) осіб із даної групи спостерігали ФІ рН5 – 
виражену гіперацидність, та у 2 (10  %) хворих 
було виявлено ФІ рН 3 – тобто нормоацидність, і в 
1 (5 %) пацієнта – ФІ рН 2 – помірну гіпоацидність.  

Отже, беручи до уваги результати даного до-
слідження, можна стверджувати, що у пацієнтів із 
цукровим діабету 2 типу та хронічним гастритом 
залежно від наявності чи відсутності НР виявлено 
достовірну різницю між кислотоутворювальною 
функцією шлунка. Тож пацієнти, які є НР-пози-
тивними, частіше мають порушення кислотоутво-
рювальної функції у вигляді вираженої гіперацид-
ності (68,3 %) порівняно з НР-негативними пацієн-
тами, серед яких виражену гіперацидність спосте-
рігали тільки в 10 % осіб. Більшість НР-негативних 
пацієнтів мала помірну гіперацидність (75 %), по-
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рівняно з хворими, які були НР-позитивними, де 
особи з помірною гіперацидністю склали 26,7%  
(р<0,05).

Висновки. 1. У більшості хворих на ЦД 2 типу 
та ХГ при експрес рН-метрії кислотоутворюваль-
ної функції шлунка виявлено гіперацидний стан.

2. У НР-позитивних пацієнтів частіше виявлено 
виражену гіперацидність (ФІ 0,9–1,2), а в НР-нега-
тивних хворих – помірну гіперацидність (ФІ 1,3–1,5).

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше вивчення особливостей персистування 
НР у хворих на ЦД 2 типу та ХГ для розробки ме-
тодики ефективного лікування.

Таблиця 1. Зміни кислотоутворювальної функції шлунка у пацієнтів із ЦД 2 типу та ХГ  
залежно від наявності чи відсутності НР 

Кислотоутворювальна функція шлунка
Кількість пацієнтів із ЦД 2 типу та ХГ

І група
НР-позитивні (60 хворих)

ІІ група
НР-негативні (20 хворих)

рН 7,0–7,5 (ФІ рН0 – анацидність) 0 0
рН 3,6–6,9 (ФІ рН1 – виражена гіпоацидність) 0 0
рН 2,3–3,5 (ФІ рН2 – помірна гіпоацидність) 1 (1,7 %) 1 (5 %)
рН 1,6–2,2 (ФІ рН3 – нормоацидність) 2 (3,3 %) 2 (10 %)
рН 1,3–1,5 (ФІ рН4 – помірна гіперацидність) 16 (26,7 %) 15 (75 %)
рН 0,9–1,2 (ФІ рН5 – виражена гіперацидність) 41 (68,3 %) 2 (10 %)
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ОСОБЕННОСТИ КИСЛОТООБРАЗУЮЩЕЙ ФУНКЦИИ ЖЕЛУДКА У БОЛЬНЫХ  
С ХРОНИЧЕСКИМ ГАСТРИТОМ И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА

©Е. С. Сирчак, С. В. Пацкун
ГВУЗ «Ужгородский национальный университет»

РЕЗЮМЕ. Из-за высокой заболеваемости и смертности от болезней, вызванных Helicobacter pylori (НР), зна-
чительные усилия были направлены на определение точных механизмов, с помощью которых этот патоген вы-
зывает воспаление желудка, поскольку данные механизмы недостаточно исследованы.

Цель – оценить особенности кислотообразующей функции желудка у больных хроническим гастритом (ХГ) 
и сахарным диабетом (СД) 2 типа в зависимости от наличия или отсутствия Helicobacter pylori.

Материал и методы. Обследовано 80 пациентов, средний возраст которых составил (57,6±2,3) года. Данное 
исследование проводилось с участием 45 (56,3 %) женщин и 35 (43,7 %) мужчин. Все больные были поделены на 
две группы в зависимости от инфицирования Helicobacter pylori. В I группу вошли 60 (75 %) человек, которые были 
НР-положительными, а вторая группа сформирована из 20 (25 %) человек – НР-негативных больных СД 2 типа и 
хроническим гастритом.

Результаты. У пациентов с СД 2 типа и ХГ в зависимости от наличия или отсутствия НР выявлена достовер-
ная разница между кислотообразующей функцией желудка. Поэтому пациенты, которые являются НР-поло-
жительными, чаще имели нарушения кислотообразующей функции в виде выраженной гиперацидности (68,3 %), 
а пациенты без НР имели умеренную гиперацидность (75 %).

Вывод. У подавляющего большинства больных СД 2 типа и ХГ при экспресс рН-метрии кислотообразующей 
функции желудка обнаружено гиперацидное состояние.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сахарный диабет 2 типа; хронический гастрит; Helicobacter pylori.

FEATURES OF ACID-PRODUCTION FUNCTION OF THE STOMACH IN PATIENTS  
WITH CHRONIC GASTRITIS AND DIABETES MELLITUS  TYPE 2 

©Ye. S. Sirchak, S. V. Patskun
Uzhhorod National University

SUMMARY. Due to the high morbidity and mortality associated with Helicobacter pylori (HP) induced diseases, 
considerable efforts were made to determine the precise mechanisms by which this pathogen causes stomach 
inflammation, although these mechanisms are not sufficiently investigated.

The aim of the study – to evaluate the peculiarities of the acid-forming function of the stomach in patients with 
chronic gastritis (CG) and type 2 diabetes mellitus (DM) depending on the presence or absence of Helicobacter pylori (HP).

Material and Methods. We examined 80 patients with an average age of (57.6±2.3) years. This study was conducted 
with the participation of 45 (56.3 %) women and 35 (43.7 %) men. All patients were divided into two groups depending 
on the infection with Helicobacter pylori. The group I included 60 (75 %) people who were HP positive, and the group II 
included 20 (25 %) people – HP negative patients with type 2 diabetes and chronic gastritis.

Results. Patients with DM type 2 and CG, depending on the presence or absence of HP, found a significant difference 
between the acid-forming function of the stomach. Therefore, patients who are HP positive are more likely to have an 
acid-forming function in the form of severe hyperacidity (68.3 %), and patients without HP have moderate hyperacidity 
(75 %).

Conclusions. In most patients with type 2 diabetes and CG with express pH-metria of acid-forming function of the 
stomach, hyperacid condition was detected.

KEY WORDS: type 2 diabetes mellitus; chronic gastritis; Helicobacter pylori.

Отримано 06.02.2019
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ДОБОВИЙ ПРОФІЛЬ АРТЕРІАЛЬНОГО ТИСКУ ТА КОГНІТИВНІ ПОРУШЕННЯ
©В. А. Скибчик1, О. С. Пелешко2

Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького1

КП «Центральна міська лікарня Червоноградської міської ради»2

РЕЗЮМЕ. Взаємозв'язок між підвищеним артеріальним тиском (АТ) та когнітивними порушеннями (КП) при-
вертає особливу увагу протягом останніх десятиліть. На сьогодні немає достатньо даних щодо впливу добового 
профілю АТ на когнітивні функції. 

Мета – вивчити стан когнітивних функцій у хворих з гіпертонічною хворобою (ГХ) залежно від особливостей 
добового профілю АТ. 

Матеріал і методи. Обстежено 45 хворих із ГХ ІІ–ІІІ стадій, 2–3 ступенів (середній систолічний та діастолічний 
АТ становив (169±9) та (96±7) відповідно) та залежно від результатів добового моніторування АТ поділено на три 
групи: перша група – dipper (n=20), друга – nondipper (n=14), третя – hyper-dipper (n=11). Для вивчення когнітивних 
функцій застосовували коротку шкалу дослідження психічного статусу (MMSE). 

Результати. Серед пацієнтів групи dipper когнітивні порушення виявлено у 70 % випадків, серед пацієнтів 
групи nondipper – у 93 % випадків, у групі hyper-dipper когнітивні розлади спостерігали в 100 % випадків. У струк-
турі когнітивних порушень серед пацієнтів групи dipper та nondipper переважали легкі когнітивні порушення, тоді 
як у групі hyper-dipper частіше діагностували помірні когнітивні порушення. У пацієнтів hyper-dipper відзначали 
достовірно гірші показники когнітивних функцій за шкалою MMSE порівняно з пацієнтами dipper ((25,9±1,3) та 
(26,8±2,7) відповідно, p<0,05). 

Висновки. Когнітивні порушення було виявлено у трьох групах хворих із ГХ, проте достовірно нижчі показни-
ки когнітивних функцій мали місце у хворих з надмірним нічним зниженням АТ (hyper-dipper), також у них частіше 
виявляли помірні когнітивні порушення. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: гіпертонічна хвороба; когнітивні порушення; добовий профіль артеріального тиску.

Вступ. Взаємозв'язок між високим артеріаль-
ним тиском (АТ) і розладами когнітивних функцій 
встановлено в багатьох дослідженнях [1, 2]. Наяв-
ність артеріальної гіпертензії в середньому віці 
асоційована з підвищеним ризиком розвитку ког-
нітивних порушень (КП) у літньому і старечому 
віці [3, 4]. Проте немає єдиної думки щодо впливу 
на когнітивну сферу добового профілю АТ, ре-
зультати досліджень щодо цього питання досить 
суперечливі [5, 6].

Мета дослідження – вивчити стан когнітивних 
функцій у хворих із гіпертонічною хворобою (ГХ) 
залежно від особливостей добового профілю АТ.

Матеріал і методи дослідження. Ми обсте-
жили 45 пацієнтів (58 % чоловіки) із ГХ І–ІІІ стадій, 
2–3 ступенів (середній систолічний та діастолічний 
АТ становив (169±9) та (96±7) відповідно) на базі 
КП «ЦМЛ ЧМР». Усім пацієнтам проведено добове 
моніторування АТ; хворих поділено на три групи 
залежно від добового профілю АТ. Першу групу 
склали 20 хворих (середній вік – (50,3±7,6) року) з 
профілем типу dipper  (нічне зниження АТ на 10–
20 %, тобто оптимальне). Другу групу склали 14 хво-
рих (середній вік – (48,3±11,0) року) з профілем 
типу nondipper (нічне зниження АТ 0–10 %, тобто 
недостатнє зниження АТ). Третю групу склали 
11 хворих (середній вік – (49,5±6,9) року) із профі-
лем типу hyper-dipper (зниження АТ уночі більш 
ніж на 20 %, тобто надмірне зниження АТ). З метою 
оцінки когнітивних функцій пацієнтів використову-

вали коротку шкалу дослідження психічного стату-
су (Mini-Mental State Examination – MMSE), 29–
30  балів розцінювали як відсутність порушення 
когнітивних функцій, 27–28 балів — як легкі пору-
шення, 24–26 балів – як помірні когнітивні пору-
шення, 20–23 бали – як початкову стадію деменції, 
<20 балів — як виражену стадію деменції. Стійкість 
уваги та швидкість сенсомоторних реакцій оціню-
вали за допомогою таблиць Шульте. Отримані ре-
зультати обробляли за допомогою програми 
«STATISTIKA FOR WINDOWS». Вірогідність різниці 
між середніми кількісними значенням двох вибі-
рок визначали за критерієм Манна–Уїтні.

Результати й обговорення. При аналізі отри-
маних даних когнітивні розлади за шкалою MMSE 
ді агностували у 70 % (n=14) хворих групи dipper, у 
93  % (n=13) хворих групи nondipper та у 100  % 
(n=11) хворих групи hyper-dipper. Найбільші труд-
нощі у пацієнтів виникали при виконанні розділів: 
«Увага та рахунок», «Здатність до обліку», «Пам'ять», 
«Копіювання». У хворих із групи dipper та nondipper 
частіше діагностували легкі КП за шкалою MMSE 
(рис. 1). Достовірної різниці за середніми результа-
тами MMSE між двома групами не виявлено (dip-
per  – (26,8±2,7); nondippers – (26,7±1,1), p>0,05). 
Водночас у групі hyper-dipper частіше діагностува-
ли помірні КП (рис. 1), середній показник цих паці-
єнтів за шкалою MMSE був достовірно нижчим, по-
рівняно із середнім балом хворих групи dipper 
(hyper-dipper – (25,9±1,3); dipper – (26,8±2,7), p<0,05).  
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Швидкість виконання завдань за таблицями 
Шульте перевищувала норму в усіх групах. Серед-
ній показник тестування у групі dipper становив 
(48,0±7,5)  с, у групі nondipper час виконання за-
вдання склав (45,7±4,7)  с, у групі hyper-dipper – 
(51,1±8,6) с. Хворі часто пропускали цифри, скар-
жились на неможливість зосередитись, швидку 
втому.

Висновки. 1. Когнітивні розлади за шкалою 
MMSE  виявлено у 70 % (n=14) хворих групи dip-
per, у 93  % (n=13) хворих групи nondipper та у 
100 % (n=11) хворих групи hyper-dipper.

2. Взаємозв'язку між недостатнім нічним зни-
женням АТ  та гіршим когнітивним статусом у па-
цієнтів із ГХ у проведеному дослідженні не вияв-
лено. Як у хворих з групи dipper, так і у хворих з 
групи nondipper діагностовано когнітивні пору-
шення, частіше легкого ступеня. 

3. Виявлено взаємозв'язок між надмірним 
зниженням АТ уночі та когнітивними розладами. 
У хворих з групи hyper-dipper частіше діагностува-
ли помірні КП, а середній бал за шкалою MMSE 
був достовірно нижчим, порівняно з хворими з 
групи dipper. 

Рис. 1. Частота виявлення когнітивних порушень різного ступеня тяжкості у пацієнтів із гіпертонічною 
хворобою за шкалою MMSE.
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СУТОЧНЫЙ ПРОФИЛЬ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ И КОГНИТИВНЫЕ НАРУШЕННЯ
©В. А. Скибчик1, О. С. Пелешко2

Львовский национальный медицинский университет имени Данила Галицкого1

КП «Центральная городская больница Червоноградского городского совета»2

РЕЗЮМЕ. Взаимосвязь между повышенным артериальным давлением (АД) и когнитивными нарушениями 
(КН) привлекает особое внимание в течение последних десятилетий. На сегодняшний день нет достаточно дан-
ных о влиянии суточного профиля АД на когнитивные функции. 

Цель – изучить состояние когнитивных функций у больных с гипертонической болезнью (ГБ)  в зависимости 
от особенностей суточного профиля АД. 

Материал и методы. Обследовано 45 больных с ГБ ІI–III стадий, 2–3 степеней (среднее систолическое и диа-
столическое АД составляло (169±9) и (96±7) соответственно). В зависимости от результатов суточного мониториро-
вания АД пациенты были разделены на три группы: первая – dipper (n=20), вторая – nondipper (n=14), третья – hyper-
dipper (n=11). Для изучения когнитивных функций применялась краткая шкала исследования психического статуса 
(MMSE).

Результаты. Среди пациентов группы dipper когнитивные нарушения выявлены в 70 % случаев, у пациентов 
группы nondipper – в 93 % случаев, в группе hyper-dipper когнитивные расстройства наблюдались в 100 % случаев. 
В структуре когнитивных нарушений у пациентов группы dipper и nondipper преобладали легкие когнитивные 
нарушения, тогда как в группе hyper-dipper чаще диагностировали умеренные когнитивные нарушения. У пациен-
тов hyper-dipper наблюдались достоверно худшие показатели когнитивных функций по шкале MMSE по сравне-
нию с пациентами dipper ((25,9±1,3) и (26,8±2,7) соответственно, p<0,05). 

Выводы. Когнитивные нарушения были выявлены в трех группах больных с ГБ, однако достоверно более 
низкие показатели когнитивных функций наблюдались у больных с избыточным ночным снижением АД (hyper-
dipper), также у них чаще обнаруживали умеренные когнитивные нарушения.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гипертоническая болезнь; когнитивные нарушения; суточный профиль артериального 
давления.

DAILY PROFILE OF ARTERIAL PRESSURE AND COGNITIVE DISTURBANCE
©V. A. Skybchyk1, O. S. Peleshko2

Danylo Halytskyi Lviv National Medical University1

Central Town Hospital of Chervonohrad Town Counsil2

SUMMARY. The relationship between high blood pressure (BP) and cognitive impairment has attracted particular 
attention in recent decades. Nowadays, there are not enough data about the effect of diurnal blood pressure profile on 
cognitive function. 

The aim of the study – to analyse the relationship between circadian BP pattern and cognitive function in patients 
with hypertensive disease. 

Material and Methods.  To this purpose, we selected 45 hypertensives with arterial hypertension 2–3 degrees (the 
average level of systolic and diastolic BP was (169±9) and (96±7). Hypertensive subjects were subdivided in three groups: 
dippers (n=20), non-dippers (n=14), and hyper-dippers (n=11) according to a nocturnal fall of blood pressure. Neuro-
psychological examination was carried out by Mini-Mental State Examination (MMSE). 

Results. It was found that 70 % of dippers had cognitive disorders, among nondippers cognitive disorders were 
detected in 93 %  and among hyper-dippers – in 100 %. Light cognitive impairments predominated in structure among 
dippers and nondippers, whereas mild cognitive impairments predominated among hyper-dippers. Significant differences 
between hyper-dippers and dippers were found in the MMSE scores ((25.9±1.3) and (26.8±2.7), p<0.05). 

Conclusions. Cognitive disorders were found in three groups of hypertension patients, however, hyper-dipping 
pattern was associated with lower cognitive function.

KEY WORDS: hypertension; cognitive impairment; diurnal blood pressure profile
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КІЛЬКІСНА МОРФОЛОГІЧНА ОЦІНКА ОСОБЛИВОСТЕЙ РЕМОДЕЛЮВАННЯ  
СТРУКТУР М'ЯЗОВОЇ ОБОЛОНКИ ПОРОЖНЬОЇ КИШКИ ПРИ ПОРТАЛЬНІЙ  

ТА ЛЕГЕНЕВІЙ ГІПЕРТЕНЗІЯХ
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РЕЗЮМЕ. Видалення великих об'ємів паренхіми печінки і легень може супроводжуватися виникненням 
пост резекційної портальної і легеневої гіпертензій. Останні призводять до виражених змін гемодинаміки та мор-
фологічної перебудови органів великого та малого кіл кровообігу. При цьому структура порожньої кишки та її 
м'язової оболонки зазнають змін, які у названих патологічних умовах досліджені недостатньо. 

Мета – кількісними морфологічними методами вивчити особливості ремоделювання структур м'язової обо-
лонки порожньої кишки при портальній та легеневій гіпертензіях.

Матеріал і методи. Дослідження проведені на 45 білих щурах-самцях, які були поділені на 3 групи. 1-а група 
нараховувала 15 інтактних тварин, 2-а – 15 щурів з пострезекційною портальною гіпертензією, 3-я – 15 тварин з 
легеневою артеріальною гіпертензією і декомпенсованим легеневим серцем. Артеріальну легеневу гіпертензію і 
декомпенсоване легеневе серце моделювали шляхом правосторонньої пульмонектомії. Пострезекційну пор-
тальну гіпертензію моделювали шляхом резекції 58,1 % паренхіми печінки. Евтаназію дослідних тварин здійсню-
вали кровопусканням в умовах тіопенталового наркозу через місяць від початку експерименту.

Вирізані шматочки порожньої кишки фіксували у 10 % нейтральному розчині формаліну, після проведення 
через етилові спирти зростаючої концентрації їх поміщали у парафін і виготовляли гістологічні препарати. На гіс-
тологічних мікропрепаратах вимірювали товщину колового і поздовжнього шарів м'язової оболонки порожньої 
кишки, діаметри внутрішніх колових і зовнішніх поздовжніх міоцитів, їх ядер, ядерно-цитоплазматичні відношен-
ня у цих клітинах, відносні об'єми внутрішніх колових та зовнішніх поздовжніх міоцитів, відносні об'єми строми у 
коловому та поздовжньому шарах, стромально-міоцитарні відношення у них, відносні об'єми пошкоджених міо-
цитів у коловому та поздовжньому шарах. Кількісні показники обробляли статистично. 

Результати. Видалення 58,1 % паренхіми печінки призводило до розвитку пострезекційної портальної гіпер-
тензії. Виражено зміненими при цьому виявилися морфометричні параметри структур колового та поздовжнього 
шарів м'язової оболонки порожньої кишки. Товщина колового шару м'язової оболонки через місяць після резек-
ції 58,1 % паренхіми печінки статистично достовірно зменшилася на 4,1 %, діаметр міоцитів – на 6,1 %, ядерно-ци-
топлазматичні відношення у них зросли на 50,0  %, cтромально-міоцитарні відношення – на 14,3  %, відносний 
об'єм пошкоджених міоцитів – у 14,4 раза. Діаметр зовнішніх поздовжніх міоцитів у даних експериментальних 
умовах виявився зменшеним всього на 1,6 %, діаметр ядер зріс на 4,6 % (р<0,01), ядерно-цитоплазматичні відно-
шення – на 15,2 % (р<0,001), стромально-міоцитарні відношення – на 14,1 %, відносний об'єм пошкоджених міоци-
тів – у 8,1 раза. Морфологічна перебудова структур колового та поздовжнього шарів м'язової оболонки порож-
ньої кишки в умовах артеріальної легеневої гіпертензії була менш вираженою. При цьому ядерно-цитоплазматич-
ні відношення у внутрішніх колових міоцитах зросли на 30,2 %, а у зовнішніх поздовжніх – на 12,4 %, а відносні 
об'єми їх пошкоджень – відповідно у 8 та 5,9 раза. 

Висновки. Видалення великих об'ємів паренхіми печінки призводить до пострезекційної портальної гіпер-
тензії, а правостороння пульмонектомія – до артеріальної легеневої гіпертензії, легеневого серця та його деком-
пенсації. Змодельовані патологічні стани призводять до вираженої морфологічної перебудови (ремоделювання) 
структур колового та поздовжнього шарів м'язової оболонки порожньої кишки, яка характеризується диспропор-
ційними нерівномірними змінами морфометричних параметрів гладких міоцитів, їх ядер, порушеннями ядерно-
цитоплазматичних відношень у цих клітинах, атрофією, зростанням стромальних структур та відносних об'ємів 
пошкоджених міоцитів у м'язовій оболонці, що може ускладнюватися дисфункцією ушкодженого органа. Більш 
виражені морфологічні зміни виявлені у коловому шарі м'язової оболонки порожньої кишки та в умовах постре-
зекційної портальної гіпертензії. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: портальна гіпертензія, легенева гіпертензія, порожня кишка, м'язова оболонка, морфо-
метрія.

Вступ. Порожня кишка є важливим органом 
травної системи, яка до сьогоднішнього дня ви-
вчається морфологами і клініцистами при різних 
фізіологічних та патологічних станах [3, 13]. Відо-
мо, що порушення гемодинаміки можуть призво-
дити до структурних змін у оболонках даного ор-
гана, які в умовах портальної та легеневої гіпер-
тензій досліджені недостатньо.

 Мета – кількісними морфологічними мето-
дами вивчити особливості ремоделювання струк-
тур м'язової оболонки порожньої кишки при пор-
тальній та легеневій гіпертензіях.

Матеріал і методи дослідження. Досліджен-
ня проведені на 45 лабораторних статевозрілих 
білих щурах-самцях, які були поділені на 3 групи. 
1-а група нараховувала 15 інтактних тварин, 2-а – 
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
15 щурів з пострезекційною портальною гіпер-
тензією, 3-я – 15 дослідних тварин з легеневою 
артеріальною гіпертензією і декомпенсованим ле-
ге невим серцем. Артеріальну легеневу гіпертен-
зію і декомпенсоване легеневе серце моделю-
вали шляхом правосторонньої пульмонектомії 
[9]. Пострезекційну портальну гіпертензію моде-
лювали шляхом резекції 58,1 % паренхіми печін-
ки [3]. Оперативні втручання проводили в умовах 
тіопенталового наркозу з дотриманням правил 
асептики і антисептики. Евтаназію дослідних тва-
рин здійснювали кровопусканням в умовах тіо-
пенталового наркозу через місяць від початку 
експерименту.

Вирізані шматочки порожньої кишки фіксува-
ли у 10 % нейтральному розчині формаліну і після 
проведення через етилові спирти зростаючої кон-
центрації поміщали у парафін. Мікротомні зрізи 
товщиною 5–7 мкм забарвлювали гематоксиліном- 
еозином, за ван-Гізон, Маллорі, Вейгертом, толуї-
диновим синім [10]. На гістологічних мікропрепа-
ратах вимірювали товщину колового шару (ТКШ) 
м'язової оболонки порожньої кишки, діаметри 
внутрішніх колових міоцитів (ДМК), їх ядер (ДЯК), 
ядерно-цитоплазматичні відношення у цих кліти-
на (ЯЦВК), відносний об'єм внутрішніх колових 
міо цитів (ВОМК), відносний об'єм строми (ВОСК) у 
коловому шарі, стромально-міоцитарні відношен-
ня у ньому (СМВК), відносний об'єм пошкоджених 
міоцитів у коловому шарі (ВОПМК), товщину по-
здовжнього шару (ТПШ), діаметр зов нішніх по-
здовжніх міоцитів (ДМП), їх ядер (ДЯП), ядерно-ци-
топлазматичні відношення у цих клітинах (ЯЦВП), 

відносний об'єм зовнішніх поздовжніх міоцитів 
(ВОМП), відносний об'єм строми у поздовжньому 
шарі (ВОСП), стромально-міоцитарні відношення у 
ньому (СМВП), відносний об'єм пошко джених зо-
внішніх поздовжніх міоцитів (ВОПМП) [1].

При виконанні дослідів та евтаназії експери-
ментальних тварин дотримувалися «Загальних 
етичних принципів експериментів на тваринах», 
ухвалених Першим національним конгресом з біо-
етики (Київ, 2001), та «Європейської конвенції про 
захист хребетних тварин, що використовуються в 
дослідних та інших наукових цілях»[4]. Кількісні 
показники обробляли статистично. Обробка ре-
зультатів виконана у відділі системних статистич-
них досліджень ДВНЗ "Тернопільський державний 
медичний університет імені І.  Я.  Горбачевського 
МОЗ України" в програмному пакеті STATISTIKA 
(«Statsoft Inc., США»). Різницю між порівнюваль-
ними величинами визначали за критеріями Стью-
дента та Манна-Уітні [1,5].

Результати й обговорення. Отримані в резуль-
таті проведеного дослідження дані наведено в таб-
лиці 1. Внаслідок усестороннього аналізу показ-
ників, представлених у таблиці, встановлено, що 
товщина колового шару м'язової оболонки непо-
шкодженої порожньої кишки з вираженою статис-
тично достовірною різницею (р<0,001) в 1,4 раза 
перевищувала аналогічний морфометричний па-
раметр поздовжнього шару. Неоднаковими при 
цьому виявилися діаметри внутрішніх колових та 
зовнішніх поздовжніх міоцитів та їх ядер у дослі-
джуваних шарах м'язової оболонки порожньої 
кишки. Більші вказані кількісні морфологічні по-

Таблиця 1. Морфометрична характеристика м'язової оболонки порожньої кишки експериментальних тварин 
(M±m)

Показник
Група спостереження

1-а 2-а 3-я
ТКШ, мкм 56,65±0,45 54,30±0,42* 54,80±0,45*
ДМК, мкм 9,05±0,06 8,50±0,03*** 8,60±0,03***
ДЯК, мкм 2,80±0,02 3,06±0,02*** 3,04±0,02***
ЯЦВК 0,096±0,102 0,144±0,002*** 0,125±0,002***
ВОМК, % 88,7±1,2 87,2±1,2 87,8±1,5
ВОСК, % 11,30±0,09 12,80±0,07*** 12,2±0,09***
СМВК 0,126±0,001 0,146±0,002*** 0,138±0,002**
ВОПМК, % 2,26±0,02 22,6±0,36*** 18,20±0,21***
ТПШ, мкм 39,80±0,33 33,80±0,36*** 35,40±0,33***
ДМП, мкм 6,12±0,04 6,02±0,03*** 6,04±0,03
ДЯП, мкм 2,83±0,02 2,96±0,02** 2,93±0,02**
ЯЦВП 0,210±0,002 0,242±0,003*** 0,236±0,003***
ВОМП, % 88,6±1,2 87,4±1,2 88,0±1,5
ВОСП, % 11,40±0,12 12,60±0,09 12,0±0,08**
СМВП 0,128±0,001 0,144±0,002*** 0,136±0,002***
ВОПМП, % 2,14±0,02 17,30±0,12*** 12,60±0,12***

Примітки. * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001, порівняно з 1-ю групою.
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
казники колового шару м'язової оболонки, порів-
няно з поздовжнім, свідчать, що попередня струк-
тура інтенсивніше функціонує та виконує більшу 
роботу і є більш потужною. Ядерно-цитоплазма-
тичні відношення у внутрішніх колових міоцитах, 
стромально-міоцитарні відношення, відносні об'є-
ми пошкоджених гладких міоцитів у досліджува-
них шарах м'язової оболонки неушкодженої по-
рожньої кишки підтверджували наведене вище.

У дослідних тварин через місяць після резек-
ції 58,1  % паренхіми печінки при розтині очере-
винної порожнини спостерігалося розширення 
ворітної печінкової вени, повнокров'я і розши-
рення брижових вен та видимого венозного рус-
ла тонкої та товстої кишок, асцит, спленомегалія. 
Слизова оболонка порожньої кишки повнокров-
на, набрякла, з поодинокими осередками точко-
вих крововиливів. Описане вище свідчило про на-
явність пострезекційної портальної гіпертензії 
[2,11]. Правостороння пульмонектомія призводи-
ла до артеріальної легеневої гіпертензії, легене-
вого серця та його декомпенсації, яка характери-
зувалася малорухомістю тварин, втратою апетиту, 
задишкою, ціанозом видимих слизових оболо-
нок, гідротораксом, гідроперикардом, асцитом та 
периферійними набряками [9].

Виявлено, що через місяць після резекції 
58,1 % паренхіми печінки товщина колового шару 
зменшилася на 4,1 % (р<0,05), а в умовах деком-
пенсованого легеневого серця – на 3,3  %. Діа-
метри внутрішніх колових міоцитів у 2-й групі 
спостереження при цьому зменшилися на 6,1  % 
(р<0,001), у 3-й групі – на 5,0 % (р<0,001). Діаметри 
ядер вказаних міоцитів відповідно збільшилися 
на 9,3 % та 8,6 % (р<0,001), а ядерно-цитоплазма-
тичні відношення у досліджуваних клітинах – на 
50,0 % (р<0,001) та 30,2 % (р<0,001). Наведені змі-
ни останніх морфометричних параметрів свідчи-
ли про виражене порушення структурного клі-
тинного гомеостазу [8].

Відносні об'єми внутрішніх колових міоцитів 
(р<0,05) у даних умовах експерименту суттєво не 
змінювалися, а відносний об'єм строми у 2-й групі 
спостережень зріс на 13,3 % (р<0,001), у 3-й – на 
8,0  % (р<0,001). Відносний об'єм пошкоджених 
внутрішніх колових міоцитів при портальній гі-
пертензії збільшився у 10,4 рази, а при легеневій 
гіпертензії – у 5,3 рази (р<0,001). Стромально-міо-
цитарні відношення при цьому відповідно зросли 
на 15,9 % та на 9,5 % (р<0,001).

У поздовжньому шарі м'язової оболонки по-
рожньої кишки при пострезекційній портальній 
гіпертензії і при артеріальній легеневій гіпер-
тензії морфологічна перебудова досліджуваних 
структур була аналогічна описаній. Ступінь вира-
ження цих структурних змін був меншим, порів-

няно з наведеним вище. Так, діаметр зовнішніх 
поздовжніх міоцитів порожньої кишки при пост-
резекційній портальній гіпертензії зменшився на 
1,6 %, а при декомпенсованому легеневому сер-
ці – на 1,3 %. Діаметри ядер вказаних гладких міо-
цитів відповідно збільшилися на 4,6 та 3,5  % 
(р<0,01), ядерно-цитоплазматичні відношення – 
на 15,2 та 12,4  % (р<0,001). Збільшеними в обох 
групах спостережень виявилися відносні об'єми 
строми та стромально-міоцитарні відношення. 
Так, при пострезекційній портальній гіпертензії 
відносний об'єм строми у поздовжньому шарі по-
рожньої кишки зріс на 10,5 % (р<0,01), при артері-
альній легеневій гіпертензії – на 5,3 % (р<0,01), а 
стромально-міоцитарні відношення, – відповідно 
на 12,5 % (р>0,001) та 6,2 % (р<0,001). Відносний 
об'єм пошкоджених зовнішніх поздовжніх міоци-
тів у 2-й групі спостережень виявився статистично 
достовірно збільшеним (р<0,001) у 8,08 раза, а 
при легеневій гіпертензії та декомпенсації леге-
невого серця – у 5,9 раза.

Морфологічні виміри структур м'язової обо-
лонки порожньої кишки свідчать, що в умовах 
пост резекційної портальної гіпертензії та легене-
вої гіпертензії з декомпенсацією легеневого сер-
ця у досліджуваних структурах виникають атро-
фічні процеси (зменшення розмірів клітин, заміна 
пошкоджених клітин сполучною тканиною), що 
обумовлено гіпоксією, загальними процесами та 
імунними реакціями, що мають місце при змоде-
льованій патології [7, 12].

Варто зазначити, що виявлені структурні змі-
ни у м'язовій оболонці можуть призводити до по-
рушення моторики та дисфункції кишки.

На основі отриманих даних проведеного до-
слідження та даних літератури можна стверджува-
ти, що пострезекційні портальна та легенева гіпер-
тензії призводять до вираженої структурної пере-
будови (ремоделювання) колового і поздовжнього 
шарів м'язової оболонки порожньої кишки. При 
цьому виявлено, що пострезекційна портальна гі-
пертензія призводить до більш вираженої морфо-
логічної перебудови структур м'язової оболонки 
порожньої кишки порівняно з пострезекційною 
легеневою гіпертензією. Це пояснюється більш 
вираженими змінами у венозному руслі досліджу-
ваного порожнистого органа, що пов'язано з знач-
ним порушенням венозного дренажу з органів ба-
сейну ворітної печінкової вени [2, 14].

Cвітлооптично в оболонках стінки порожньої 
кишки спостерігалися виражені судинні розлади, 
набряки строми, осередки дистрофічно, некробіо-
тично, апоптично змінених епітеліоцитів, гладких 
міоцитів, вогнищеві інфільтрати та розростання 
сполучної тканини. Відмічався також набряк ен-
дотеліоцитів, їх дистрофія, некробіоз, проліфера-
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ція та осередки десквамації. Останнє свідчило 
про наявність гіпоксії. Виражене пошкодження 
більшості ендотеліоцитів може призводити до 
ендотеліальної дисфункції та посилювати ушко-
дження клітин та тканин [6]. Варто також зазна-
чити, що виявлені патогістологічні ушкодження 
стінки порожньої кишки в умовах пострезекцій-
ної портальної гіпертензії корелювали з такими 
морфометричними параметрами, як ядерно-ци-
топлазматичні відношення у гладких міоцитах, 
стромально-міоцитарні відношення у м'язовій 
оболонці органа, відносний об'єм ушкоджених 
міоцитів. Відомо, що наявне венозне повнокров'я 
призводить до тканинної гіпоксії, яка сприяє де-
привації компенсаторних механізмів адаптації та 
зниженню резистентності клітинних структур до 
пошкоджувальної дії негативних чинників мета-
болізму [7, 12]. Атрофічні процеси (зменшення 
розмірів структур), заміна некротично змінених 
клітин сполучною тканиною, розростання строми 
у м'язовій оболонці досліджуваного органа в 
умо вах пострезекційної портальної та легеневої 
гіпертензій, що обумовлено гіпоксією, запальни-
ми процесами та імунними реакціями [7,12], мо-
жуть призводити до порушення моторики та дис-
функції кишки [3, 14].

На основі отриманих результатів проведе-
ного дослідження та даних літератури можна 
стверджу вати, що видалення великих об'ємів па-
ренхіми печінки призводить до пострезекційної 
портальної гіпертензії, а правостороння пуль-
монектомія – до артеріальної легеневої гіпертен-
зії, легеневого серця та його декомпенсації і ви-
ражених змін гемодинаміки, які ускладнюються 
вираженою структурною перебудовою (ремоде-
люванням) колового і поздовжнього шарів м'я-
зової оболонки порожньої кишки, що характери-

зується нерівномірними диспропорційними зміна-
ми просторових характеристик структур органа, 
по ру шенням відношень між ними, судинними 
роз ладами, набряком, дистрофічними, некробіо-
тичними змінами епітеліоцитів, міоцитів, ендоте-
ліоцитів, стромальних елементів, атрофічними, 
інфільтративними та склеротичними процесами. 
Домінують структурні зміни у коловому шарі м'я-
зової оболонки порожньої кишки та в умовах 
пост резекційної портальної гіпертензії. 

Висновки. Видалення великих об'ємів парен-
хіми печінки призводить до пострезекційної пор-
тальної гіпертензії, а правостороння пульмонек-
томія – до артеріальної легеневої гіпертензії, 
легеневого серця та його декомпенсації. Змоде-
льовані патологічні стани призводять до вираже-
ної морфологічної перебудови (ремоделювання) 
структур колового та поздовжнього шарів м'язо-
вої оболонки порожньої кишки, яка характеризу-
ється диспропорційними, нерівномірними змінами 
морфометричних параметрів гладких міоцитів, їх 
ядер, порушеннями ядерно-цитоплазматичних 
відношень у цих клітинах, атрофією, зростанням 
стромальних структур та відносних об'ємів по-
шкоджених міоцитів у м'язовій оболонці, що 
може ускладнюватися дисфункцією ушкоджено-
го органа. Більш виражені морфологічні зміни ви-
явлені у коловому шарі м'язової оболонки по-
рожньої кишки та в умовах пострезекційної пор-
тальної гіпертензії. 

Перспективи подальших досліджень. Все-
бічне адекватне вивчення закономірностей ре-
моделювання структур м'язової оболонки по-
рожньої кишки в умовах пострезекційної пор-
тальної та легеневої гіпертензій дозволить 
суттєво розширити діагностику, корекцію та про-
філактику досліджуваних патологій.
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КОЛИЧЕСТВЕННАЯ МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ОСОБЕННОСТЕЙ 
РЕМОДЕЛИРОВАННЯ СТРУКТУР МЫШЕЧНОЙ ОБОЛОЧКИ ТОЩЕЙ КИШКИ  

ПРИ ПОРТАЛЬНОЙ И ЛЕГОЧНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЯХ
©О. Б. Слабый, Л. В. Татарчук, М. С. Гнатюк

ДВНЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  
МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Удаление больших объемов паренхимы печени и легких может сопровождатся возникновением 
пострезекционной портальной и легочной гипертензий, которые приводят к выраженным изменениям гемоди-
намики и морфологической перестройке органов большого и малого кругов кровообращения. Изменяется при 
этом структура тощей кишки и ее мышечной оболочки, которые в названных патологических условиях исследо-
ваны недостаточно. 

Цель – количественными морфологическими методами изучить особенности ремоделирования структур 
мышечной оболочки тощей кишки при портальной и легочной гипертензиях.

Материал и методы. Исследования проведены на 45 белых крысах-самцах, которые были поделены на 
3 группы. 1-я группа насчитывала 15 интактных животных, 2-я – 15 крыс с пострезекционной портальной гипер-
тензией, 3-я – 15 животных с легочной артериальной гипертензией и декомпенсированным легочным сердцем. 
Артериальную легочную гипертензию и декомпенсированное легочное сердце моделировали путем правосто-
роронней пульмонэктомии. Пострезекционную портальную гипертензию моделировали путем резекции 58,1 % 
паренхмы печени. Эвтаназию животных осуществляли кровопусканием в условиях тиопенталового наркоза че-
рез месяц от начала эксперимента.

Вырезанные кусочки тощей кишки фиксировали в 10 % нейтральном растворе формалина, котрые после 
проведения через этиловые спирты возрастающей концентрации помещали в парафин и изготовляли гистологи-
ческие препараты. На гистологических микропрепаратах измеряли толщины кругового и продольного слоев мы-
шечной оболочки тощей кишки, диаметры внутренних круговых и наружных продольных миоцитов, их ядер, 
ядерно-цитоплазматические отношения в этих клетках, относительные объемы внутренних круговых и наруж-
ных продольных миоцитов, относительные объемы стромы в круговом и продольном слоях, стромально-миоци-
тарные отношения у них, относительные объемы поврежденных миоцитов в круговом и продольном слоях. Ко-
личественные показатели обрабатывали статистически. 

Результаты. Удаление 58,1 % паренхимы печени приводило к развитию пострезекционной портальной ги-
пертензии. Выраженно измененными при этом оказались морфометрические параметры структур кругового и 
продольного слоев мышечной оболочки тощей кишки. Толщина кругового слоя мышечной оболочки тощей киш-
ки при этом уменьшилась на 4,1 %, диаметра миоцитов – на 6,1 %, ядерно-цитоплазматические отношения у них 
выросли на 50,0 %, cтромально-миоцитарные отношения – на 14,3 %, относительный объем поврежденных мио-
цитов – в 14,4 раза. Диаметр наружных продольных миоцитов в данных экспериментальных условиях оказался 
уменьшенным всего на 1,6 %, диаметр ядер вырос на 4,6 % (р<0,01), ядерно-цитоплазматические отношения – на 
15,2 % (р<0,001), стромально-миоцитарные отношения – на 14,1 %, относительный объем поврежденных миоци-
тов – в 8,1 раза. Толщины кругового и продольного слоев мышечной оболочки тонкой кишки в условиях артери-
альной легочной гипертензии были менее выраженными. При этом ядерно-цитоплазматические отношения во 
внутренних круговых миоцитах выросли на 30,2 %, а в наружных продольных – на 12,4 %, а относительные объе-
мы их повреждений – соответственно в 8 и 5,9 раза. 

Выводы. Удаление больших объемов паренхимы печени приводит к пострезекционной портальной гипер-
тензии, а правосторонняя пульмонэктомия – к артериальной легочной гипертензии, легочному сердцу и его де-
компенсации. Смоделированные патологические состояния сопровождаются выраженной морфологической 
перестройкой (ремоделированием) структур кругового и продольного слоев мышечной оболочки тощей кишки, 
которая характеризуется неравномерными изменениями морфометрических параметров гладких миоцитов, их 
ядер, нарушениями ядерно-цитоплазматических отношений в этих клетках, атрофией, ростом стромальных 
структур и относительных объемов поврежденных миоцитов в мышечной оболочке, что может осложняться дис-
функцией поврежденного органа. Более выраженные морфологические изменения выявлены в круговом слое 
мышечной оболочки тощей кишки и в условиях пострезекционной портальной гипертензии. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: портальная гипертензия; легочная гипертензия; тощая кишка; мышечная оболочка; 
морфометрия.
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QUANTITATIVE MORPHOLOGICAL EVALUATION OF THE FEATURES REMODELING  
OF JEJUNUM MUSCULAR MEMBRANE STRUCTURE WHEN POSTRESECTION PORTAL  

AND PULMONARY HYPERTENSION
©O. B. Slabyy, L. V. Tatarchuk, M. S. Hnatiuk

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. Removal of large volumes of parenchyma of the liver and lungs may be accompanied by the onset of 
postresection portal and pulmonary hypertension. The latter leads to marked changes in hemodynamics and 
morphological rearrangement of the organs of large and small circulations. The structures of the jejunum and its 
muscular membrane, which under the mentioned pathological conditions is insufficiently studied. 

The aim – to investigate the features of remodeling of the structures of the muscular membrane of the jejunum in 
portal and pulmonary hypertension, using quantitative morphological methods.

Material and Methods. The studies were conducted on 45 white male rats, which were divided into 3 groups. The 
group 1 consisted of 15 intact animals, 2 – 15 rats with postresection portal hypertension, and 3 – 15 animals with 
pulmonary arterial hypertension and decompensated cor pulmonale. Arterial pulmonary hypertension and 
decompensated cor pulmonale were modeled by right pulmonectomy. Postresection portal hypertension was modeled 
by resection of 58.1 % of liver parenchyma. Euthanasia of experimental animals was carried out by bloodletting under 
conditions of thiopental anesthesia 1 month after the beginning of the experiment. The cut pieces of the jejunum were 
fixed in a 10  % neutral solution of formalin, which, after appropriate ethyl alcohol of increasing concentration, was 
poured in paraffin blocks and histological preparations were made. On histological micropreparations, the thickness of 
the circular and longitudinal layers of the muscular membrane of the jejunum, the diameters of internal circular and 
external longitudinal myocytes, their nuclei, nuclear-cytoplasmic relations in these cells, relative volumes of internal 
circular and outer longitudinal myocytes, relative volumes stroma in the circular and longitudinal layers, relative volumes 
of damaged myocytes. Quantitative indicators were processed statistically. 

Results. Removal of 58.1 % of liver parenchyma leаds to the development of postresection portal hypertension. 
The morphometric parameters of the structures of the circular and longitudinal layers of the muscle of the jejunum were 
manifested mutated. The thickness of the circular muscle layer one month after resection of liver parenchyma 58.1 % 
significantly decreased by 4.1 %, diameter of myocytes- 6.1 %, nuclear-cytoplasmic relation they increased by 50.0 % 
ctromal-myocytic relation – 14.3 %, relative volume of damaged myocytes – 14.4 times. The diameter of the outer 
longitudinal myocytes in these experimental conditions was reduced by only 1.6 %, the diameter of nuclei increased by 
4.6 % (p <0.01), nuclear-cytoplasmic relation – 15.2 % (p<0.001), stromal-myocytic relation – by 14.1 %, relative volume 
of damaged myocytes – by 8.1 times. The morphological reorganization of the circular and longitudinal layers of the 
muscle of the jejunum under conditions of arterial pulmonary hypertension was less pronounced. At the same time 
nuclear-cytoplasmic relations in internal circular myocytes increased by 30.2 %, and in external longitudinal – by 12.4 %, 
and the relative volumes of their damage – respectively, in 8 and 5.9 times.

Conclusions. Removal of large volumes of liver parenchyma leads to postresection portal hypertension, and right 
pulmonectomy – to arterial pulmonary hypertension, cor pulmonare and its decompensation. Modified pathological 
conditions leads to pronounced morphological rearrangement (remodeling) of the structures of the circular and 
longitudinal layers of the muscular membrane of the jejunum, characterized by disproportional uneven changes in the 
morphometric parameters of smooth myocytes, their nuclei, nucleo-cytoplasmic relations in these cells, atrophy, growth 
of stromal structures and relative volumes of damaged myocytes in the muscular membrane, which may be complicated 
by the dysfunction of the damaged organ. More pronounced morphological changes were detected in the circular layer 
of the muscular membrane of the jejunum and at postresection portal hypertension.

KEY WORDS: portal hypertension; pulmonary hypertension; jejunum; muscular membrane; morphometry.

Отримано 12.02.2019
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КЛІНІКО-ЛАБОРАТОРНА ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ ЛІКУВАННЯ СИНДРОМУ 
ПОДРАЗНЕНОЇ КИШКИ У ХВОРИХ З ОЖИРІННЯМ

©І. М. Ференц, М. А. Бичков
Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького

РЕЗЮМЕ. Синдром подразненої кишки (СПК) входить до числа найпоширеніших функціональних захворю-
вань органів травлення. Не дивлячись на активні дослідження, проведені в останні роки, механізми розвитку СПК 
і ефективність його лікування залишаються досить низькими.

Мета – проаналізувати результати лікування СПК у пацієнтів з ожирінням препаратом Лактімак Форте за клі-
нічними показниками та вмістом фосфору у слині.

Матеріал і методи. Обстежено 22 пацієнти з СПК та ожирінням. Проаналізовано особливості клінічного пе-
ребігу коморбідної патології. Додатково проаналізовано зразки слини всіх пацієнтів. Проведено статистичну об-
робку матеріалу.

Результати. Після проведеного лікування у хворих з ожирінням суттєво зменшилися клінічні прояви СПК та 
нормалізувалися випорожнення. Пацієнти відзначали добру переносимість Лактімак Форте. Побічних дій, пов'я-
заних з прийомом препарату, не виявлено. Встановлено, що у пацієнтів з коморбідною патологією достовірно 
знижується рівень неорганічного фосфору у слині. Після проведеного лікування вміст неорганічного фосфору у 
слині достовірно підвищився, що, ймовірно, може свідчити про покращення як гомеостазу шлунково-кишкового 
каналу, так і електролітного складу слини.

Висновки. Комбінований препарат Лактімак Форте чинить позитивний клінічний ефект без побічних впливів 
у хворих із СПК та ожирінням. Виявлено достовірні зміни рівня неорганічного фосфору в слині пацієнтів із СПК та 
ожирінням. Дослідження вмісту фосфору слини у пацієнтів з поєднанням СПК та ожиріння може бути простим 
неінвазивним скринінговим методом ранньої діагностики даної комбінованої патології.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: синдром подразненої кишки; ожиріння; лікування; фосфор; слина.

Вступ. На сьогодні ожиріння та надлишкова 
маса тіла стали однією з найсерйозніших про-
блем громадського здоров'я, що зумовлено знач-
ним зростанням їх поширеності серед населення 
різних вікових груп у всіх країнах світу [1, 2]. За 
прогнозами вчених, до 2030 р. очікується збіль-
шення надлишкової маси тіла серед дорослого 
населення до 86,3 %, а ожиріння – до 51,1 % [3]. 
Наслідками зростаючої поширеності ожиріння 
серед населення є збільшення витрат на надання 
медичної допомоги, зниження працездатності та 
скорочення тривалості і погіршення якості життя 
людей. З огляду на це, ожиріння все більше роз-
глядають як медико-соціально значуще захворю-
вання [4].

Клінічні зміни органів травлення у хворих із 
ожирінням є найрізноманітнішими та характери-
зуються наявністю перехресних синдромів, зу-
мовлених поліорганною патологією. Найчастіши-
ми захворюваннями органів травлення у хворих 
із ожирінням є наступні: патологічні зміни страво-
ходу, захворювання печінки та біліарного тракту, 
захворювання товстої кишки [5].

Наявність ожиріння суттєво впливає на мотор-
ну й секреторну функції кишечника, втім цей 
вплив не є специфічним й потребує детального 
аналізу всіх чинників ризику, як на рівні забезпе-
чення належного рівня самозберігаючої поведін-
ки, так й якісного складу харчових раціонів [6].

Функціональні захворювання шлунково-киш-
кового тракту (ФЗ ШКТ) – один з актуальних розді-
лів сучасної гастроентерології. Це зумовлено висо-
кою поширеністю ФЗ ШКТ у світовій популяції 
(15–25 % дорослого населення розвинених країн), 
а також недостатністю даних про всі патогенетичні 
ланки цієї патології. ФЗ ШКТ хоч і не становлять 
безпосередньої загрози для життя пацієнта, але 
значною мірою знижують якість його життя [7]. 
Найбільший інтерес дослідників останніми рока-
ми викликає синдром подразненого кишечника 
(СПК). Поширеність СПК у різних географічних ре-
гіонах значно варіює. Згідно з узагальне ними да-
ними популяційних досліджень, поширеність СПК 
у світі становить від 10 до 25 %. У жінок пошире-
ність СПК на 67 % більша, ніж у чоловіків [8, 9].

СПК входить до числа найпоширеніших функ-
ціональних захворювань органів травлення. Не 
дивлячись на активні дослідження механізмів 
розвитку СПК, які тривають, ефективність його лі-
кування залишається досить низькою. На сьогод-
ні немає патогномонічних лабораторних і гістоло-
гічних біомаркерів, які б підтверджували діагноз 
СПК. Діагностика захворювання базується виключ-
но на клінічних симптомах, які не мають чіткої ін-
терпретації і можуть трактуватись по-різному, що 
ускладнює діагностику [10].

Значну роль за СПК відіграє порушення мік-
робного складу в просвіті товстої і тонкої кишки. 
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Зміна мікробного біоценозу є серйозним патоге-
нетичним моментом у розвитку СПК, оскільки при 
цьому можуть редукувати процеси травлення і 
всмоктування з розвитком синдромів мальаб-
сорбції та мальдигестії, може знижуватися інтра-
кишковий рН, а це тягне за собою інактивацію 
травних ферментів, призводить до відносної фер-
ментативної недостатності та моторно-евакуа-
торних розладів функції товстої кишки [10].

Водночас є повідомлення, що зміну рівня 
фосфору в організмі можна розглядати як стан 
прискореного старіння [11]. Тому додаткове ви-
вчення особливостей вмісту неорганічного фос-
фору у хворих з надлишковою масою тіла/ожи-
рінням та СПК на сьогодні є особливо актуальним.

У роботі представлено досвід застосування 
комбінованого препарату Лактімак Форте (вироб-
ник Маклеодс Фармасьютікалз Лімітед) в корекції 
СПК у хворих з ожирінням. Цей препарат містить 
пробіотичні речовини, включені в Міжнародні ре-
комендації, які довели свою високу ефективність. 
1 капсула містить унікальну комбінацію біоентеро-
септиків Saccaromyces boulardi, Bacillus clausii і 
Clostridium butyricum, представників нормальної 
мікрофлори Lactobacillus rhamnosus, L.  acidophilus, 
Bifidobacterium longum, B. lactis і пребіотика – фрук-
толігоцукрів, завдяки чому препарат чинить по-
трійний ефект – як біоентеросептик, пробіотик і 
пребіотик. Особливий інтерес становить бактерія 
маслянокислого бродіння Clostridium butyricum, 
яка ферментує масляну кислоту, що є основним 
енергетичним субстратом для колоноцитів. 
S.  boulardi пригнічує ріст і активне розмноження 
патогенних та умовно-патогенних мікроорганізмів 
та грибів, а також виявляє антитоксичну й антисе-
креторну дію, зменшуючи діарею, посилює імун-
ний захист внаслідок підвищення продукції IgA й 
інших імуноглобулінів, чинить ферментативну дію, 
підвищуючи вироблення ферментів, які розщеп-
люють вуглеводні компоненти їжі. Доведена висо-
ка ефективність Bacillus clausii у профілактиці діа-
рейного синдрому. Біфідо- і лактобактерії норма-
лізують травну діяль ність шлунково-кишкового 
каналу, покращуючи обмінні процеси. Фруктоолі-
гоцукри стимулюють ріст нормальної мікрофлори 
кишечника, запобігають виникненню дисбіозу, по-
зитивно впливають на функції кишечника і норма-
лізують випорожнення [12]. 

Мета – проаналізувати результати лікування 
СПК у пацієнтів з ожирінням препаратом Лакті-
мак Форте за клінічними показниками та вмістом 
фосфору у слині.

Матеріал і методи дослідження. Проведе-
но комплексне обстеження 20 хворих з поєднан-
ням СПК та ожиріння (10 чоловіків та 10 жінок, 
середній вік склав (52,9±1,5) років). 

Діагноз СПК встановлювали згідно з Рим-
ськими критеріями ІV [9, 13] за наявності рециди-
вуючого абдомінального болю, який спостерігав-
ся мінімум 1 день на тиждень впродовж останніх 
3-х місяців та коли було дві чи більше з наступних 
ознак: біль у животі пов'язаний із дефекацією, 
біль, що супроводжується зміною частоти випо-
рожнень або форми калу. Шляхом анкетування 
проводили діагностику та оцінювали ефектив-
ність лікування хворих.

Для виключення запальної патології кишеч-
ника проводили CITO TEST Calprotectin-Lactoferrin 
(компанія «Фармаско»). Обов'язково звертали ува-
гу на відсутність симптомів тривоги: лихоманка, 
домішки крові в калі, кишкові розлади, схуднення 
за короткий період часу, анемія, лейкоцитоз, при-
скорення швидкості осідання еритроцитів.

Додатково проаналізовано зразки слини всіх 
пацієнтів. Для дослідження брали нестимульова-
ну слину, зібрану через 30 хвилин після чищення 
зубів і ретельного ополіскування порожнини рота 
дистильованою водою. Для виключення патоло-
гії зубів та ротової порожнини хворі були консуль-
товані стоматологом. 

Вміст неорганічного фосфору вимірювали за 
методом Фіске–Суббароу та виражали у мкг/мл. 
Нормальні значення рівня фосфору у слині люди-
ни встановлені на 10 практично здорових добро-
вольцях.

Для лікування призначали комбінований пре-
парат Лактімак Форте по 1 капсулі двічі на добу 
протягом 2 тижнів.

Комп'ютерну обробку даних виконували за 
до по могою програмного забезпечення SPSS 
Statistics 17.0. Статистично достовірними вважа-
ли дані при р<0,05.

Результати й обговорення. Тривалість ожи-
ріння становила від 1 до 10 років. Індекс маси тіла 
в середньому склав (35,1±3,3) кг/м2. Дані щодо ди-
наміки клінічних проявів наведені у таблиці 1. Пе-
реважна більшість хворих (75,0 %) скаржились на 
тяжкість або дискомфорт у животі. 60,0 % пацієнтів 
з ожирінням відмічали періодичне здуття живота. 
Рецидивуючий абдомінальний біль у різних відді-
лах товстої кишки впродовж останніх 3-х місяців 
встановлено у 18 (90,0  %) пацієнтів. Абдоміналь-
ний біль, як правило, виникав після вживання жир-
ної і гострої їжі, сирих овочів і кислих фруктів, 
продуктів з підвищеним вмістом клітковини (пше-
ничних висівок, капусти, кабачків, баклажанів, бо-
бових тощо). Іррадіації болю зазвичай не було. У 
більшості пацієнтів мала місце зміна консистенції 
випорожнень: від подібних до «овечого» калу до 
водянистих. Відмічено також переважання варіан-
та СПК з діареєю над варіантом СПК із запорами: 
12 (60,0 %) проти 8 (40,0 %) випадків.
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Як видно зданих, наведених у таблиці 1, після 
проведеного лікування у хворих з ожирінням сут-
тєво зменшилися клінічні прояви СПК та нормалі-
зувалися випорожнення. Отриманий результат 
свідчить про те, що комбінований препарат Лакті-
мак Форте є ефективним для корекції СПК у хво-
рих з ожирінням. Пацієнти відзначали добру пе-
реносимість препарату. Побічних дій, пов'язаних 
з прийомом препарату, не виявлено.

Проаналізовано вміст неорганічного фосфо-
ру у слині пацієнтів з поєднанням СПК та ожирін-
ня до та після лікування. Встановлено, що у паці-
єнтів з СПК достовірно знижується рівень неор-
ганічного фосфору у слині – на 34,4 %, порівняно з 
контрольною групою (34,7±6,8 мкг/мл проти 
52,9±8,2 мкг/мл, р<0,05). Таким чином, серед хво-
рих з комбінованою патологією виявлено зміни у 
складі слини, яка представляє собою складний 
полікомпонентний секрет та відіграє важливу 
роль у гомеостазі шлунково-кишкового каналу.

Після проведеного лікування вміст неорганіч-
ного фосфору у слині достовірно збільшився, що, 
ймовірно, може свідчити про покращення як го-
меостазу ШКК, так і електролітного складу слини.

Висновки. 1. Комбінований препарат Лакті-
мак Форте виявив позитивний клінічний ефект 
без побічних впливів у хворих із СПК та ожирінням.

2. У пацієнтів з СПК та ожирінням достовірно 
змінюється рівень неорганічного фосфору в слині.

3. Дослідження вмісту фосфору слини у паці-
єнтів з поєднанням СПК та ожиріння може бути 
простим неінвазивним скринінговим методом 
ранньої діагностики даної комбінованої патології.

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у більш детальному вивченні етіології та 
патогенезу СПК у пацієнтів з ожирінням, що допо-
може розробити методики раннього прогнозу-
вання розвитку СПК для ефективного скринінгу. 
Це дозволить проводити якісне вчасне лікування 
та запобігати виникненню тяжких форм СПК.
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Таблиця 1. Частота клінічних проявів СПК у хворих з ожирінням

Клінічні прояви
До лікування, 

n (%) 
Після лікування, 

n (%)

Тяжкість/дискомфорт у животі 15 (75,0) 1 (5,0)

Періодичне здуття живота 12 (60,0) 2 (10,0) 

Рецидивуючий абдомінальний біль 20 (100,0) –

Біль у животі, пов'язаний із дефекацією 14 (70,0) 1 (5,0)

Діарея 12 (60,0) –

Запори 8 (40,0) –
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КЛИНИКО-ЛАБОРАТОРНАЯ ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ СИНДРОМА 
РАЗДРАЖЕННОЙ КИШКИ У БОЛЬНЫХ С ОЖИРЕНИЕМ

©И. М. Ференц, Н. А. Бычков
Львовский национальный медицинский университет имени Данила Галицкого

РЕЗЮМЕ. Синдром раздраженной кишки (СРК) входит в число наиболее распространенных функциональных 
заболеваний органов пищеварения. Несмотря на активные исследования, проведенные в последние годы, меха-
низмы развития СРК и эффективность его лечения остаются достаточно низкими.

Цель – проанализировать результаты лечения СРК у пациентов с ожирением препаратом Лактимак Форте 
по клиническим показателям и содержанию фосфора в слюне.

Материал и методы. Обследовано 22 пациента с СРК и ожирением. Проанализированы особенности 
клинического течения коморбидной патологии. Дополнительно проанализированы образцы слюны всех пациен-
тов. Проведена статистическая обработка материала.

Результаты. После проведенного лечения у больных с ожирением существенно уменьшились клинические 
проявления СРК и нормализовались испражнения. Пациенты отмечали хорошую переносимость Лактимак Фор-
те. Побочных действий, связанных с приемом препарата, не выявлено. Установлено, что у пациентов с коморбид-
ной патологией достоверно снижается уровень неорганического фосфора в слюне. После проведенного лечения 
содержание неорганического фосфора в слюне достоверно повысилось, что, вероятно, может свидетельствовать 
об улучшении как гомеостаза желудочно-кишечного тракта, так и электролитного состава слюны.
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Выводы. Комбинированный препарат Лактимак Форте проявлял положительный клинический эффект без 

побочных воздействий у больных с СРК и ожирением. Выявлены достоверные изменения уровня неорганического 
фосфора в слюне пациентов с СРК и ожирением. Исследование содержания фосфора слюны у пациентов с 
сочетанием СРК и ожирения может быть простым неинвазивным скрининговым методом ранней диагностики 
данной комбинированной патологии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: синдром раздраженной кишки; ожирение; лечение; фосфор; слюна.

CLINICAL AND LABORATORY EVALUATION OF THE EFFICIENCY OF TREATMANT  
OF THE IRRITABLE INTESTINE SYNDROME IN PATIENTS WITH OBESITY

©I. M. Ferenz, M. A. Bychkov 
Danylo Halytskyi Lviv National Medical University 

SUMMARY. Irritable bowel syndrome (IBS) is among the most common functional diseases of the digestive system. 
Despite active research in recent years, the mechanisms of development of the IBS and the effectiveness of its treatment 
are remained quite low.

The aim of the study – to analyze the results of the treatment of IBS in patients with obesity with Laktimak Forte 
using clinical indicators and the phosphorus content in saliva.

Material and Methods. 22 patients with IBS and obesity were examined. The features of the clinical course of 
comorbid pathology are analyzed. The samples of saliva of all patients were additionally analyzed. All data were statistical 
processed.

Results. After the treatment of patients with obesity, the clinical manifestations of IBS were significantly decreased 
and the stools were normalized. Patients noted good tolerability of Laktimak Forte. Side effects associated with taking 
the drug were not detected. It was established that in patients with comorbid pathology, the level of inorganic 
phosphorus in saliva was significantly reduced. It was established a significant increasing in the content of inorganic 
phosphorus in the saliva after the treatment, which may probably indicate both an improvement in the homeostasis of 
the gastrointestinal tract and the electrolyte composition of saliva.

Conclusions. It is established that the combined drug Laktimak Forte showed a positive clinical effect without side 
effects in patients with IBS and obesity. It was revealed the significant changes in the level of inorganic phosphorus in 
saliva in patients with IBS and obesity. The estimating of the phosphorus content of saliva in patients with a combination 
of IBS and obesity was proposed as a simple non-invasive screening method for the early diagnosis of this combination 
pathology.

KEY WORDS: irritable bowel syndrome; obesity; treatment; phosphorus; saliva.
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ЗМІНИ ОСНОВНИХ ПОКАЗНИКІВ ЧЕРВОНОЇ КРОВІ У ХВОРИХ НА СТЕАТОГЕПАТИТ 
РІЗНОЇ ЕТІОЛОГІЇ

©О. С. Хухліна, Т. М. Антофійчук, М. П. Антофійчук, О. В. Каушанська
ВДНЗ України «Буковинський державний медичний університет», м. Чернівці

РЕЗЮМЕ. Основними причинами стеатогепатиту печінки є вплив на неї токсичних речовин, ендокринні 
порушення, неправильне харчування. Особливе місце серед токсичних агентів займає алкоголь.

Мета – дослідити зміни основних показників червоної крові при стеатогепатиті різної етіології. 
Матеріал і методи. Проведено клінічне спостереження за 60 хворими на алкогольну хворобу печінки та не-

алкогольний стеатогепатит. Серед обстежених 53,3 % становили чоловіки, 46,7 % – жінки. Усіх хворих було поді-
лено на дві групи: до першої (І) ввійшли 33 % пацієнтів з алкогольною хворобою печінки (алкогольним стеатоге-
патитом – АСГ), до другої (ІІ) – 67 % хворих із неалкогольною жировою хворобою печінки (неалкогольний стеато-
гепатит – НАСГ). Контрольну групу склали 20 практично здорових осіб (ПЗО), в яких не виявлено гострих чи хро-
нічних захворювань та алергічних проявів. 

Результати. При дослідженні показників клінічного аналізу крові встановлено, що вміст еритроцитів у пери-
феричній крові хворих на НАСГ був у межах норми, а у хворих на АСГ даний показник був вірогідно нижчий за 
показник у ПЗО на 9,0 % (p<0,05). Разом з тим, вміст гемоглобіну у хворих цієї ж групи вірогідно відрізнявся від 
вікової норми і був істотно нижчий від показника у ПЗО на 8,5 % (p<0,05), а це свідчить, що в частини хворих на АСГ 
встановлено анемічний синдром.

Висновок. Перебіг алкогольного стеатогепатиту у 25,0 % випадків супроводжується анемічним синдромом 
легкого ступеня, незважаючи на істотне вірогідне підвищення в сироватці крові вмісту заліза, феритину, насичення 
трансферину залізом. Причому, в 15,0  % хворих на АСГ анемія зумовлена дефіцитом вітаміну B12, а у 10,0  % – 
гемолізом еритроцитів. Описано, що на тлі ожиріння перебіг неалкогольного стеатогепатиту характеризується 
невірогідним зростанням показників вмісту заліза в сироватці крові, вмісту феритину та насичення трансферину 
залізом за відсутності клініко-лабораторних ознак анемії. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: неалкогольний стеатогепатит; алкогольний стеатогепатит; анемічний синдром; ожиріння. 

Вступ. Основними причинами стеатогепати-
ту печінки є вплив на неї токсичних речовин, ен-
докринні порушення, неправильне харчування. 
Серед токсичних агентів особливе місце займає 
алкоголь [1]. Розвиток НАСГ у хворих на ожиріння 
спричиняється багатьма факторами (периферій-
на інсулінорезистентність, порушення толерант-
ності до глюкози, гіперліпідемія, дисліпідемія, на-
копичення продуктів анаеробного гліколізу, ен-
дотоксикоз, гепатотоксичність гіполіпідемічних 
засобів (статинів, фібратів) та фармакологічних 
засобів, що використовуються для зниження 
маси тіла, вживання β-адреноблокаторів) та низ-
кою ще не встановлених факторів, вивчення яких 
наразі є дуже актуальним [2].

Цікава в даному аспекті роль еритроцитів, 
які, з одного боку, відображають стан мембран 
гепатоцитів і є «свідками» наростання фіброзу, а з 
іншого боку, зміни їх параметрів можуть призвес-
ти до прогресування цього процесу. У такому ви-
падку клітини червоної крові, призводячи до по-
рушень мікроциркуляції та тканинної гіпоксії, ви-
ступають як «винуватці» розвитку цирозу печінки. 
Отже, дослідження ймовірних факторів ризику та 
механізмів розвитку, клінічних особливостей пе-
ребігу хронічного стеатогепатиту на сьогоднішній 
день є актуальним [3–5].

Мета дослідження – вивчити зміни основних 
показників червоної крові при стеатогепатитах різ-
ної етіології. 

Матеріал і методи дослідження. В основі 
дослідження лежать клінічні спостереження за 
60 хворими на алкогольну хворобу печінки та не-
алкогольний стеатогепатит. Серед обстежених 
пацієнтів було 53,3 % чоловічої статі і 46,7 % – жі-
нок. Середній вік обстежуваних – 46 років. Усіх 
хворих було поділено на 2 групи. До першої групи 
(І) ввійшли 33 % пацієнтів з алкогольною хворо-
бою печінки (алкогольним стеатогепатитом). До 
другої групи (ІІ) увійшли 67  % хворих із неалко-
гольною жировою хворобою печінки (неалко-
гольний стеатогепатит). Контрольну групу склали 
20 практично здорових осіб, у яких на момент об-
стеження не було ніяких гострих чи хронічних за-
хворювань і, за даними анамнезу, не виявлено 
ніяких алергічних проявів. Усі пацієнти були ре-
презентативні за віком та статтю.

Крім збору анамнезу, фізичного обстеження, 
загальноприйнятих клінічних, лабораторних, біо-
хімічних, інструментальних досліджень, здійсне-
но низку сучасних інформативних методів дослі-
дження.

Результати й обговорення. При дослідженні 
показників клінічного аналізу крові (табл. 1) вста-
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новлено, що вміст еритроцитів у периферійній 
крові у хворих на неалкогольний стеатогепатит 
(НАСГ) був у межах норми, а у хворих на алкоголь-
ний стеатогепатит (АСГ) даний показник був віро-
гідно нижчий за показник у ПЗО на 9,0 % (р<0,05). 

Водночас, вміст гемоглобіну у хворих цієї ж групи 
вірогідно відрізнявся від вікової норми (табл. 1, 
рис. 1) і був істотно нижчий від показника у ПЗО 
на 8,5 % (р<0,05), а це свідчить, що в частини хво-
рих на АСГ було встановлено анемічний синдром. 

Таблиця 1. Показники периферійної крові у хворих на стеатогепатит неалкогольного (НАСГ)  
та алкогольного генезу (АСГ) (M±m)

Показник
Хворі на НАСГ

(n=22)
Хворі на АСГ

(n=18)
Практично здорові особи

(n=20)
Еритроцити (RBC), Т/л 3,78±0,01 3,55±0,02* 3,9±0,01
Гемоглобін (HGB), г/л 128±1,2 119±1,1* 130±1,3
Колірний показник (Color index 
of blood)

1,02±0,2 1,01±0,1 1,0±0,1

Гематокрит (HCT), % 41±1,1 35±0,8* 39±1,0
Середній об'єм еритроцитів 
(MCV), фл

84±0,2* 96±0,4* 88±0,4

Середній вміст гемоглобіну в 
еритроцитах (MCH), пг

28±0,01* 35±0,02* 26±0,01

Середня концентрація 
гемоглобіну в еритроцитах 
(MCHC), г/дл

32±0,02* 37±0,02* 33±0,01

Лейкоцити (WBC), Г/л 8,5±0,6 10,1±1,1* 6,4±0,5
Паличкоядерні нейтрофіли,  % 4 7 5
Сегментоядерні нейтрофіли,  % 46 68 52
Еозинофіли,  % 2 4 2
Лімфоцити, % 48 21 41
Тромбоцити (PLT), Г/л 220±1,1* 145±0,4* 176±1,2
Швидкість осідання 
еритроцитів, мм/год

18±1,2 24±1,0 * 17±1,1

Рис. 1. Вміст гемоглобіну в крові у хворих на стеатогепатит неалкогольного (НАСГ) та алкогольного генезу 
(АСГ).
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Дійсно, при аналізі показників у 5 хворих на 
АСГ (25  % пацієнтів), у яких середній показник 
вмісту гемоглобіну склав (107±1,1) г/л, було вста-
новлено анемічний синдром, причому в 15 % ви-
падків – було верифіковано В12-дефіцитну анемію 

легкого ступеня, а в 10  % – гемолітичну анемію, 
що розвинулась на тлі синдрому Ціве.

Показник гематокриту в обстежених хворих 
був вірогідно змінений лише в групі хворих на 
АСГ (див. табл. 1), де показник був нижчий від по-
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казника у ПЗО на 10,3 % (р<0,05) і вказував на ла-
тентну анемію.

При аналізі середнього об'єму еритроцитів 
встановлено його різноспрямовані зміни. Так, у 
хворих на НАСГ показник був нижчий від даних у 
ПЗО на 9,5 % (р<0,05), а у хворих на АСГ – вищим 
від ПЗО на 9,1 % (р<0,05).

Водночас, середній вміст гемоглобіну в еритро-
цитах також вірогідно зростав у хворих обох груп 
порівняння: відповідно, на 7,7 та 34,6 % (р<0,05), із 
більш суттєвою різницею у пацієнтів з АСГ (р<0,05) 
(див. рис. 1). Середня кількість гемоглобіну в 
еритроцитах хворих на АСГ також перевищила по-
казник у ПЗО на 12,1 % (р<0,05) (табл. 1), залишаю-
чись нормальною у хворих на НАСГ (р>0,05). 

У зв'язку з наявністю анемічного синдрому в 
деяких хворих на АСГ ми встановили істотне 
зростання середнього показника ШОЕ в цій гру-

пі, який перевищив показник у ПЗО 1,4 раза 
(р<0,05).

При аналізі інших показників гемограми було 
встановлено зміни в групі хворих на АСГ: зростан-
ня кількості лейкоцитів в одиниці об'єму крові (у 
1,6 раза (р<0,05)) та різноспрямовані зміни кіль-
кості тромбоцитів: у хворих на НАСГ – показник 
був вищим від показника у ПЗО у 1,3 раза (р<0,05), 
а у хворих на АСГ – нижчим у 1,2 раза (р<0,05).

Аналіз біохімічних показників транспорту за-
ліза вказує на вірогідне зростання вмісту заліза в 
сироватці крові у вхорих на АСГ – у 1,6 раза (р<0,05) 
(табл. 2) за наявності тенденції до його зростання у 
хворих на НАСГ (р>0,05). Слід зазначити, що інтен-
сивність ліпопероксидації (вміст МА в крові) пере-
буває у прямій кореляційній взаємозалежності із 
показником вмісту в крові заліза (при АСГ r=0,77, 
р<0,05, при НАСГ r=0,64, р<0,05).

Таблиця 2. Біохімічні показники ферокінетики крові у хворих на стеатогепатит неалкогольного (НАСГ)  
та алкогольного генезу (АСГ) (M±m)

Показник
Хворі на НАСГ 

(n=22)
Хворі на АСГ

(n=18)
Практично здорові особи 

(n=20)
Сироваткове залізо, 
мкмоль/л

24,2±1,1 28,1±0,9* 18,6±2,2

Феритин, нг/мл 210 ±12,1 223±12,4* 170±11,8
Трансферин, г/л 2,6±0,7 2,8±0,3 2,6±0,3
Насичення трансферину 
залізом, %

24,8±0,3* 26±0,5* 22,3±0,4

Примітка. * – зміни вірогідні (p<0,05) порівняно з показником у ПЗО.

Показник вмісту феритину в крові також пе-
ревищував показник у ПЗО у 1,3 раза (р<0,05) у 
хворих на АСГ, а у пацієнтів із НАСГ зміни були не 
вірогідні (р>0,05). Показники насичення трансфе-
рину залізом були підвищені в обох групах спо-
стереження: відповідно, при НАСГ та АСГ – на 11,2 та 
16,6 % (р<0,05), що може свідчити на користь на-
явності синдрому перевантаження залізом [6–8].

Висновки. 1. Для хворих на неалкогольний 
стеатогепатит на тлі ожиріння характерною є тен-
денція до підвищення (p>0,05) показників вмісту 

заліза в сироватці крові, вмісту феритину та наси-
чення трансферину залізом за відсутності клініко-
лабораторних ознак анемії. 

2. У хворих на алкогольний стеатогепатит 
встановлено вірогідне підвищення вмісту заліза в 
сироватці крові, вмісту феритину, насичення 
трансферину залізом, дефіцит вітаміну B12 (р<0,05) 
за наявності у 25,0 % хворих анемічного синдро-
му легкого ступеня, у 15,0 % осіб – зумовленого 
дефіцитом вітаміну B12 та у 10,0  % – гемолізом 
еритроцитів (синдром Ціве). 
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ИЗМЕНЕНИЯ ОСНОВНЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ КРАСНОЙ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 
СТЕАТОГЕАТИТОМ РАЗЛИЧНОЙ ЭТИОЛОГИИ

©О. С. Хухлина, Т. Н. Антофийчук, Н. П. Антофийчук, Е. В. Каушанская
ВГУЗ Украины «Буковинский государственный медицинский университет», г. Черновцы

РЕЗЮМЕ. Основными причинами стеатогепатита печени являются воздействие на нее токсических веществ, 
эндокринные нарушения, неправильное питание. Особое место среди токсических агентов занимает алкоголь.

Цель – исследовать изменения основных показателей красной крови при стеатогепатите различной этио-
логии.

Материал и методы. Проведено клиническое наблюдение за 60 больными алкогольной болезнью печени 
и неалкогольным стеатогепатитом. Среди обследованных 53,3 % составили мужчины, 46,7 % – женщины. Всех 
больных поделили на две группы: первую (I) составили 33 % пациентов с алкогольной болезнью печени (алко-
гольным стеатогепатитом – АСГ), вторую (II) – 67 % пациентов с неалкогольной жировой болезнью печени (неал-
когольный стеатогепатит – НАСГ). В контрольную группу вошли 20 практически здоровых лиц (ПЗЛ), у которых не 
было выявлено острых или хронических заболеваний и аллергических реакций.

Результаты. При исследовании показателей клинического анализа крови установлено, что содержание 
эритроцитов в периферической крови больных НАСГ было в пределах нормы, а у больных АСГ данный показатель 
был достоверно ниже показателя у ПЗЛ на 9,0 % (p<0,05). Вместе с тем, содержание гемоглобина у больных этой 
же группы достоверно отличалось от возрастной нормы и было существенно ниже показателя у ПЗЛ на 8,5 % 
(p<0,05), а это свидетельствует, что у части больных АСГ установлен анемичний синдром.

Вывод. Течение алкогольного стеатогепатита в 25,0 % случаев сопровождается анемичным синдромом лег-
кой степени, несмотря на существенное достоверное повышение в сыворотке крови содержания железа, ферри-
тина, насыщения трансферрина железом. Причем, у 15,0 % больных АСГ анемия обусловлена дефицитом витами-
на B12, а у 10,0 % – гемолизом эритроцитов. Описано, что на фоне ожирения течение неалкогольного стеатогепа-
тита характеризуется недостоверным ростом показателей содержания железа в сыворотке крови, содержания 
ферритина и насыщения трансферрина железом при отсутствии клинико-лабораторных признаков анемии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: неалкогольный стеатогепатит; алкогольный стеатогепатит; анемический синдром; 
ожирение.
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CHANGES OF MAIN INDICATORS OF RED BLOOD IN PATIENTS WITH STEATOHEPATITIS  
OF DIFFERENT ETIOLOGIES

©O. S. Khukhlina, T. M. Antofiichuk, M. P. Antofiichuk, O. V. Kaushanska
Bukovyna State Medical University

SUMMARY. The main causes of liver steatohepatitis are exposure to toxic substances, endocrine disorders, and 
poor diet. A special place among toxic agents is alcohol.

The aim – to investigate changes in the main indicators of red blood with steatohepatitis of various etiologies.
Material and Methods. A clinical observation of 60 patients with alcoholic liver disease and non-alcoholic 

steatohepatitis was conducted. Among surveyed, 53.3 % were men, 46.7 % were women. All patients were divided into 
two groups: the group I accounted for 33 % of patients with alcoholic liver disease (alcoholic steatohepatitis – ASH), the 
group II – 67 % of patients with non-alcoholic fatty liver disease (nonalcoholic steatohepatitis – NASH). The control group 
consisted of 20 practically healthy individuals, in whom no acute or chronic diseases or allergic reactions were detected.

Results. In the study of the clinical blood analysis, it was found that the content of erythrocytes in the peripheral 
blood of NASH patients was within the normal range, and in patients with ASH, this indicator was significantly lower than 
that of the PEP by 9.0  % (p<0.05). At the same time, the hemoglobin content in patients of the same group was 
significantly different from the age norm and was significantly lower than in practically healthy individuals by 8.5  %  
(p <0.05), and this indicates that some patients with ASH have anemic syndrome.

Conclusion. The course of alcoholic steatohepatitis in 25.0 % of cases is accompanied by an anemic mild syndrome, 
despite a significant increase in serum iron content, ferritin, transferrin saturation with iron. Moreover, in 15.0 % of 
patients with ASH, anemia is caused by vitamin B12 deficiency, and in 10.0 % – by erythrocyte hemolysis. It is described 
that on the background of obesity, non-alcoholic steatohepatitis is characterized by an unreliable increase in serum iron 
content, ferritin content and transferrin saturation with iron in the absence of clinical and laboratory signs of anemia.

KEY WORDS: non-alcoholic steatohepatitis; alcoholic steatohepatitis; anemic syndrome; obesity. 
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ВПЛИВ ДЕФІЦИТУ ГІДРОГЕНУ СУЛЬФІДУ НА ПАТОГЕНЕТИЧНІ МЕХАНІЗМИ 
ПРОГРЕСУВАННЯ ХРОНІЧНОГО ОБСТРУКТИВНОГО ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ  

ТА НЕАЛКОГОЛЬНОГО СТЕАТОГЕПАТИТУ НА ТЛІ ОЖИРІННЯ
©О. С. Хухліна, О. Є. Гринюк, О. Є. Мандрик, О. В. Каушанська, В. С. Смандич

ВДНЗ України «Буковинський державний медичний університет»

РЕЗЮМЕ. Комплексні дослідження гомеостазу гідрогену сульфіду (Н2S) можуть відкрити нові механізми 
взаємообтяження хронічного обструктивного захворювання легень (ХОЗЛ) та неалкогольного стеатогепатиту 
(НАСГ). 

Мета – встановити роль Н2S у механізмах прогресування ХОЗЛ та НАСГ на тлі ожиріння.
Матеріал і методи. Обстежено 100 хворих на ХОЗЛ, у тому числі 49 із НАСГ та ожирінням І ступеня: 1 група – 

28 пацієнтів із ХОЗЛ (2B GOLD); 2 група – 23 хворих на ХОЗЛ (3C, D); 3 група – 25 пацієнтів із ХОЗЛ (2B) із НАСГ; 
4 група – 24 хворих на ХОЗЛ (3C, D) із НАСГ; контрольна група – 20 практично здорових осіб (ПЗО). 

Результати. Вміст у крові Н2S у ПЗО склав (75,3±3,2) мкмоль/л. У хворих усіх груп вміст у крові Н2S був 
знижений: у хворих 1 та 2 груп – у 1,3 та 1,7 раза (р<0,05), у хворих 3 та 4 груп – у 2,2 та 2,9 раза (р<0,05), порівняно 
з ПЗО (р<0,05). Вміст Н2S вірогідно знижувався із зростанням стадії ХОЗЛ та за коморбідності з НАСГ. Встановлені 
кореляційні взаємозв'язки між вмістом Н2S та показниками активності цитолізу гепатоцитів (АлАТ: r=-0,63-0,66, 
р<0,05), бронхообструкції (ОФВ1: r=0,69, р<0,05), гіперліпідемії (r=-0,52-0,61, р<0,05), гіперпродукції компонентів 
сполучної тканини (білковозв'язаний оксипролін, глікозаміноглікани, фібронектин, гексозаміни, сіалові кислоти), 
які свідчать про фіброзування органів (r=-0,65-0,71, р<0,05), протеоліз (r=-0,48-0,56, р<0,05), дисфункцію ендотелію 
(монооксид нітрогену, гомоцистеїн (r=-0,55-0,69, р<0,05) вказують на роль дефіциту Н2S у механізмах взаємооб-
тяження коморбідних захворювань. 

Висновок. Дефіцит гідрогену сульфіду в крові вірогідно впливає на механізми прогресування ХОЗЛ та НАСГ 
на тлі ожиріння. Такий висновок зроблено на підставі дослідження вмісту білкових та вуглеводно-білкових ком-
понентів позаклітинного матриксу та протеїназоінгібіторної системи, ліпідного профілю крові, функціонального 
стану ендотелію. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічне обструктивне захворювання легень; неалкогольний стеатогепатит; ожиріння.

Вступ. Неухильне зростання частоти випад-
ків коморбідного перебігу хронічного обструк-
тивного захворювання легень (ХОЗЛ) та неалко-
гольного стеатогепатиту (НАСГ) на тлі ожиріння у 
осіб працездатного віку в Україні та у світі [1, 2, 3] 
зумовлює потребу в проведенні досліджень ме-
ханізмів взаємообтяження та пошуку нових чин-
ників патогенезу прогресування даної коморбід-
ної патології. На роль гідрогену сульфіду (H2S) у 
розвитку фіброзу звернули увагу лише нещодав-
но [4–7]. Дослідження показали, що H2S дозоза-
лежно впливає на розвиток фіброзу в легенях, 
печінці, нирках і міокарді [4, 6, 8]. Результати до-
сліджень демонструють, що процеси фіброзуван-
ня органів у сильній взаємозалежності корелю-
ють з порушенням ендогенного синтезу H2S, зни-
женням активності H2S-генеруючих ферментів у 
плазмі крові і безпосередньо в тканинах [5–7]. 
Ферменти, які забезпечують ендогенний синтез 
H2S (цистатіонін β-синтаза (CBS), цистатіонін γ-ліаза 
(CSE)), присутні в печінці та легенях [4, 7]. H2S гене-
рується шляхом транссульфурування з L-цис теїну 
і гомоцистеїну [5]. Крім того, 3-меркаптопіруват 
сульфуртрансфераза (МСТ) також може каталізу-
вати утворення H2S разом із цистеїн амінотранс-
феразою [5, 7].

Фіброз печінки – це динамічний процес, що 
виникає у відповідь на різні стимули і призводить 
до руйнування архітектоніки паренхіми печінки з 
подальшим надмірним відкладанням компонен-
тів позаклітинного матриксу (ПКМ), формуван-
ням фіброзної тканини та патологічної регенера-
ції із формуванням цирозу [2]. У хворих на цироз 
печінки встановлено істотне гальмування експре-
сії / активності CBS і CSE та зниження рівнів H2S у 
плазмі [7]. Розвиток фіброзу легень є наслідком 
ХОЗЛ, зумовленої впливом різних факторів, та-
ких як органічні та неорганічні частки, хімічні ре-
човини, іонізуюче випромінювання та інфекції [2, 
8]. Його кінцевою стадією є формування сотової 
(стільникової) легені – грубої деформації легене-
вого малюнка із заміщенням надмірно синтезова-
ною сполучною тканиною легеневої паренхіми [2]. 
Ферменти, що виробляють H2S, (CSE, CBS та/або 
MST), експресуються в легенях людини і тварин 
[4], а фізіологічна концентрація H2S у здорових 
людей становить від 10 до 300 мкмоль/л [8]. Змі-
на активності ферментів, що виробляють H2S, та 
ендогенні рівні H2S пов'язані з розвитком легене-
вого фіброзу. Це доведено в дослідженнях на пато-
логічних моделях блідоміцин (BLM)-індукованого 
легеневого фіброзу, які показали, що вміст H2S у 
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плазмі та швидкість вироблення H2S у легеневій 
тканині в експериментальних групах знижувалась 
на 44 % та 27 % відповідно на 7-й день. Ці резуль-
тати можна пов'язати з компенсаторним механіз-
мом зменшення H2S в організмі [6,  8]. Вміст гід-
роксипроліну в легенях, як маркер осадження 
колагену, зростав на 43 % у групі лікування BLM 
на 7-й день і на 100 % на 28-й день, разом із гісто-
логічними змінами інфільтрації запальних клітин, 
проліферації фібробластів та осадженням кола-
гену, тоді як внутрішньочеревне введення гідро-
сульфіду натрію – донатора Н2S (NaHS, 1,4 та 
7 мкмоль / кг маси тіла, відповідно) двічі на добу 
зменшило вміст гідроксипроліну і нейтралізува-
ло тяжкість фіброзу легені [6]. Згідно з вищезга-
даними дослідженнями, екзогенний H2S (NaHS) 
вважається протективним чинником проти роз-
витку фіброзу легень при порівняно низькій дозі 
від 1,4 мкмоль / кг маси тіла 2 раза на день до 
28 мкмоль / кг один раз на день [4–8]. Однак, ви-
сока концентрація H2S (>500 ppm) може виклика-
ти набряк легень і, зрештою, теж призвести до 
хронічного запалення та легеневого фіброзу 
[6,  8]. Комплексні дослідження гомеостазу Н2S 
можуть відкрити нові механізми взаємообтяжен-
ня ХОЗЛ та НАСГ. На підставі встановлених даних 
стане можливим обґрунтування шляхів корекції 
встановлених розладів.

Мета – встановити роль Н2S у механізмах 
прогресування ХОЗЛ та НАСГ на тлі ожиріння.

Матеріал і методи дослідження. Обстеже-
но 100 хворих на ХОЗЛ, у тому числі 49 із НАСГ та 
ожирінням І ступеня: 1 група – 28 пацієнтів із ХОЗЛ 
(2B GOLD); 2 група – 23 хворих на ХОЗЛ (3C, D); 
3 група – 25 пацієнтів із ХОЗЛ (2B) із НАСГ; 4 гру-
па – 24 хворих на ХОЗЛ (3C, D) із НАСГ. Середній 
вік пацієнтів склав (47,3±3,1) років. Контрольну 
групу склали 20 практично здорових осіб (ПЗО) 
відповідного віку та статі.

Вміст H2S у крові визначали спектрофото-
метричним методом [4]. Зміни метаболізму ком-
понентів позаклітинного матриксу визначали за 
вмістом у крові вільного оксипроліну (ВОП) за 
С.  С.  Тетянець (1985) та білковозв'язаного окси-
проліну (БЗОП) за М. С. Осадчуком (1979), гексоза-
мінів (ГА) за О. Г. Архіповою (1988), серомукоїдів 
(СМ), сіалових кислот (СК) – за допомогою набо-
рів фірми „Даниш Ltd” (м. Львів), церулоплазміну 
(ЦРП) за методом М. Р. Ревіна (1976). Стан протео-
літичної активності плазми крові вивчали за су-
марною активністю протеїназ сироватки крові за 
М.  Кунітцом (1975), інтенсивністю лізису низько-
молекулярних білків (азоальбуміну), високомо-
лекулярних білків (азоказеїну) та колагену (лізис 
азоколу) за допомогою реактивів фірми „Даниш 
Ltd” (Львів). Стан протеїназо-інгібіторної системи 

вивчали за вмістом у сироватці крові α2-МГ, вміс-
том в плазмі крові α1-ІП („Даниш Ltd”, Львів). Лі-
підний спектр крові вивчали за вмістом загальних 
ліпідів, загального холестеролу (ЗХС), триацил-
гліцеролів (ТГ), ХС ліпопротеїнів низької щільнос-
ті (ЛПНЩ), ХС ліпопротеїнів високої щільності 
(ЛПВЩ), із обчисленням індексу атерогенності 
(ІА). Функціональний стан ендотелію вивчали за 
вмістом у крові метаболітів монооксиду нітроге-
ну (NO) (нітритів/нітратів), ендотеліну-1, методом 
ІФА (ЕLISA).

Статистичну обробку результатів проводили 
із використанням параметричних та непарамет-
ричних методів варіаційної статистики. Нормаль-
ність розподілу перевіряли за допомогою теста 
Шапіро–Уїлка та методом прямої візуальної оцін-
ки гістограм розподілу власних значень. При не-
параметричному розподілі дані представлені у 
вигляді медіани (Me) як міри положення, верх-
нього (Q75) і нижнього квартилів (Q25) у якості міри 
розсіювання. Для порівнянь даних, які мали нор-
мальний характер розподілу, використовували 
параметричні тести з оцінкою t-критерію Стью-
дента, F-критерію Фішера. Для оцінки міри за-
лежності між змінними використовували кореля-
ційний аналіз за Пірсоном при параметричному 
розподілі та коефіцієнт рангової кореляції Спір-
мена. Для порівняння дискретних величин у неза-
лежних групах застосовували критерій χ2 макси-
мальної правдоподібності (log-likelhood) (МП χ2), 
для порівняння пар дискретних величин викорис-
товували розрахунок модифікації точного крите-
рію Фішера (mid-p).

Дослідження проведені з дотриманням ос-
нов них положень GСР (1996 р.), Конвенції Ради 
Європи про права людини та біомедицину (від 
04.04.1997 р.), Гельсінської декларації Всесвітньої 
медичної асоціації про етичні принципи прове-
дення наукових медичних досліджень за участю 
людини (1964–2013 рр.), наказів МОЗ України 
№ 690 від 23.09.2009 р., № 616 від 03.08.2012 р.

Результати й обговорення. Аналізуючи сту-
пінь бронхообструктивного синдрому в групах по-
рівняння ми встановили, що у хворих на ХОЗЛ за 
коморбідності з НАСГ ступінь зниження ОФВ1 ниж-
чий, ніж за ізольованого перебігу (табл. 1): відповід-
но, зниження у 1 групі хворих склало 1,4 ра за, по-
рівняно з ПЗО (р<0,05), у 3 групі – у 1,7 раза (р<0,05). 
У хворих 2 та 4 груп – відповідно у 2,4 та 2,8 раза 
(р<0,05). Таким чином, коморбідність з НАСГ у хво-
рих на ХОЗЛ сприяє посиленню обструкції бронхів. 
Слід також зазначити, що із зро станням стадії ХОЗЛ 
зростає активність НАСГ: відповідно у хворих 3 та 
4 груп – активність АлАТ перевищила дані у ПЗО у 
2,2 та 2,8 раза (р<0,05), що свідчить про несприятли-
вий вплив ХОЗЛ на перебіг НАСГ.
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Вміст у крові Н2S у хворих 1–4 груп був зниже-

ний: відповідно у 1,3, 1,5, 1,7 та 2,6 раза (р<0,05), 
порівняно з показником у ПЗО. Аналіз інтенсив-
ності фіброзувальних реакцій у хворих на ХОЗЛ, 
залежно від наявності коморбідного НАСГ, вказує 
на вірогідне збільшення вмісту в крові БЗОП у хво-
рих усіх груп: у 1 групі – 1,5 раза, порівняно з ПЗО 
(р<0,05), у 2 групі – у 1,8 раза (р<0,05), у 3 групі – у 
2,0 раза (р<0,05), у 4 групі – у 2,4 раза (р<0,05). Вод-
ночас, показник вмісту в крові ВОП (табл. 1), який є 
біохімічним маркером катаболізму колагену, у 
хворих на ХОЗЛ 1 групи був вищий від показника у 

ПЗО у 1,2 раза (р<0,05), у хворих 2 групи – у 1,4 раза 
(р<0,05), що вказує на паралельне підвищення де-
градації колагену на тлі його підвищеного синтезу. 
За коморбідності з НАСГ активність деградації ко-
лагену була ще більш інтенсивною: відповідно у 
хворих 3 та 4 груп – у 1,5 та 1,7 раза (р<0,05) (див. 
табл. 1). У хворих усіх груп було виявлено вірогід-
не зро стання показників КЛА крові, інтенсивність 
якої перевищила показник у ПЗО у 1 групі на 10,7 % 
(р<0,05), у 2 групі – на 16,7 % (р<0,05), у 3 та 4 гру-
пах – більш інтенсивно: на 34,5 % та 61,9 % із на-
явністю вірогідної міжгрупової різниці (р<0,05).

Таблиця 1. Показники стану функції зовнішнього дихання, вмісту Н2S, компонентів сполучної тканини, 
протеолізу, функціонального стану ендотелію та їх регуляції у хворих на хронічне обструктивне захворювання 

легень та неалкогольний стеатогепатит

Показники, од. 
вимірювання

ПЗО 
(n=20)

Групи обстежених хворих
1 група
(n=28)

2 група
(n=23)

3 група
(n=25)

4 група
(n=24)

ОФВ1, % 98,2±2,1 67,2±1,4 * 41,5±1,1 */** 58,2±1,3 */**/** 35,7±1,2 */**/***/#
АлАТ, мкмоль/
годхл

0,42±0,01 0,43±0,01 0,45±0,01 0,93±0,02 */**/*** 1,16±0,03 */**/***/#

H2S, мкмоль/л 75,3±3,2 59,21±1,40 * 51,52±1,32 */** 43,24±1,53 */**/** 27,8±1,38 */**/***/#
БЗОП, мкмоль/л 41,48±3,72 61,88±2,54* 73,23±2,96 */** 84,21±3,65*/** 97,38±3,42 */**/***
ВОП, мкмоль/л 12,39±0,34 15,27±0,43 * 17,46±0,57 */** 18,13±0,48 */** 21,47±0,31 */**/***/#
ГА, ммоль/л 5,54±0,02 6,23±0,09* 6,47±0,12 */** 7,33±0,15 */**/*** 7,83±0,18 */**/***/#
СК, ммоль/л 1,92±0,02 2,43±0,05* 2,81±0,07 */** 3,37±0,11 */**/*** 3,79±0,08 */**/***/#
КЛА, у.о. 0,84±0,01 0,93±0,01 * 0,98±0,01 */** 1,13±0,01 */**/*** 1,36±0,01 */**/***/#
ЦП, ммоль/л 12,63±0,12 16,32±0,37* 21,42±1,09 */** 24,38±1,17*/**/*** 28,52±1,24 */**/***/#
α2-МГ, ммоль/л 2,35±0,12 3,43±0,13* 3,95±0,10 */** 3,77±0,11 */** 4,06±0,12 */**
Лізис АА, Е440/
мл×год

2,41±0,02 3,63±0,05 * 3,94±0,03 */** 4,25±0,08 */**/*** 4,57±0,09 */**/***/#

NO, мкмоль/л 17,62±1,43 19,58±0,23 * 23,18±0,31 */** 24,21±0,57 */** 25,19±0,35 */**/***
ЕТ-1, пмоль/л 6,01±0,94 8,27±1,02 * 11,50±0,56 */** 12,15±1,07 */** 14,67±0,98 */**/***
Заг. ХС, ммоль/л 4,72±0,11 5,23±0,13 * 5,49±0,09 * 6,65±0,13 */**/*** 6,79±0,19 */**/***
ТГ, ммоль/л 1,47±0,03 2,12±0,03 * 2,43±0,02 */** 3,25±0,05 */**/*** 3,14±0,01 */**/***

Примітки: * – зміни вірогідні у порівнянні з показником у ПЗО (р<0,05); ** – зміни вірогідні при порівнянні показників у хворих 
1 групи (р<0,05); *** – зміни вірогідні при порівнянні показників у хворих 2 групи (р<0,05); # – зміни вірогідні при порівнянні 
показників у хворих 3 групи (р<0,05).

Інтенсивність лізису низькомолекулярних біл-
ків у хворих усіх груп також була вищою від показ-
ника у ПЗО: відповідно у 1,5–1,9 раза (р<0,05), і 
зростала із зростанням стадії ХОЗЛ і при приєднан-
ні НАСГ. Ми встановили вірогідне зростання вміс-
ту в крові α2-МГ (див. табл. 1) із зростанням стадії 
ХОЗЛ: у хворих 2 групи (у 1,7 раза проти 1,5 у хво-
рих 1 групи, р<0,05), однак ці показники при ко-
морбідності з НАСГ не змінювались (р>0,05). По-
казники вмісту церулоплазміну вказують на його 
вірогідне підвищення у хворих усіх груп спостере-
ження (р<0,05) із вірогідним переважанням у хво-
рих 4 групи (у 2,3 раза проти 1,9 раза у 3 групі, у 
1,3 раза – у 1 групі, р<0,05) (див. табл. 1). Показни-
ки функціонального стану ендотелію вказують на 

його дисфункцію: вміст у крові NO був вірогідно 
підвищений у хворих 1 та 2 груп: відповідно на 
11,3 % та 31,7 % (р<0,05), тоді як у хворих 3 та 
4 груп – зріс на 37,6 % та 41,7 % (р<0,05). При цьому 
вміст у крові ЕТ-1 перевищив показник у ПЗО від-
повідно у 1,4–2,4 раза (р<0,05), що вказує на істот-
не переважання вазоконстрикторів, що сприяє гі-
поксії, ішемії паренхіми печінки та легень, і є до-
датковими факторами пошкодження внаслідок 
кисневого та енергетичного голодування [9–12]. 
Причиною дисбалансу маркерів функціонально-
го стану ендотелію стала, на наш погляд, гіпер- та 
дисліпідемія (див. табл. 1). Так, у хворих на ХОЗЛ 
встановлено вірогідне зростання в крові вмісту 
загального ХС – у 1 та 2 групах – на 11,3 % та 16,8 % 
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відповідно (р<0,05). За коморбідності з НАСГ вміст 
ХС у крові зріс істотніше: у хворих 3 та 4 груп – на 
41,5 % та 44,5 % (р<0,05). Вміст ТГ у крові хворих 
на ХОЗЛ був істотно підвищений: у 1,4 та 1,7 раза 
(р<0,05), а за коморбідності із НАСГ – ще значніше: 
у 2,1–2,2 раза (р<0,05). 

Встановлені кореляційні взаємозв'язки між 
вміс том Н2S та показниками активності цитолізу 
ге патоцитів (АлАТ: r=-0,63-0,66, р<0,05), бронхо-
обструк ції (ОФВ1: r=0,69, р<0,05), гіперліпідемії 
(r=-0,52-0,61, р<0,05), гіперпродукції компонентів 
сполучної тканини (білковозв'язаний оксипролін, 
глікозаміноглікани, сіалові кислоти), які свідчать 
про фіброзування органів (r=-0,65-0,71, р<0,05), 
протеолізу (r=-0,48-0,56, р<0,05), дисфункції ендо-
телію (монооксид нітрогену, ЕТ-1 (r=-0,55-0,69, 
р<0,05), вмістом ХС та ТГ в крові (r=-0,61-0,65, 
р<0,05) вказують на роль дефіциту Н2S у механіз-
мах взаємообтяження коморбідних захворювань. 
Отримані дані свідчать про те, що у хворих на 
ХОЗЛ із фоновим НАСГ, що виник на тлі ожиріння, 
встановлено істотне підвищення синтезу колагену 
та глікопротеїнів, що призводить до прогресую-
чого фіброзування легень та печінки із порушен-
ням їх функцій. Цьому сприяло порушення гомео-
стазу Н2S, що підтверджують дані кореляційного 
аналізу. За умов дефіциту Н2S і коморбідності 
ХОЗЛ та НАСГ активуються і синтез, і резорбція 
колагену, але процеси анаболізму переважають 
внаслідок активації системи фібробластів, із іс-
тотнішою гіперпродукцією гострофазових білків, 

фібронектину, ГА вищим ступенем гіпер- та дис-
ліпідемії (р<0,05), вищим ступенем дисфункції ен-
дотелію (гіпепродукція NO та ЕТ-1 (р<0,05)). Протек-
тивна роль H2S у прогресуванні ХОЗЛ та жирової 
хвороби печінки пояснюється його антиоксидант-
ним, антиапоптотичним, протизапальним, вазоди-
лятаційним та антигіпоксантним ефектами, здат-
ністю стимулювати ангіогенез, знижувати вміст 
проатерогенних ліпопротеїнів у крові та гальму-
вати активність фібробластів [8, 13–15]. 

Висновки. 1. У хворих на ХОЗЛ та НАСГ, що 
виник на тлі ожиріння, встановлено підвищення 
синтезу колагену та глікопротеїнів, яке супрово-
джується неефективною резорбцією новоутворе-
ного колагену на тлі істотної активації інгібіторів 
протеїназ (α2-МГ), що супроводжується гіперпро-
дукцією монооксиду нітрогену, ендотеліну-1, гіпер-
ліпідемією, дефіцитом ліберації гідрогену сульфіду. 

2. Дефіцит гідрогену сульфіду в крові вірогід-
но впливає на механізми прогресування ХОЗЛ на 
НАСГ на тлі ожиріння на підставі дослідження вміс-
ту білкових та вуглеводно-білкових компонентів 
позаклітинного матриксу та протеїназо-інгібітор-
ної системи, ліпідного профілю крові, функціо-
нального стану ендотелію.

Перспективи подальших досліджень. Пла-
нується проведення комплексного дослідження 
гоместазу Н2S, яке дасть можливість відкрити 
нові механізми взаємообтяження ХОЗЛ та НАСГ і 
обґрунтувати шляхи корекції встановлених роз-
ладів.
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ВЛИЯНИЕ ДЕФИЦИТА ГИДРОГЕН СУЛЬФИДА НА ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ 
ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ  

И НЕАЛКОГОЛЬНОГО СТЕАТОГЕПАТИТА НА ФОНЕ ОЖИРЕНИЯ
©О. С. Хухлина, O. E. Гринюк, О. Е. Мандрик, О. В. Каушанская, В. С. Смандич

ВГУЗ Украины «Буковинский государственный медицинский университет»

РЕЗЮМЕ. Комплексные исследования гомеостаза гидроген сульфида (Н2S) могут открыть новые механизмы 
взаимообременения хронического обструктивного заболевания легких (ХОБЛ) и неалкогольного стеатогепатита 
(НАСГ).

Цель – установить роль Н2S в механизмах прогрессирования ХОБЛ и НАСГ на фоне ожирения.
Материал и методы. Обследовано 100 больных ХОБЛ, в том числе 49 с НАСГ и ожирением I степени: 1 груп-

па – 28 пациентов с ХОБЛ (2B GOLD); 2 группа – 23 больных ХОБЛ (3C, D); 3 группа – 25 пациентов с ХОБЛ (2B) с 
НАСГ; 4 группа – 24 больных ХОБЛ (3C, D) с НАСГ; контрольная группа – 20 практически здоровых лиц (ПЗЛ).

Результаты. Содержание в крови Н2S у ПЗЛ составило (75,3±3,2) мкмоль/л. У больных всех групп содержание 
в крови Н2S было снижено: у больных 1 и 2 групп – в 1,3 и 1,7 раза (р<0,05), у больных 3 и 4 групп – в 2,2 и 2,9 раза 
(р<0,05), по сравнению с ПЗЛ (р<0,05). Содержание Н2S достоверно снижалось с ростом стадии ХОБЛ и при комор-
бидности с НАСГ. Установлены корреляционные взаимосвязи между содержанием Н2S и показателями активнос-
ти цитолиза гепатоцитов (АЛТ: r=-0,63-0,66, р<0,05), бронхообструкции (ОФВ1: r=0,69, р<0,05), гиперлипидемии 
(r=-0,52-0,61, р<0,05), гиперпродукции компонентов соединительной ткани (белковосвязанный оксипролин, гли-
козаминогликаны, фибронектин, гексозамины, сиаловые кислоты), которые свидетельствуют о фиброзировании 
органов (r=-0,65-0,71, р<0,05), протеолиза (r=-0,48-0,56, р<0,05), дисфункции эндотелия (монооксид азота, гомо-
цистеин (r=-0,55-0,69, р<0,05) указывают на роль дефицита Н2S в механизмах взаимоотягощающих коморбидных 
заболеваний.

Вывод. Дефицит гидроген сульфида в крови достоверно влияет на механизмы прогрессирования ХОБЛ и 
НАСГ на фоне ожирения. Этот вывод сделан на основании исследования содержания белковых и углеводно-
белко вых компонентов внеклеточного матрикса и протеиназоингибиторной системы, липидного профиля кро-
ви, функционального состояния эндотелия.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническое обструктивне заболевание легких; неалкогольной стеатогепатит; 
ожирение.

THE INFLUENCE OF HYDROGEN SULFIDE DEFICIENCY ON PATHOGENETIC MECHANISMS 
FOR PROGRESSION OF CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE  

AND NON-ALCOHOLIC STEATOHEPATITIS AGAINST THE BACKGROUND OF OBESITY
©O. S. Khukhlina, O. Ye. Hryniuk, O. Ye. Mandryk, O. V. Kaushanska, V. S. Smandych

Bukovyna State Medical University

SUMMARY. Comprehensive studies of homeostasis of hydrogen sulfide (Н2S) may open new mechanisms of 
complications of chronic obstructive pulmonary disease (COPD) and nonalcoholic steatohepatitis (NASH).

The aim of the study – to establish the role of Н2S in the mechanisms of progression of COPD and NASH on the 
background of obesity.

Material and Methods. 100 patients with COPD were examined, including 49 with NASH and obesity of the 1st 
degree: group 1 – 28 patients with COPD (2B GOLD). Group 2 – 23 patients with COPD (3C, D). Group 3 – 25 patients with 
COPD (2B) with NASH. Group 4 – 24 patients with COPD (3C, D) and NASH. Control group – 20 healthy persons (HP).

Results. The content of Н2S in blood in HP was (75.3±3.2) μmol/l. In patients of all groups, the content of Н2S in the 
blood was reduced: in patients of group 1 and 2 – in 1.3 and 1.7 times (p<0.05), in patients of group 3 and 4 – in 2.2 and 
2.9 times (p<0.05) in comparison with HP (p<0.05). With the increase of COPD stage and in case of NASH comorbidity the 
content of Н2S probably decreased. The following correlation relationships have been set: Н2S content and the hepatocyte 
cytolysis activity (ALT: r=-0.63-0.66, p<0.05), bronchoconstriction (FEV1: r=0.69, p<0.05), hyperlipidemia (r=-0,52-0,61, 
p<0,05), hyperproduction of connective tissue components (protein-bound oxyproline, glycosaminoglycans, fibronectin, 
hexosamines, sialic acids), indicating organ fibrosis (r = -0.65-0.71, p<0.05), proteolysis (r = -0.48-0.56, p<0.05), endothelial 
dysfunction (nitrogen monoxide, homocysteine (r=-0.55-0.69, p<0.05)) indicate the role of the Н2S deficiency in the 
mechanisms of progression of comorbid diseases.

Conclusions. The deficiency of H2S in the blood probably affects the mechanisms of progression of COPD and NASH 
on the background of obesity based on the research of content of protein and carbohydrate-protein components of the 
extracellular matrix and proteinase-inhibitory system, lipid profile, endothelial functional status.

KEY WORDS: chronic obstructive pulmonary disease; nonalcoholic steatohepatitis; obesity.
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ОСОБЛИВОСТІ СУЧАСНОЇ ГЕНДЕРНОЇ ДИФЕРЕНЦІАЦІЇ ПАРАНОЇДНОЇ ШИЗОФРЕНІЇ 
©С. В. Черначук1, О. Г. Буздиган2, С. І. Шкробот3

Вінницький національний медичний університет імені М. І. Пирогова 1

Вінницька обласна психоневрологічна лікарня імені акад. О. І. Ющенка 2

ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України» 3

РЕЗЮМЕ. У статті проаналізовано клініко-анамнестичні та клініко-психопатологічні особливості параноїдної 
шизофренії з урахуванням гендерного фактора.

Мета – вивчення особливостей сучасної  гендерної диференціації клініко-анамнестичних та клініко-психопа-
тологічних особливостей перебігу параноїдної шизофренії.

Матеріал і методи. Проведено клініко-анамнестичне та клініко-психопатологічне обстеження 210 чоловіків 
та 210 жінок, хворих на параноїдну шизофренію, з використанням шкали PANSS. 

Результати. Встановлено, що клінічний патоморфоз депресивних розладів на сучасному етапі характеризу-
ється збільшенням поширеності астенічної симптоматики (79,9 % проти 67,4 %, р<0,01), нездатності концентрува-
тися і приймати рішення (71,4 % проти 61,0 %, р<0,05), тривожної симптоматики (81,0 % проти 73,7 %, р<0,05), пе-
симізму (80,4  % проти 79,2  %, р<0,05), суїцидальних думок (70,4  % проти 60,2  %, р<0,05), гастроінтестинальної 
симптоматики (60,3 % проти 51,7 %, р<0,05), інсомнічних проявів (93,1 % проти 81,8 %, р<0,01), і зменшенням про-
явів ангедонії (76,2 % проти 84,3 %, р<0,05) і заниженої самооцінки (80,5 % проти 73,0 %, р<0,05). Виявлено, що 
інтрасиндромологічна структура депресивних розладів на сучасному етапі характеризується зменшенням поши-
реності вітальної депресії (з 56,8 % до 42,9 %, р<0,05) та анестетичної депресії (з 25,8 % до 18,0 %, р<0,05) при 
збільшенні поширеності апатичних депресій (24,3 % проти 17,4 %, р<0,05), наявністю тривожно-фобічних та іпо-
хондричних включень (56,1 % проти 47,5 %, р<0,05), інсомнічних порушень у вигляді пресомнічних, інтрасомніч-
них, постсомнічних проявів з переважанням останніх (93,1 % проти 81,8 %, р<0,01), вегето-соматичних розладів та 
соматизованих проявів у вигляді гетерогенних поліморфних сенестопатій (77,8 % проти 68,2 %, р<0,05), сенесто-
алгічного синдрому (11,6 % проти 6,4 %, р<0,05), а також астенічної депресії (79,9 % проти 66,9 %, р<0,01), ажитова-
ної депресії (38,6 % проти 30,1 %, р<0,05) та депресії зі стрибками ідей (28,0 % проти 20,8 %, р<0,05). 

Висновки. Виявлені закономірності враховані при розробці диференційованих схем лікування параноїдної 
шизофренії.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: параноїдна шизофренія; гендерна диференціація.

Вступ. Серед факторів, що визначають особ-
ливості захворюваності на параноїдну шизофре-
нію (ПШ), одне з провідних місць належить ген-
дерному фактору. Ряд авторів вважають, що по-
силення впливу гендерного фактора можна 
розглядати як один із проявів сучасного патомор-
фозу шизофренії [1, 2]. Дослідженнями останніх 
років були виявлені значущі гендерні відмінності 
у соціально-епідеміологічних характеристиках [3], 
патогенетичних механізмах і актуальних факто-
рах маніфестації та екзацербації захворювання 
[4, 5], клініко-психопатологічних характеристиках 
[6, 7] та підходах до лікування та реабілітації хво-
рих на параноїдну шизофренію (ПШ) [8]. Водно-
час, наголошується на винятковій актуальності та 
важливості вивчення особливостей сучасного па-
томорфозу ПШ, у т.ч. пов'язаного з впливом ген-
дерного фактора [9, 10].

Мета – вивчення особливостей сучасної ген-
дерної диференціації клініко-анамнестичних та клі-
ніко-психопатологічних особливостей перебігу ПШ.

Матеріал і методи дослідження. Відповідно 
до мети роботи з дотриманням принципів біоме-
дичної етики та деонтології було проведено кліні-
ко-анамнестичне та клініко-психопатологічне об-
стеження 420 хворих на ПШ (210 чоловіків та 

210 жінок), які перебували на стаціонарному ліку-
ванні у Вінницькій обласній психоневрологічній 
лікарні імені академіка О.  І. Ющенка протягом 
2011–2016 років. Критерієм включення пацієнтів 
в обстеження було встановлення остаточного діаг-
нозу «Параноїдна шизофренія» (F 20.00) відповід-
но до критеріїв МКХ-10. З метою стандартизації 
оцінки клініко-психопатологічної симптоматики 
була використана психометрична «Кваліфікацій-
на шкала оцінки вираженості позитивних, нега-
тивних і загальних психопатологічних синдромів» 
PANSS. Відбір хворих для дослідження здійсню-
вали методом сліпої рандомізації. Статистичний 
аналіз даних проводили з використанням ліцен-
зійного пакета прикладних програм Statistica 6.0 
(StatSoft Inc., США). Для оцінки характеру розпо-
ділу використано тест Шапіро–Уїлка. Аналіз роз-
біжностей у кількісних ознаках виконано за допо-
могою непараметричного тесту Манна–Уїтні, кате-
горіальних ознак – за допомогою точного критерію 
Фішера у чотирипільних таблицях і критерію χ2 

Пірсона у таблицях спряженості. Прийнятним вва-
жали 95,0 % рівень статистичної значущості роз-
біжностей (р<0,05).

Результати й обговорення. Середній вік по-
чатку захворювання на ПШ у чоловіків виявився 
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за медіаною на 6,0 років меншим, ніж у жінок 
(Ме=21,0 років, Q25=18,0 років, Q75=28,0 років у 
чоловіків проти Ме=27,0 років, Q25=20,0 років, 
Q75=32,0 років у жінок, р<0,01). Водночас, нам не 
вдалося виявити суттєвих сплесків захворюва-
ності на параноїдну шизофренію у жінок у преклі-
мактеричному та клімактеричному періодах: за-
хворюваність жінок практично повністю повторю-
вала динаміку чоловіків, із постійним рівномірним 
«відставанням» в динаміці на 3–5 років. Динаміка 
інтенсивно наростала до 30–35 років, з суттєвим 
зменшенням подальшого темпу зростання, при 
збереженні відносно плавної кривої динаміки за-
хворюваності; при цьому кумулятивний відсоток 
захворюваності перетинав 50 % межу у чоловіків 
у віці 21 рік, у жінок – у віці 27 років. Такі особли-
вості, на наш погляд, можуть бути зумовлені ак-
тивним застосуванням у преклімактеричному та 
клімактеричному віці гормональних препаратів, 
що може суттєво впливати на ризик виникнення 
асоційованих з клімаксом захворювань. Середній 
вік першої госпіталізації з приводу шизофренії у 
чоловіків був значуще меншим: Ме=23,0 роки, 
Q25=18,0 років, Q75=29,0 років проти Ме=87,0 ро-
ків, Q25=21,0 рік, Q75=33,0 роки у жінок, р<0,01) і 
склав 24,2±7,6 років, у жінок – 27,6±8,0 років 
(р<0,01). Середня тривалість захворювання до пер-
шої госпіталізації у чоловіків склала 1,0±3,2 роки, 
при цьому 82,4  % хворих госпіталізували у пер-
ший рік захворювання, у жінок – відповідно 
1,0±3,0 роки, 73,3 % (p>0,05).

У 7,4 % хворих на ПШ простежувалася обтя-
жена спадковість на шизофренію за лінією батька 
(у 9,0  % чоловіків, у 5,7  % жінок, р>0,05). Нато-
мість, обтяжена захворюваність за ПШ за лінією 
матері значуще частіше (р<0,05) виявлялася у жі-
нок: 6,2  % проти 1,9  %. В цілому обтяженість на 
шизофренію за однією лінією виявлена у 21,9 % 
жінок та у 15,7 % чоловіків, за двома лініями – у 
2,4 % жінок і у 0,5 % чоловіків (p<0,05). 

В цілому обстеженим хворим був притаман-
ний поступовий початок захворювання (72,1  % 
усіх обстежених), при цьому у чоловіків він зустрі-
чався дещо частіше: 78,1 % проти 64,3 % у жінок 
(p>0,05). 

Найбільш поширеними проявами дебюту 
шизофренії були розлади сну, які виявлені у 
91,0 % чоловіків та у 91,4 % жінок (p>0,05), маяч-
ний синдром (по 84,3  % чоловіків та жінок), та 
прояви афектів страху і тривоги (76,2 % чоловіків, 
90,0 % жінок, р<0,01). Серед інших проявів дебю-
ту шизофренії у жінок частіше спостерігалися га-
люцинації (у 41,4  % чоловіків та у 53,3  % жінок, 
р<0,05), психомоторне збудження (у 55,2 % чоло-
віків та у 70,5 % жінок, р<0,01),  напливи думок (у 
30,5 % чоловіків та у 53,8 % жінок, р<0,01) та голов-

ний біль (у 13,3  % чоловіків та у 31,9  % жінок, 
р<0,01), а у чоловіків – апато-абулічний синдром 
(у 50,0 % чоловіків та у 39,0 % жінок, р<0,05). Де-
пресивний синдром та маніакальний стан у чоло-
віків та жінок траплялися однаково часто (відпо-
відно у 57,1 % чоловіків та у 57,6 % жінок; у 8,1 % 
чоловіків та у 8,6 % жінок, р>0,05).

З основних критеріїв шизофренії у чоловіків 
значуще частіше виявлялися луна думок, відчут-
тя вкладання або відібрання думок, передача ду-
мок на відстань: 17,1  % проти 11,0  % у жінок, 
р<0,05; у жінок – вербальні галюцинації: 54,8  % 
проти 39,5 %, p<0,05. За іншими основними крите-
ріями (маячення оволодіння, впливу, бездіяль-
ності, маячного сприйняття реальності та стійких 
маячних ідей) значущих розбіжностей між чоло-
віками і жінками не виявлено.

Загалом у чоловіків виявлено тяжчу шизофре-
нічну симптоматику, ніж у жінок; ця тенденція 
простежувалась як за інтегральними показника-
ми, так і за окремими симптомами шкали PANSS. 

Сумарний бал за шкалою PANSS у чоловіків 
був значуще більшим, ніж у жінок: Ме=108,0 ба-
лів, Q25=97,0 балів, Q75=118,0 балів проти 
Ме=95,0 балів, Q25=85,0 балів, Q75=106,0 балів у 
жінок (р<0,01), як і інтегральний показник тяжкос-
ті продуктивної симптоматики: Ме=27,0 бали, 
Q25=23,0 бали, Q75=30,0 балів проти Ме=22,0 ба-
ли, Q25=18,0 балів, Q75=26,0 бали у жінок (р<0,01). 
У структурі позитивної симптоматики у чоловіків 
більшими виявилися показники тяжкості маячен-
ня: Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, Q75=6,0 балів 
проти Ме=4,0 бали, Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів у 
жінок (р<0,01), розладів мислення: Ме=4,0 бали, 
Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів проти Ме=3,0 бали, 
Q25=3,0 бали, Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01), галю-
цинацій: Ме=4,0 бали, Q25=2,0 бали, Q75=5,0 ба-
лів проти Ме=4,0 бали, Q25=2,0 бали, Q75=5,0 ба-
лів у жінок (р<0,01), збудження: Ме=4,0 бали, 
Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів проти Ме=3,0 бали, 
Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01), ідей 
величі: Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, Q75=1,0 бал про-
ти Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, Q75=1,0 бал у жінок 
(р<0,05), підозріливості та ідей переслідування: 
Ме=4,5 бала, Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів проти 
Ме=3,0 бали, Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали у жінок 
(р<0,01) та ворожості: Ме=4,0 бали, Q25=4,0 бали, 
Q75=5,0 бали проти Ме=3,0 бали, Q25=3,0 бали, 
Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01).

Чоловікам також була притаманна більша 
тяж кість негативної симптоматики як інтеграль-
ного показника: Ме=28,5 бала, Q25=22,0 бали, 
Q75=31,0 бал проти Ме=22,0 балів, Q25=18,0 ба-
лів, Q75=27,0 балів у жінок (р<0,01), так і окремих 
показників у структурі негативної симптоматики – 
притупленого афекту: Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, 
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Q75=5,0 балів проти Ме=4,0 бали, Q25=3,0 бали, 
Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01), емоційної відгородже-
ності: Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, Q75=5,0  бали 
проти Ме=3,0 балів, Q25=3,0 балів, Q75=4,0 балів у 
жінок (р<0,01), труднощів у спілкуванні: Ме=4,0 ба-
ли, Q25=4,0 бали, Q75=5,0 бали проти Ме=3,0 ба-
ли, Q25=3,0 бали, Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01) та 
пасивно-апатичної соціальної відгородженості: 
Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, Q75=5,0 бали проти 
Ме=3,0 бали, Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів у жінок 
(р<0,01).

Значуще не відрізнялися у чоловіків та жінок 
показники тяжкості порушень абстрактного мис-
лення: Ме=3,0 бали, Q25=3,0 бали, Q75=4,0 бали 
проти Ме=3,0 бали, Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали 
відповідно, і стереотипного мислення: Ме=3,0 ба-
ли, Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали проти Ме=3,0 ба-
ли, Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали відповідно. 

У цілому, чоловікам була притаманна більша 
тяжкість загальної симптоматики шизофренії: 
Ме=54,0 бали, Q25=49,0 балів, Q75=58,0 балів 
проти Ме=52,0 бали, Q25=47,0 балів, Q75=56,0 ба-
лів у жінок (р<0,01). У структурі загальної симпто-
матики шизофренії у чоловіків тяжчими були 
прояви моторної загальмованості: Ме=3,0 бали, 
Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали проти Ме=3,0 бали, 
Q25=2,0 бали, Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01), ма-
локонтактності: Ме=4,0 бали, Q25=3,0 бали, 
Q75=5,0 балів проти Ме=4,0 бали, Q25=3,0 бали, 
Q75=4,0 бали у жінок (р<0,01), порушень уваги: 
Ме=4,0 бали, Q25=4,0 бали, Q75=5,0 балів проти 
Ме=4,0 бали, Q25=3,0 бали, Q75=4,0 бали у жінок 
(р<0,01), зниження критичності до свого стану: 
Ме=5,0 балів, Q25=5,0 балів, Q75=6,0 балів проти 
Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, Q75=6,0 балів у жінок 
(р<0,01), порушень волі: Ме=4,0 бали, Q25=4,0 ба-
ли, Q75=6,0 балів проти Ме=4,0 бали, Q25=3,0 ба-
ли, Q75=5,0 балів у жінок (р<0,01), послаблення 
контролю імпульсивності: Ме=3,0 бали, Q25=2,0 ба-
ли, Q75=4,0 бали проти Ме=3,0 бали, Q25=2,0 бали, 
Q75=3,0 бали у жінок (р<0,01), завантаженості пси-
хічними переживаннями: Ме=5,0 балів, Q25=4,0 ба-
ли, Q75=6,0 балів проти Ме=4,0 бали, Q25=4,0 бали, 
Q75=5,0 балів у жінок (р<0,01), та активної соціаль-
ної відстороненості: Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, 
Q75=5,0 балів проти Ме=4,0 бали, Q25=4,0 бали, 
Q75=5,0 балів у жінок (р<0,01). 

Натомість, у жінок тяжчими були прояви 
афек тивних порушень: депресії: Ме=4,0 бали, 
Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів проти Ме=4,0 бали, 
Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів у чоловіків (р<0,01), 
почуття провини: Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, 
Q75=1,0 бал проти Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, 
Q75=1,0 бал у чоловіків (р<0,01), тривоги: Ме=5,0 ба-
лів, Q25=4,0 бали, Q75=5,0 балів проти Ме=4,0 ба-
ли, Q25=3,0 бали, Q75=5,0 балів у чоловіків 

(р<0,05), напруженості: Ме=5,0 балів, Q25=4,0 бали, 
Q75=5,0 балів проти Ме=4,0 бали, Q25=4,0 бали, 
Q75=5,0 балів у чоловіків (р<0,05), а також манір-
ності і позування: Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, 
Q75=3,0 бали проти Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, 
Q75=2,0 бали у чоловіків (р<0,05), та соматичного 
неблагополуччя: Ме=2,0 бали, Q25=2,0 бали, 
Q75=3,0 бали проти Ме=1,5 бали, Q25=1,0 бал, 
Q75=2,0 бали у чоловіків (р<0,01). Не виявлено 
значущих розбіжностей між чоловіками та жінка-
ми за такими симптомами як незвичний зміст ду-
мок: Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, Q75=2,0 бали проти 
Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, Q75=2,0 бали відповід-
но, та дезорієнтованість: Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, 
Q75=1,0 балв проти Ме=1,0 бал, Q25=1,0 бал, 
Q75=1,0 бал відповідно.  

У чоловіків більшою була виразність анергії: 
Ме=14,0 балів, Q25=12,0 балів, Q75=15,0 балів 
проти Ме=11,0 балів, Q25=9,0 балів, Q75=13,0 ба-
лів у жінок (р<0,01), порушень мислення: Ме= 
11,0  балів, Q25=9,0 балів, Q75=13,0 балів проти 
Ме=10,0 балів, Q25=7,0 балів, Q75=11,0 балів у жі-
нок (р<0,01), збудження: Ме=10,0 балів, Q25=9,0 ба-
лів, Q75=11,0 балів проти Ме=9,0 балів, Q25=8,0 ба-
лів, Q75=11,0 балів у жінок (р<0,01), та параноїд-
ної поведінки: Ме=12,0 балів, Q25=10,0 балів, 
Q75=14,0 балів проти Ме=10,0 балів, Q25=8,0 ба-
лів, Q75=12,0 балів у жінок (р<0,01).

Отримані нами результати свідчать про наяв-
ність клініко-функціональних розбіжностей у роз-
витку і перебігу ПШ у жінок і чоловіків, асоційова-
них з гендерним фактором.

Висновки. 1. Клініко-анамнестичне досліджен-
ня особливостей перебігу параноїдної шизофренії 
у чоловіків та жінок виявило істотні відмінності, 
асоційовані з гендерним фактором. У жінок це 
більша спадкова обтяженість як за однією, так і за 
двома сімейними лініями, більш пізній та поступо-
вий дебют захворювання з більш вираженими 
афектами страху і тривоги та різноманітністю клі-
нічних проявів, а у чоловіків – більш гострий поча-
ток захворювання з психомоторним збудженням 
або апато-дистимічними проявами.

2. За результатами клініко-психопатологічно-
го дослідження виявлено значущі розбіжності у 
проявах клінічної симптоматики параноїдної ши-
зофренії у чоловіків та жінок. Встановлено, що у 
чоловіків значуще частіше виявлялася деперсо-
налізаційна симптоматика, а у жінок – галюцина-
торна. Виявлено, що у структурі продуктивної 
симптоматики чоловікам притаманні більш важкі 
прояви маячення, розладів мислення, галюцина-
цій, збудження та ворожості; в структурі негатив-
ної симптоматики – притуплення афекту, емоцій-
ної відгородженості, труднощів у спілкуванні та 
пасивно-апатичної соціальної відгородженості; а 
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в структурі загальної симптоматики – моторної 
загальмованості, малоконтактності, порушень ува-
ги, зниження критичності до свого стану, пору-
шень волі, послаблення контролю імпульсивнос-
ті, завантаженості психічними переживаннями та 
активної соціальної відстороненості. У жінок більш 
тяжкими є прояви афективних порушень: депре-

сії, почуття провини, тривоги, напруженості, а та-
кож манірності і позування.

Перспективи подальших наукових дослі-
джень зосереджені насамперед у сфері розробки 
адресних комплексних лікувально-реабілітацій-
них та профілактичних заходів щодо параноїдної 
шизофренії з урахуваннями виявлених гендер-
них особливостей.
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ШИЗОФРЕНИИ

©С. В. Черначук1, Е. Г. Буздыган2, С. И. Шкробот3

Винницкий национальный медицинский университет имени Н. И. Пирогова 1 
Винницкая областная психоневрологическая больница имени А. И. Ющенко 2 

ДВНЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского МОЗ Украины» 3

РЕЗЮМЕ. В статье проанализированы клинико-анамнестические и клинико-психопатологические особен-
ности параноидной шизофрении с учетом гендерного фактора. 

Цель – изучение особенностей современной гендерной дифференциации клинико-анамнестических и кли-
нико-психопатологических особенностей течения параноидной шизофрении. 

Материал и методы. Проведено клинико-анамнестическое и клинико-психопатологическое обследование 
210 мужчин и 210 женщин, больных параноидной шизофренией, с использованием шкалы PANSS. 

Результаты. Установлено, что клинический патоморфоз депрессивных расстройств на современном этапе ха-
рактеризуется увеличением распространенности астенической симптоматики (79,9 % против 67,4 %, р<0,01), неспо-
собности сконцентрироваться и принимать решения (71,4  % против 61,0  %, р<0,05), тревожной симптоматики 
(81,0 % против 73,7 %, р<0,05), пессимизма (80,4 % против 79,2 %, р<0,05), суицидальных мыслей (70,4 % против 
60,2 %, р<0,05), гастроинтестинальной симптоматики (60,3 % против 51,7 %, р<0,05), инсомнических проявлений 
(93,1 % против 81,8 %, р<0,01), и уменьшением проявлений ангедонии (76,2 % против 84,3 %, р<0,05) и заниженной 
самооценки (80,5 % против 73,0 %, р<0,05). Выявлено, что интрасиндромологическая структура депрессивных рас-
стройств на современном этапе характеризуется уменьшением распространенности витальной депрессии (с 56,8 % 
до 42,9 %, р<0,05) и анестетической депрессии (с 25,8 % до 18,0 %, р<0,05) при увеличении распространенности апатич-
ных депрессий (24,3 % против 17,4 %, р<0,05), наличием тревожно-фобических и ипохондрических включений (56,1 % 
против 47,5  %, р<0,05), инсомнических нарушений в виде пресомнических, интрасомнических, постсомнических 
проявлений с преобладанием последних (93,1 % против 81,8 %, р<0,01), вегето-соматических расстройств и соматизи-
рованных проявлений в виде гетерогенных полиморфных сенестопатий (77,8 % против 68,2 %, р<0,05), сенесто-алги-
чес кого синдрома (11,6 % против 6,4 %, р<0,05), а также астенической депрессии (79,9 % против 66,9 %, р<0,01), ажи-
тированной депрессии (38,6 % против 30,1 %, р<0,05) и депрессии с прыжками идей (28,0 % против 20,8 %, р<0,05).

Выводы. Выявленные закономерности учтены при разработке дифференцированных схем лечения парано-
идной шизофрении.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: параноидная шизофрения; гендерная дифференциация.

FEATURES OF MODERN GENDER DIFFERENTIATION OF PARANOID SCHIZOPHRENIA 
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SUMMARY. This article analyzes the clinical and medical history, clinical and psychopathological features of paranoid 
schizophrenia, taking into account the gender factor. 

The aim of the study – to learn the characteristics of modern gender differentiation of clinical and anamnestic, 
clinical and psychopathological features of the paranoid schizophrenia. 

Material and Methods. A clinical anamnesis, clinical and psychopathological observation of 210 men and 210 women 
with paranoid schizophrenia using a rating PANSS scale was conducted. 

Results and Discussion. It was established that the clinical pathomorphosis of depressive diseases on an important 
stage was characterized by a degree of asthenic symptomatology (79.9 % against 67.4 %, p<0.01), lack of concentration, 
and decision solving (71.4  % against 61.0  %, p<0.05) фтчшщгы symptomatology (81.0  % against 73.7 %, p<0.05), 
pessimism (80.4 % against 79.2 %, p<0.05), suicidal thoughts (70.4 % against 60.2 %, p<0.05), gastrointestinal symptoms 
(60.3 % against 51.7 %, p<0.05), negative symptoms and symptoms (93.1 % against 81.8 %, p<0.01), and decrease of 
manifestations in anhedonia (76.2 % against 84.3 %, p<0.05) and underestimated self-interest (80.5 % against 73.0 %, 
p<0.05). It was found that the intra-syndromological structure of depressive disorders at the present stage is characterized 
by a decrease in the prevalence of vital depression (from 56.8 % to 42.9 %, p<0.05) and anesthetic depression (from 
25.8 % to 18.0 %, p<0.05) with an increase in the prevalence of apathy depression (24.3 % vs. 17.4 %, p<0.05), anxiety-
phobic and hypochondria inclusions (56.1  % vs. 47.5  %, p<0.05)), insomnitic disturbances in the form of presmonic, 
intrasomnitic, post-semantic manifestations with the prevalence of the latter (93.1 % vs. 81.8 %, p<0.01), vegetative-
somatic disorders and somatized manifestations in the form of heterogeneous polymorphic senestopathy (77.8 % versus 
68.2 %, p<0.05), senesto-Alzheimer's syndrome (11.6 % vs. 6.4 %, p<0.05) and asthenic depression (79.9 % vs. 66.9 %, 
p<0.01), aged depression (38.6 % vs. 30.1 %, p<0.05) and depression with jumping ideas (28.0 % vs. 20.8 %, p<0.05).

Conclusions. Identified patterns are taken into account in the development of differentiated treatment regimens 
of paranoid schizophrenia.

KEY WORDS: paranoid schizophrenia; gender differentiation. 
Отримано 12.02.2019 
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РІВНІ TNF-α У ХВОРИХ ІЗ ХРОНІЧНИМ ОБСТРУКТИВНИМ ЗАХВОРЮВАННЯМ ЛЕГЕНЬ  
У ПОЄДНАННІ З ГАСТРОПАТІЯМИ ПІСЛЯ ЛІКУВАННЯ ДАНОЇ  

КОМОРБІДНОЇ ПАТОЛОГІЇ
©А. В. Четайкіна, Р. Я. Дутка, Є. Я. Скляров

Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького

РЕЗЮМЕ. Хронічне обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ) займає 4 місце в структурі терапевтичної 
патології. Гастропатії є одним із позалегеневих проявів ХОЗЛ. Разом з тим, не до кінця з'ясованими залишаються 
механізми взаємообтяження ХОЗЛ та гастродуоденальної патології.

Мета – виявити зміни рівнів TNF-α у пацієнтів із ХОЗЛ у поєднанні з ерозивно-виразковими ураженнями 
слизової оболонки гастродуоденальної зони в процесі базового лікування ХОЗЛ та із включенням рабепразолу і 
ребаміпіду.

Матеріал і методи. Обстежено 88 осіб, серед них 21 пацієнт із ХОЗЛ у поєднанні з ерозивно-виразковими 
ураженнями гастродуоденальної зони (І група); до ІІ групи увійшли 26 хворих, яким, крім базового лікування 
основного захворювання, – ХОЗЛ – призначали рабепразол у складі антигелікобактерної терапії; до ІІІ групи 
увійшли 27 пацієнтів із такою ж патологією, яким, крім базового лікування, призначали антигелікобактерну 
терапію з рабепразолом та ребаміпідом. До групи контролю увійшли 14 практично здорових осіб. 

Усім пацієнтам проводили загальноклінічні обстеження, спірометрію, фіброгастродуоденоскопію, а також 
визначали рівень TNF-α імуноферментним методом.

Результати. Порівняно з контрольною групою відмічали достовірне збільшення вмісту TNF-α у хворих із ко-
морбідною патологією. Призначення рабепразолу в складі антигелікобактерної терапії впродовж десяти днів па-
цієнтам із даною коморбідною патологією на фоні базової терапії ХОЗЛ привело до суттєвого зменшення рівня 
TNF-α до (34,48±8,98) пг/мл (р<0,01). При застосуванні комбінації рабепразолу з ребаміпідом у складі антигеліко-
бактерної терапії впродовж 10 днів на фоні базової терапії ХОЗЛ також спостерігали суттєве зниження TNF-α до 
(38,25±7,78) пг/мл (р<0,01).

Висновки. Включення рабепразолу або рабепразолу з ребаміпідом до базової терапії хворих із ХОЗЛ у по-
єднанні з гастродуоденальною патологією приводило до зменшення клінічних симптомів з боку шлунка і дванад-
цятипалої кишки (ДПК), що об'єктивно підтверджувалося даними фіброгастродуоденоскопії (ФГДС) і проявля-
лось зменшенням або зникненням ерозивно-виразкових дефектів у шлунку та ДПК. Застосування рабепразолу 
або рабепразолу з ребаміпідом на фоні базової терапії основного захворювання приводило до суттєвого знижен-
ня вмісту TNF-α та покращення загального стану хворих.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: туморнекротичний фактор альфа; хронічне обструктивне захворювання легень; 
гастропатії.

Вступ. Хронічне обструктивне захворювання 
легень (ХОЗЛ) займає 4 місце в структурі терапев-
тичної патології, це єдине захворювання, при яко-
му даний показник продовжує невпинно зроста-
ти [1]. Зростання кількості хворих із ХОЗЛ відміча-
ється як у Західній Європі, так і в країнах, які 
розвиваються, ця нозологія є однією з головних 
причин тимчасової непрацездатності, інваліднос-
ті та летальності населення [2, 3]. 

Прогресування захворювання з часом призво-
дить до екстрапульмональних ускладнень ХОЗЛ, 
серед яких важливе місце займає гастродуоде-
нальна патологія через ризик ерозивно-пептичної 
ульцерації та виникнення кровотеч [3, 4].

Існує все більше доказів того, що пацієнти з 
коморбідною патологією хворіють частіше і така 
коморбідність впливає на результати ефектив-
ності лікування хворих та показники загальної 
смертності [2, 5]. Вважають, що в даному випадку 
необхідно застосовувати комплексний підхід у лі-
куванні ХОЗЛ та супутніх захворювань [6].

Гастропатії є одним із позалегеневих проявів 
ХОЗЛ, які виявляють у таких хворих із тривалим 
анамнезом захворювання [7].

Серед патогенетичних факторів виникнення 
даної коморбідної патології велику увагу приді-
ляють ролі туморнекротичного фактора (TNF-α), 
який відіграє центральну роль як в легеневому, 
так і в системному запаленні [8, 9]. Вважають, що 
хронічне запалення в легенях згодом призводить 
до перенаповнення прозапальних цитокінів із пе-
реходом їх в інші органи та системи за типом 
ефекту «розпилення» [10, 11].

Підвищення рівня TNF-α може корелювати з 
тяжкістю перебігу ХОЗЛ та викликати розвиток 
системної коморбідності, асоційованої з ХОЗЛ 
[7, 9, 12].

Хоча є достатньо публікацій щодо підвищення 
рівня TNF-α у хворих з ХОЗЛ або при наявності га-
стродуоденальної патології, питання впливу цього 
прозапального цитокіну при коморбідній патології 
досі залишається не з'ясованим [13, 14]. У пооди-
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ноких повідомленнях вказують на позитивний 
ефект призначення ІПП в лікуванні хворих із ХОЗЛ, 
який виражався у зменшенні ризику ускладнення 
основного захворювання та покращував якість 
життя. Разом з тим, така лікувальна тактика ще не 
набула широкого розповсюдження в профілактиці 
ХОЗЛ та потребує ґрунтовних досліджень.

Втім, не до кінця з'ясованими залишаються 
механізми взаємообтяження ХОЗЛ та гастродуо-
денальної патології.

Мета дослідження – виявити зміни рівнів 
TNF-α у пацієнтів із ХОЗЛ в поєднанні з ерозивно-
виразковими ураженнями слизової оболонки га-
стродуоденальної зони в процесі базового ліку-
вання ХОЗЛ та із включенням рабепразолу і реба-
міпіду.

Матеріал і методи. Відповідно до поставле-
них завдань обстежено 88 осіб, серед них 21 паці-
єнт із ХОЗЛ у поєднанні з ерозивно-виразковими 
ураженнями гастродуоденальної зони (І група); 
до ІІ групи увійшли 26 хворих, яким, крім базово-
го лікування основного захворювання, – ХОЗЛ – 
призначали рабепразол у складі антигелікобак-
терної терапії; до ІІІ групи увійшли 27 пацієнтів із 
такою ж патологією, яким, крім базового лікуван-
ня, призначали антигелікобактерну терапію з ра-
бепразолом та ребаміпідом. До групи контролю 
увійшли 14 практично здорових осіб. 

Діагноз ХОЗЛ встановлювали з урахуванням 
фази і стадії захворювання відповідно до прото-
колу «Хронічне обструктивне захворювання ле-
гень», затвердженого наказом МОЗ України 
№ 555 від 27 червня 2013 р. 

Для оцінки обструктивного типу порушення 
функції зовнішнього дихання використовували 
комп'ютерну спірометрію. Наявність ХОЗЛ підтвер-
джувалася даними анамнезу та інструментальни-
ми методами дослідження (ОФВ1/ЖЄЛ≤70 %, при-
ріст ОФВ1≤12 % або ≤200 мл після проведення про-
би з β2-агоністами). 

Для верифікації гастродуоденальної патології 
пацієнтам проводили фіброгастродуоденоскопію 
(ФГДС) апаратом Pentax EG-34JA (Японія): оцінюва-
ли наявність гіперемії, набряку, ерозивно-виразко-
вих дефектів, рубцевої деформації цибу лини ДПК, 

тонус кардіального сфінктера і воротаря, наявність 
гастроезофагеального та дуоденогастрального 
рефлюксів. Діагноз пептичної виразки встановлю-
вали відповідно до протоколу «Пептична виразка 
шлунка та дванадцятипалої кишки у дорослих», за-
твердженого наказом Міністерства охорони 
здоров'я України № 613 від 03.09.2014 р.

Пацієнти із ХОЗЛ у поєднанні з ерозивно-ви-
разковими ураженнями гастродуоденальної зони 
отримували базове лікування згідно зі стандарта-
ми обстеження та лікування ХОЗЛ. Рабепразол 
призначали у складі антигелікобактерної терапії 
в дозі 20 мг двічі на день протягом 10 днів; реба-
міпід додавали до основного лікування в дозі 
100 мг 3 рази на день протягом 10 днів.

Рівень TNF-α визначали імуноферментним 
методом за допомогою набору RayBio Human 
TNF-alfa ELISA Kit (США).

Статистичну обробку отриманих результатів 
виконували на персональному комп'ютері з вико-
ристанням пакетів ліцензійних програм «Micro-
soft Excel 2007» (Microsoft), «Statistica 6.0» (Stat-
Soft., США). 

Результати й обговорення. Згідно з даними 
спірометрії та клінічними проявами у пацієнтів із 
ХОЗЛ у поєднанні з ерозивно-виразковими ура-
женнями гастродуоденальної зони виявляли пе-
реважно 2 стадію ХОЗЛ, що підтверджувалось 
дихальними пробами.

За гендерною ознакою серед пацієнтів І гру-
пи було 14 чоловіків (66,7 %) і 7 жінок (33,3 %). У 
ІІ групі кількість чоловіків становила 18 (69,2 %), а 
жінок – 8 (30,8  %) осіб. Серед пацієнтів ІІІ групи 
було 17 чоловіків (63,0 %) і 10 жінок (37,0 %). Та-
ким чином, відзначено тенденцію до переважан-
ня чоловічої статі над жіночою в усіх групах обсте-
жених пацієнтів.

Середній стаж куріння в трьох групах обсте-
жених хворих становив понад 20 років, що й зу-
мовило подібні величини ОФВ1 та ЖЄЛ (табл. 1).

В цілому, за критеріями Lanza, найчастіше ви-
значали 2, 3 ступінь ерозивного ураження СО 
шлунка чи ДПК, а також виявляли виразкові де-
фекти 5-го ступеня ураження у хворих із даною 
поєднаною патологією.

Таблиця 1. Характеристика пацієнтів, включених у дослідження

Показники
Контроль,

(n=14)

Група І
(пацієнти з ХОЗЛ)

(n=21)

Група ІІ
(рабепразол)

(n=26)

Група ІІІ
(рабепразол+ребаміпід)

(n=27)
Вік, роки 42,93±3,77 52,29±1,73 55,85±3,16 55,48±2,10

Стаж куріння, 
роки

– 23,67±1,57 22,98±1,51 23,15±1,74

ОФВ1, % 94,44±3,51 49,01±2,09 52,93±2,72 56,63±2,99

ЖЄЛ, % 92,87±2,97 54,10±2,09 62,75±1,98 69,79±2,82
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Рівень TNF-α визначали, відповідно до по-

ставлених завдань, у групі практично здорових 
осіб (контроль), у пацієнтів із ХОЗЛ та ерозивно-
виразковими ураженнями гастродуоденальної 
зони, які лікувалися з приводу легеневої патоло-
гії (І група), а також у хворих із даною коморбід-

ною патологією, яким до основного лікування до-
давали рабепразол (ІІ група) або рабепразол з 
ребаміпідом (ІІІ група).

Порівняно з контрольною групою відмічали 
достовірне збільшення вмісту TNF-α у хворих із 
коморбідною патологією (рис. 1).

Рис. 1. Зміни показників TNF-α у контрольній групі та в групі пацієнтів із ХОЗЛ та ерозивно-виразковим 
ураженням гастродуоденальної зони на фоні базового лікування із включенням рабепразолу та рабепразолу з 
ребаміпідом у склад антигелікобактерної терапії. 
Примітка: * – р<0,01 порівняно з контролем.

Рис. 2. Кореляційні взаємозв'язки між ОФВ1 і TNF-α у пацієнтів із ХОЗЛ (r=-0,65; р<0,01).

Призначення рабепразолу у складі антигелі-
кобактерної терапії впродовж десяти днів пацієн-
там із даною коморбідною патологією на фоні 
базової терапії ХОЗЛ привело до суттєвого змен-
шення рівня TNF-α у 84,5  % хворих, що в серед-
ньому склало (34,48±8,98) пг/мл (р<0,01).

При застосуванні комбінації рабепразолу з 
ребаміпідом у складі антигелікобактерної терапії 
впродовж 10 днів на фоні базової терапії ХОЗЛ та-
кож спостерігали суттєве зниження TNF-α до 
(38,25±7,78) пг/мл (р<0,01).

Порівняння показників TNF-α у групі пацієн-
тів, які отримували рабепразол, та вмісту проза-
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пального цитокіну на фоні призначення комбіна-
ції рабепразолу з ребаміпідом не виявило суттє-
вої різниці середніх величин. 

За даними ФГДС після лікування, спостеріга-
ли різке зменшення кількості ерозивних дефек-
тів у тілі шлунка й цибулині ДПК, загоєння вираз-
кових дефектів у ДПК та зменшення розмірів ви-
разкових дефектів і ознак запалення в шлунку.

Розгляд кореляційних зв'язків показав, що іс-
нує негативна кореляція між рівнем ОФВ1 у хво-
рих з ХОЗЛ та TNF-α, що свідчить про безпосеред-
ню роль одного з важливих прозапальних цитокі-
нів у виникненні бронхіальної обструкції (рис. 2).
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Висновки. Включення рабепразолу або ра-

бепразолу з ребаміпідом до базової терапії хво-
рих із ХОЗЛ у поєднанні з гастродуоденальною 
патологією приводило до зменшення клінічних 
симптомів з боку шлунка і ДПК, що об'єктивно 
підтверджувалося даними ФГДС і проявлялось 
зменшенням або зникненням ерозивно-виразко-
вих дефектів у шлунку та ДПК. Застосування рабе-

празолу або рабепразолу з ребаміпідом на фоні 
базової терапії основного захворювання приво-
дило до суттєвого зниження вмісту TNF-α та по-
кращення загального стану хворих.

Перспективи подальших досліджень. По-
дальші дослідження дозволять більш детально 
вивчити особливості перебігу ХОЗЛ у поєднанні з 
гастродуоденальною патологією.
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УРОВНИ TNF-α У БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНЬЮ ЛЕГКИХ 
В СОЧЕТАНИИ С ГАСТРОПАТИЯМИ ПОСЛЕ ЛЕЧЕНИЯ ДАННОЙ КОМОРБИДНОЙ 

ПАТОЛОГИИ
©А. В. Четайкина, Р. Я. Дутка, Е. Я. Скляров

Львовский национальный медицинский университет имени Данила Галицкого

РЕЗЮМЕ. Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) занимает 4 место в структуре терапевтической 
патологии. Гастропатии – одно из внелегочных проявлений ХОБЛ. Тем не менее, не до конца исследованы 
механизмы взаимного утяжеления ХОБЛ и гастродуоденальной патологии.

Цель – выявить изменения уровней TNF-α у пациентов с ХОБЛ в сочетании с эрозивно-язвенными 
поражениями слизистой оболочки гастродуоденальной зоны в процессе базового лечения ХОБЛ и с включением 
рабепразола и ребамипида.

Материал и методы. Обследовано 88 человек, среди них 21 пациент с ХОБЛ в сочетании с эрозивно-
язвенными поражениями гастродуоденальной зоны (I группа), во II группу вошли 26 больных, которым, кроме 
базового лечения основного заболевания, – ХОБЛ – назначали рабепразол в составе антихеликобактерной 
терапии, в III группу вошли 27 пациентов с такой же патологией, которым, кроме базового лечения, назначали 
антихеликобактерную терапию с рабепразолом и ребамипидом. В группу контроля вошли 14 практически 
здоровых лиц.

Всем пациентам проводили общеклинические обследования, спирометрию, фиброгастродуоденоскопию, а 
также определяли уровень TNF-α иммуноферментным методом.

Результаты. По сравнению с контрольной группой отмечалось достоверное увеличение содержания TNF-α 
у больных с коморбидной патологией. Назначение рабепразола в составе антихеликобактерной терапии в тече-
ние 10 дней пациентам с данной коморбидной патологией на фоне базовой терапии ХОБЛ привело к существен-
ному уменьшению уровня TNF-α до (34,48±8,98) пг/мл (р<0,01). При применении комбинации рабепразола с реба-
мипидом в составе антихеликобактерной терапии в течение 10 дней на фоне базовой терапии ХОБЛ также на-
блюдалось существенное снижение TNF-α до (38,25±7,78) пг/мл (р<0,01).

Выводы. Включение рабепразола или рабепразола с ребамипидом в базовую терапию больных с ХОБЛ в 
сочетании с гастродуоденальной патологией приводило к уменьшению клинических симптомов со стороны же-
лудка и двенадцатиперстной кишки (ДПК), что объективно подтверждалось данными фиброгастродуоденоско-
пии (ФГДС) и проявлялось уменьшением или исчезновением эрозивно-язвенных дефектов в желудке и ДПК. При-
менение рабепразола или рабепразола с ребамипидом на фоне базовой терапии основного заболевания при-
водило к существенному снижению содержания TNF-α и улучшению общего состояния больных.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: туморнекротический фактор альфа; хроническая обструктивная болезнь легких; 
гастропатии.

TNF-α LEVELS IN PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE  
IN CONNECTION WITH GASTROPATHY AFTER TREATMENT OF THIS COMORBID PATHOLOGY

©A. V. Chetaykina, R. Y. Dutka, E. Y. Sklyarov
Danylo Halytskyi Lviv National Medical University

SUMMARY. Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) takes 4th place in the structure of therapeutic pathology. 
Gastropathy is one of the extrapulmonary manifestations of COPD. Nevertheless, the mechanisms of mutual weighting 
of COPD and gastroduodenal pathology are not fully investigated.
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The aim of the study – to learn the change of the TNF-α level in COPD patients with erosive-ulcerative lesions in the 

gastroduodenal area in the course of COPD treatment combined with rabeprazole and rebamipide therapies.
Material and Methods. The cohort of 88 patients was examined. 21 patients had COPD comorbid with erosive-

ulcerative lesions in the gastroduodenal area (group I). Group II included 26 patients whose background COPD therapy 
was combined with rabeprazole as an anti-helicobacter therapy, while 27 patients with the same pathology who made up 
group III were prescribed rabeprazole and rebamipide in addition to the background therapy for the underlying condition. 
The control group consisted of 14 practically healthy persons. 

All patients were examined with next general-clinical investigations, spirometry, fibrogastroduodenoscopy, and 
TNF-α levels were determined by the immunological method.

Results and Discussion. As compared to the control group, a significant increase in the TNF-α level in the patients 
with the comorbidity was observed. The prescription of rabeprazole as an anti-helicobacter therapy for ten days to the 
patients with the comorbidity in addition to the COPD background therapy resulted in a considerable reduction of the 
TNF-α level to (34.48±8.98) pg/mL (р<0.01). Using rabeprazole+rebamipide anti-helicobacter therapy for ten days in 
combination with the COPD background therapy also brought about a significant decrease in the TNF-α level down to 
(38.25±7.78) pg/mL (р<0.01).

Conclusions. Addition of rabeprazole or rabeprazole+rebamipide to the background therapy of COPD comorbid 
with gastroduodenal pathology reduced the gastric and duodenal clinical manifestations, which was objectively verified 
by the OGD data and was displayed in the reduced or eliminated erosive-ulcerative defects in the gastroduodenal area. 
Using rabeprazole or rabeprazole with rebamipide in addition to the background therapy of the underlying disease 
resulted in a significant decrease in the TNF-α level and improved general condition of the patients.

KEY WORDS: tumour necrosis factor alpha; chronic obstructive pulmonary disease; gastropathy.

Отримано 29.01.2019



ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2019. № 1166

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
УДК 612.444-06:618

DOI 10.11603/1811-2471.2019.v0.i1.10070

ОСОБЛИВОСТІ РЕМОДЕЛЮВАННЯ ЗВИВИСТИХ АРТЕРІЙ ЕНДОМЕТРІЯ  
ПРИ ФОРМУВАННІ СУДИННОГО КОМПОНЕНТА ФІБРОВАСКУЛЯРНОГО ЯДРА ПОЛІПІВ  

У ЖІНОК РЕПРОДУКТИВНОГО ВІКУ
©Г. М. Чорненька 

ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Питанням ремоделювання ендометрія та його складових в останні роки приділяється все більше 
уваги. Функціональний шар матки має унікальну властивість – фізіологічний ангіогенез, який залежить від 
гормональної циклічності жіночого організму. Зміни ендометрія загалом та його судинного компонента зокрема 
вивчені не достатньо. Потребує уваги питання ремоделювання звивистих артерій функціонального шару матки за 
умов впливу додаткових зовнішніх факторів.

Мета – на основі патоморфологічного аналізу архівних препаратів ендометрія жінок репродуктивного віку із 
застосуванням додаткових гістохімічних методик визначити структурні особливості судинного компонента та 
фіброваскулярного ядра поліпів ендометрія.

Матеріал і методи. Досліджували 55 біопсійних архівних препаратів ендометрія жінок репродуктивного 
віку: 43  препарати поліпів ендометрія, 12 – фізіологічного ендометрія. Проводили стандартне фарбування 
гематоксиліном та еозином, а також використовували додаткові гістохімічні методи фарбування: резорцин-
фуксином за Хартом, пікрофусцином за Ван Гізон та трихромним методом Масона.

Результати. Серед 43 випадків поліпів ендометрія виявлено 15 випадків залозистих поліпів, 26 – залозисто-
стромальних. Клінічно у 33 пацієнток діагностовано непліддя, 10 жінок були фертильними. Для контролю 
відібрали 12 зразків нормального функціонального ендометрія: по 6 випадків у фазах проліферації та секреції.

Гістохімічні методи забарвлення дозволили визначити особливості будови фіброваскулярного ядра поліпів 
ендометрія – наявність осередків великих товстостінних судин, які часто розташовуються ланцюжками у вигляді 
«доріжки». Встановлено, що до складу ендометріальної залози в нормі входять клітини епітелію та циркулярно 
розташовані навколо них волокнисті елементи сполучної тканини, які візуалізуються при використанні додатко-
вих гістохімічних фарбувань. Наші дослідження показали, що у нормі в спіральних артеріях волокнисті елементи 
відсутні, а за умов ремоделювання ендометрія у вигляді його поліпозної трансформації волокнисті елементи є 
обов'язковим елементом артерій. Додаткові зовнішні фактори (такі, як хронічне запалення тощо) сприяють про-
гресуючій васкуляризації поліпів. Остання проявляється не лише сформованим фіброваскулярним ядром поліпа, 
а й феноменом капіляризації поліпів.

Висновки. Наявність фіброваскулярного ядра в поліпах ендометрія є проявом судинного ремоделювання, 
яке полягає в появі сформованих артерій із еластично-колагеновим каркасом. Скупчення судин характерні для 
фіброваскулярної ніжки поліпа і, разом з більш вираженим волокнистим характером строми, можуть бути цінною 
диференційно-діагностичною ознакою, що відрізняє поліп від фонової тканини ендометрія при його невеликих 
розмірах. Описана васкуляризація є вирішальною для прогресуючого росту поліпа та його можливої малігнізації. 
Застосування додаткових гістохімічних методів дозволяє полегшити диференційну діагностику поліпа як від різ-
них видів гіперплазій, так і від нормального ендометрія. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ремоделювання ендометрія; ангіогенез; поліп ендометрія; фіброваскулярне ядро поліпа; 
звивисті артерії; репродуктивний вік.

Вступ. Протягом останніх років проводиться 
все більше досліджень, присвячених вивченню 
внутрішньоматкових патологій, до яких належать 
поліпи ендометрія, та механізмів їх виникнення 
[1–3]. Розміри, розташування та гістологічна струк-
тура поліпозних трансформацій функціонального 
шару матки є варіабельними і мають залежність 
від багатьох факторів [13]. Наслідки патологічної 
трансформації ендометрія можуть бути різнома-
нітні. Cеред них: дисменореї з кровотратами та 
анеміями, злоякісні новоутворення і порушення 
фертильності [4–6]. Думки вчених з приводу за-
лежності непліддя від розмірів внутрішньоматко-
вої патології суперечливі. Існує думка, що виник-
ненню порушень фертильності сприяють будь-які 

внутрішньоматкові новоутворення, або ж, що 
причиною можуть бути лише поліпи великих роз-
мірів, активний ріст яких перешкоджає як настан-
ню вагітності, так і успішній імплантації заплідне-
ної яйце клітини в порожнині матки.

Будь-яке новоутворення тканини, яке переви-
щує за своїм об'ємом 1,0–2,0 мм3, потребує підви-
щеного насичення киснем, що зумовлює гіпоксію 
прилеглих тканин, яка, в свою чергу, стимулює 
ангіогенез, оскільки метаболічні потреби переви-
щують перфузійну здатність існуючих судин [5, 
10, 15]. Є також думка, що провідну роль у зміні 
особливостей мікросудинного русла відіграє три-
валість пухлинного процесу, а не обсяг пухлини 
[10]. Активний ріст новоутворень сприяє посиле-
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ній проліферації судинних комплексів та неоан-
гіогенезу. Самі судини є дезорганізованими: пух-
кі, не вистелені шаром епітеліальних клітин, що 
призводить до їх аномально високої проникності 
та кровоточивості [15]. Ангіогенез – процес бага-
тоступеневий, включає активацію та проліфера-
цію клітин ендотелію, деградацію їх базальної 
мембрани, міграцію через екстрацелюлярний 
матрикс із проліферацією гладком'язових клітин 
з наступним формуванням судин [7, 15].

Відомо, що ангіогенез для непошкоджених 
тканин не характерний. Активізація його відбува-
ється за умов патологічного росту тканин при пух-
линах, гострих чи хронічних запальних процесах 
тощо. Ендометрій вважають унікальним винят-
ком із цього правила, оскільки циклічні зміни, що 
відбуваються у ньому, сприяють постійному ангіо-
генезу [11].

Стан кровотоку в маткових артеріях та проце-
си ангіогенезу в ендометрії вивчені недостатньо 
[9]. Здебільшого це питання розглядають з погля-
ду ультрасонографії чи імуногістохімії. Перший 
варіант не є високоінформативним, його можна 
застосовувати лише для попередньої діагностики, 
а другий – потребує часу та значних матеріальних 
затрат. Незважаючи на певний науковий прогрес 
у галузі репродуктивної медицини та досліджень 
стану ендометрія жінки, питання трансформації 
структурних компонентів слизової оболонки мат-
ки у нормі та при внутрішньоматкових утворах 
вивчене недостатньо. Особливого нового підхо-
ду вимагає питання трансформації ендометрія 
при формуванні власне судинної ніжки поліпа ен-
дометрія у жінок репродуктивного віку та морфо-
логічної діагностики даного ремоделювання ен-
дометрія на ранніх етапах.

Мета – на основі патоморфологічного аналі-
зу архівних препаратів ендометрія жінок репро-
дуктивного віку визначити структурні особливос-
ті судинного компонента та фіброваскулярного 
ядра поліпів ендометрія із застосуванням додат-
кових гістохімічних методик.

Матеріал і методи дослідження. Досліджу-
вали 55 біопсійних архівних препаратів ендоме-
трія жінок репродуктивного віку: 43 поліпи ендо-
метрія, 12 – фізіологічного ендометрія. Проводили 
стандартне фарбування гематоксиліном та еози-
ном і додаткові гістохімічні методи: фарбування 
резорцин-фуксином за Хартом, пікрофусцином за 
Ван Гізон та трихромним методом Масона.

Результати гістоморфологічних досліджень 
опра цьовували та реєстрували цифровим фото-
апаратом мікроскопа Meiji 4300 LED, об'єктив 
×40, фотоапаратом Canon 550D з перехідником 
MA150/50 та адаптером МА986 із збільшенням 
×1.9. Математичну обробку даних проводили з 

ви користанням методів варіаційної статистики, 
точного критерію Фішера і критерію Манна–Уїтні. 
Варіант похибки становив р>0,05.

Результати й обговорення. Серед 43 випад-
ків поліпів ендометрія виявлено 15 випадків за-
лозистих поліпів, 26 – залозисто-стромальних. 
Клінічно у 33 пацієнток діагностовано непліддя, 
10 жінок були фертильні. Для контролю відібра-
ли 12  зразків нормального функціонального ен-
дометрія: по шість зразків у фазах проліферації та 
секреції.

Структура залозистих поліпів ендометрія ха-
рактеризувалася порушенням стромально-зало-
зистого балансу: переважав залозистий компо-
нент, розташування залоз було нерівномірним, 
різної форми та розмірів, траплялися кістозно-роз-
ширені залози. Залози були розташовані щільно, 
форма їх – химерною, нерідко розгалуженою. Епі-
телій залоз – високий, призматичний, переважно 
багаторядний із різко базофільними клітинами та 
значною кількістю мітозів. Поряд із активно міто-
тичними клітинами із темним ядром спостерігали 
вогнища з великих епітеліальних клітин із блідою 
еозинофільною дрібнозернистою цитоплазмою. 
У залозах із кістозною трансформацією трапляли-
ся вогнища сплощеного епітелію за типом низь-
кого призматичного. Строма аденоматозних по-
ліпів зазвичай відповідала стромальній тканині 
поліпів базального типу, але частіше спостеріга-
ли її виражений фіброз, а також гіперхромію аргі-
рофільного каркасу (рис. 1).

Рис. 1. Залозистий поліп ендометрія: сітка аргіро-
фільних волокон в стромі та в складі фіброваскулярно-
го ядра поліпа. Забарвлення – реакція сріблення.  
Зб. ×200.

Строми було мало, переважно в складі “су-
динної ніжки”, яку представляли від трьох до 
п'яти товстостінних судин (рис. 2).
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Залозисто-фіброзні поліпи були представлені 
поліпозними утворами із переважанням залозис-
того та стромального компонентів. Поділ на шари 
відсутній, велика кількість залоз різної форми та 
розмірів, гландулярний епітелій низький призма-
тичний, проліферативного типу, із різко базофіль-
ними клітинами. Фіброваскулярне ядро представ-
лене п'ятьма і більше товстостінними судинами, 
які місцями галузилися. Лімфоцитарна інфільтра-
ція стромального компонента наявна в усіх випад-
ках: вогнищева – в 25 % , дифузна – у 15 %. Поліпи 
із переважанням залозистого компонента харак-
теризувалися дифузною кістозною трансформа-
цією залозистих елементів. Епітелій залоз – висо-
кий, призматичний, у залозах із кістозною транс-
формацією траплялося сплощення епітелію, що 
нагадував низький призматичний. Цитоплазма 
клітин заповнена слизом, наявні глікопротеїни. 
Виявляли вогнищеву лімфоцитарну інфільтрацію 
строми у вигляді лімфоїдних фолікулів. Строми 
було мало, переважно в складі “судинної ніжки”. 
Остання включає судинний компонент – від трьох 
до п'яти товстостінних судин та фіброзний компо-
нент – дрібноволокнисту сполучнотканинну сітку. 
Це так зване фіброваскулярне ядро поліпа. Фі-
брозний компонент формував щільну сітку-каркас, 
між сполучнотканинними волокнами якої визна-
чалися тонкопетлисті аргірофільні волокна. Суди-
ни фіброваскулярного ядра із дифузним склеро-
зом та гіалінозом. У судинній стінці гістохімічно 
спостерігається переважання фібротизованих ко-
лагенових волокон. Крім того, визначаються елас-
тичні волокна по всьому периметру судини. Елас-
тичні волокна дистрофічно змінені – з вогнищевим 
гіпер еластозом та гіперхромією, місцями із озна-
ками фрагментації та мультиплікації (рис. 3).

У поліпах із переважанням стромального ком-
понента спостерігалася значна кількість фібро-

тизованої сполучної тканини, залозистих елемен-
тів було мало, переважно на етапах інволютивних 
та атрофічних змін. Строма щільна, волокниста, 
морфологічно переважають сполучнотканинні 
елементи, місцями наявні тонкі аргірофільні во-
локна. Судинний пучок виглядав як клубки судин 
із потовщеними стінками. У структурі фібровас-
кулярного ядра наявна виражена сітка-каркас на-
вколо товстостінних судин. Навколо дрібних по-
верхневих судин та залозистих компонентів вияв-
лено сполучнотканинні волокна, що переплітають-
ся у вигляді дрібноволокнистої сітки. Структурні 
волокнисті компоненти потовщуються та щільні-
ше розташовуються у напрямку фіброваскуляр-
ного ядра. Зустрічаються вогнища густої сітки ко-
лагенових волокон, що оточують кістозно-розши-
рені, зі стоншеними стінками залози, епітеліаль-
ний компонент яких представлений сплощеними 
клітинами.

 Фіброзні поліпи представлені фіброзною 
сполучною тканиною та поодинокими судинами 
із вираженим периваскулярним фіброзом (рис. 4).

 Залози в таких поліпах – поодинокі, атрофіч-
ні. Вважаємо, що відсутність слизу та глікопротеї-
нів може бути ознакою гіпоестрогенії. Строма 
представлена грубою сполучною тканиною, не-
зрілі аргірофільні волокна відсутні. Такі поліпи ми 
спостерігали у двох жінок пізнього репродуктив-
ного віку із вторинним непліддям. Поряд із цим 
відомий той факт, що фіброзні поліпи можуть бу-
ти проявом дисгормонозів молодих жінок.

Крім добре вираженого фіброваскулярного яд-
ра, в структурі залозистих та залозисто-фіброзних 
поліпів спостерігалася капіляризація строми. Тон-
костінні капіляри розташовувалися у стромі полі-
пів у безпосередній близькості від фіброваскуляр-
ного ядра. Вони утворювали галузисті струк тури, 
що пронизували строму поліпа на різних рівнях.

Рис. 2. Залозистий поліп: товстостінні судини ба-
зального шару ендометрія, залучені в ніжку поліпа. За-
барвлення гематоксиліном та еозином. Зб. ×200.

Рис. 3. Судини фіброваскулярного ядра поліпа ен-
дометрія. Дистрофічні зміни еластичних волокон по 
всьому периметру судини. Забарвлення пікрофуксином 
за Хартом. Зб. ×400.
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Капіляризація поліпів практично не визнача-
лася при рутинному забарвленні гематоксилін-
еозином, але достатньо чітко спостерігалася при 
використанні додаткових методик – фарбуванні 
на еластичні та колагенові волокна (рис. 5).

Цей феномен виникає як наслідок хронічно-
го ендометриту в поєднанні із гормональним 
впливом. Про це свідчить наявність дрібновог-
нищевих лімфоцитарних інфільтратів, що розта-
шовуються навколо капілярів. Капіляризація, як 
прояв ангіогенезу пухлинних утворів, забезпечує 
адекватний кровотік та сприяє подальшому пух-
линному росту. В той же час не виключається гор-
мональний ґенез розвитку поліпів – так звані 
функціонуючі поліпи. Відомо, що у нормі підви-
щення концентрації естрадіолу пов'язане із швид-
ким ростом ендотелію судин строми ендометрія 
під час проліферативної фази менструального 
циклу [6]. В секреторну фазу під впливом проге-
стерону відбуваються диференціювання субепі-
теліальної капілярної сітки, ріст та спіралізація 
артеріол. Адекватна модуляція ангіогенезу за-
безпечує успішну інвазію трофобласта, ремоде-
лювання спіральних артерій та формування мат-
ково-плацентарних судин [12, 14]. Цей же прин-
цип гормональної регуляції, мабуть, має місце й 
при формуванні поліпа ендометрія. Вивчення 
прогестеронової та естрогенової рецепції у зраз-
ках ендометрія на даному етапі дослідження ми 
не проводили. Одним із проявів можливої гормо-
нальної регуляції в наших дослідженнях була на-
явність нерівномірно розташованих альціанпози-
тивних слизистих мас у частині гландулярного 
епітелію та поза ним (рис.  6), а також скупчення 
глікопротеїнів. 

Переважно такі зміни ми виявляли в залозис-
тих та залозисто-фіброзних поліпах із переважан-
ням залозистого компонента. Слід зазначити, що 

такі поліпи переважали у жінок репродуктивного 
віку (30–40 років) та спостерігалися як при пер-
винному, так і при вторинному безплідді. 

Висновки. 1. Наявність фіброваскулярного 
ядра в поліпах – це прояв судинного ремоделю-
вання, яке полягає в появі сформованих артерій 
із еластично-колагеновим каркасом. 

2. До складу ендометріальної залози в нормі 
входять клітини епітелію та циркулярно розташо-
вані навколо них волокнисті елементи сполучної 
тканини, які візуалізуються при використанні до-
даткових гістохімічних пофарбувань. 

3. Встановлено, що у спіральних артеріях в 
нормі відсутні волокнисті елементи, а за умов мо-
дифікації ендометрія у вигляді поліпозної його 
трансформації – волокнисті елементи наявні.

4. Скупчення судин надзвичайно характерні 
для фіброваскулярної ніжки поліпа і, разом з більш 
вираженим волокнистим характером строми, мо-
жуть служити цінною диференційно-діагностич-
ною ознакою, що відрізняє поліп від фонової тка-

Рис. 4. Фіброзний поліп ендометрія. Товстостінна 
судина із вираженим периваскулярним фіброзом. За-
барвлення трихромним методом Масона. Зб. ×200.

Рис. 5. Залозисто-стромальний поліп ендометрія. 
Еритростаз у тонкостінному капілярі стромального 
компонента. Забарвлення за Ван Гізон. Зб. ×400.

Рис. 6. Альціанпозитивні слизисті елементи у про-
світах залозистих структур поліпа ендометрія. Забарв-
лення альціановим синім. Зб. ×400.
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
нини ендометрія при дуже невеликих розмірах 
поліпа.

5. Хронічне запалення, в поєднанні із іншими 
факторами, сприяє прогресуючій васкуляризації 
поліпів. Вона проявляється не лише сформова-
ним фіброваскулярним ядром поліпа, а й фено-
меном капіляризації поліпів. Описана васкуляри-
зація є вирішальною для прогресуючого росту 
поліпа та його можливої малігнізації.

6. Фіброваскулярне ядро є патогномонічною 
гістологічною ознакою поліпів, тому застосування 

додаткових гістохімічних методів (трихромний ме-
тод Масона, фарбування пікрофусцином за Ван Гі-
зон, резорцин-фуксином за Хартом) дозволяє по-
легшити диференційну діагностику поліпа від різ-
них видів гіперплазій та нормального ендометрія.

Перспективи подальших досліджень. По-
требують подальшого вивчення особливості ре-
моделювання ендометрія за умов впливу зовніш-
ніх та внутрішніх факторів та моделюючий вплив 
ангіогенезу на структуру судинного компонента 
функціонального шару матки.
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ОСОБЕННОСТИ РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ ИЗВИЛИСТИХ АРТЕРИЙ ЭНДОМЕТРИЯ  
ПРИ ФОРМИРОВАНИИ СОСУДИСТОГО КОМПОНЕНТА ФИБРОВАСКУЛЯРНОГО ЯДРА 

ПОЛИПОВ У ЖЕНЩИН РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА 
©Г. Н. Чорненька

ГУВЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  
МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Вопросам ремоделирования эндометрия и его составляющих в последние годы уделяется все 
больше внимания. Функциональный слой матки обладает уникальным свойством – физиологическим ангиогене-
зом, зависящим от гормональной цикличности женского организма. Изменения эндометрия в целом и его сосу-
дистого компонента в частности изучены недостаточно. Требует внимания вопрос ремоделирования извилистых 
артерий функционального слоя матки при воздействии дополнительных внешних факторов.

Цель – на основании патоморфологического анализа архивных препаратов эндометрия женщин репродук-
тивного возраста с применением дополнительных гистохимических методик определить структурные особен-
ности сосудистого компонента и фиброваскулярного ядра полипов эндометрия.

Материал и методы. Исследовали 55 биопсийных архивных препаратов эндометрия женщин репродуктив-
ного возраста: 43 препарата полипов эндометрия, 12 – физиологического эндометрия. Проводили стандартное 
окрашивание гематоксилином и эозином, а также использовали дополнительные гистохимические методы: 
окрашивание резорцин-фуксином по Харту, пикрофусцином по Ван Гизон и треххромным методом Масона.

Результаты. Среди 43 случаев полипов эндометрия выявлено 15 случаев железистых полипов, 26 – 
железисто-стромальных. Клинически у 33 пациенток диагностировано бесплодие, 10 женщин были фертильными. 
Для контроля отобраны 12 образцов нормального функционального эндометрия, по шесть случаев в фазах 
пролиферации и секреции.

Гистохимические методы окрашивания позволили определить особенности строения фиброваскулярного 
ядра полипов эндометрия – наличие ячеек больших толстостенных сосудов, которые часто располагаются цепоч-
ками в виде «дорожки». Установлено, что в состав эндометриальной железы в норме входят клетки эпителия и 
циркулярно расположенные вокруг них волокнистые элементы соединительной ткани, которые визуализируют-
ся при использовании дополнительных гистохимических окрашиваний. Наши исследования показали, что в нор-
ме в спиральных артериях отсутствуют волокнистые элементы, а в условиях ремоделирования эндометрия в 
виде полипозной его трансформации – волокнистые элементы являются обязательным элементом артерий. До-
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
полнительные внешние факторы (такие, как хроническое воспаление и др.) способствуют прогрессирующей 
васку ляризации полипов. Последняя проявляется не только фиброваскулярным ядром полипа, но и феноменом 
капилляризации полипов.

Выводы. Наличие фиброваскулярного ядра в полипах эндометрия является проявлением сосудистого ре-
моделирования, которое заключается в появлении артерий с эластично-коллагеновым каркасом. Скопления со-
судов характерны для фиброваскулярной ножки полипа и, наряду с более выраженным волокнистым характе-
ром стромы, могут служить ценным дифференциально-диагностическим признаком, отличающим полип от фо-
новой ткани эндометрия при его небольших размерах. Описанная васкуляризация является решающей для про-
грессирующего роста полипа и его возможной малигнизации. Применение дополнительных гистохимических 
методов позволяет облегчить дифференциальную диагностику полипа как от различных видов гиперплазии, так 
и нормального эндометрия.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ремоделирование эндометрия; ангиогенез; полип эндометрия; фиброваскулярное 
ядро полипа; извилистые артерии; репродуктивный возраст.

FEATURES OF THE REMODELING OF ENDOMETRIUM TORTUOUS ARTERIES  
DURING THE FORMATION OF THE VASCULAR COMPONENT OF FIBROVASCULAR NUCLEI 

ENDOMETRIAL POLYPS IN WOMEN OF REPRODUCTIVE AGE
©G. M. Chornenka

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. The issues of remodeling of the endometrium and its components in recent years have received 
increasing attention. The functional layer of the uterus has a unique property – physiological angiogenesis, depending on 
the hormonal cyclicity of the female body. Changes in the endometrium in general and its vascular component in 
particular are not well understood. The issue of remodeling the tortuous arteries of the functional layer of the uterus 
when exposed to additional external factors requires attention.

The aim of the study – based on the pathological analysis of archival preparations of the endometrium of women 
of reproductive age using additional histochemical techniques, determine the structural features of the vascular 
component and the fibrovascular core of endometrial polyps.

Material and Methods. The study included 55 cases of biopsy archival preparations of the endometrium of women 
of reproductive age: 43 were endometrial polyps, 12 – physiological endometrium. Conducted standard staining with 
hematoxylin and eosin and additional histochemical methods: resorcin-fuscin by Hart, picrofuscin by Van Gieson and 
three chrome Masson.

Results and Discussion. Among 43 cases of endometrial polyps, 15 cases of glandular polyps were revealed, 26 
cases of glandular-stromal ones. Clinically, 33 patients were diagnosed with infertility, 10 fertile women. For control, 12 
samples of normal functional endometrium were selected: in the proliferation phase – six cases and secretion – six.

Histochemical staining methods made it possible to determine the structural features of the fibrovascular nucleus 
of endometrial polyps – cells of large thick-walled vessels, often arranged in chains in the form of a “track”. It is established 
that the composition of the endometrium of the gland normally includes epithelial cells and fibrous elements of the 
connective tissue located circularly around them, which are visualized by using additional histochemical staining. Our 
studies have shown that in the normal spiral arteries there are nofibrous elements, and in the conditions of endometrial 
remodeling in the form of polypous transformation, fibrous elements are an essential element of the arteries. Additional 
external factors (such as chronic inflammation, etc.) contribute to the progressive vascularization of polyps. The latter is 
manifested not only by the fibrovascular nucleus of the polyp, but also by the phenomenon of capillary polyps.

Conclusions. The presence of fibrovascular nuclei in endometrial polyps is a manifestation of vascular remodeling, 
which consists in the appearance of arteries with an elastically collagen skeleton. Vascular accumulation is characteristic 
of the fibrovascular nuclei of a polyp and, along with the more pronounced fibrous character of the stroma, can serve as 
a valuable differential diagnostic sign that distinguishes the polyp from the background tissue of the endometrium with 
its small size. The described vascularization is crucial for the progressive growth of the polyp and its possible malignancy. 
The use of additional histochemical methods allows to facilitate the differential diagnosis of a polyp from both different 
types of hyperplasia and normal endometrium.

KEY WORDS: endometrial remodeling; angiogenesis; endometrial polyp; fibrovascular polyp core; tortuous arteries; 
reproductive age.

Отримано 28.01.2018
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РЕЗЮМЕ. В Україні відзначено зростання захворюваності на інфаркт міокарда серед осіб працездатного віку 
(48,9 на 100 тис.), а ішемічна хвороба серця посідає перше місце серед причин первинного виходу на інвалідність 
(22,8 %). З огляду на вищенаведені факти, пріоритетними є розробка та вдосконалення методів лікування хворих 
на гострий коронарний синдром (інфаркт міокарда) (ГКС (ІМ)).

Мета – підвищити ефективність лікування та профілактики реперфузійного синдрому у хворих на ГКС (ІМ), 
яким проведено коронарне стентування, шляхом включення в терапію L-аргініну та L-карнітину (тіворелю). 

Матеріал і методи. Обстежено 45 хворих на гострий коронарний синдром з елевацією сегмента ST, яким 
було проведено ургентну балонну ангіопластику та стентування інфарктзалежної коронарної артерії. Вік пацієн-
тів – від 43 до 75 років, у середньому (59,57±8,07) року. Серед них переважали чоловіки (82,2 %). Дослідну групу 
склали 30 пацієнтів, які отримували стандартне протокольне лікування ГКС (ІМ) і яким додатково призначали 4,2 г 
L-аргініну та 2,0 г L-карнітину (препарат «Тіворель», Юрія-Фарм, Україна) у формі розчину для інфузій по 100 мл 
один раз на добу курсом 5 днів внутрішньовенно. До контрольної групи увійшли 15 пацієнтів із ГКС (ІМ), яким та-
кож проведено ургентну балонну ангіопластику та стентування інфарктзалежної коронарної артерії, але хворі цієї 
групи отримували тільки стандартне протокольне лікування.

Результати. Встановлено, що у хворих на ГКС (ІМ) після перкутанного коронарного втручання найчастіше 
розвивався реперфузійний синдром із проявами лівошлуночкової недостатності та порушень ритму. Під впливом 
стандартного медикаментозного лікування у хворих контрольної групи відмічено суттєве клініко-функціональне 
покращення, але прогресувало післяінфарктне ремоделювання з порушенням систолічної та діастолічної функцій 
серця, з розвитком синдрому серцевої недостатності та ендотеліальної дисфункції судин, а також зберігалась 
резистентна до лікування екстрасистолія.

У хворих на ГКС (ІМ) дослідної групи під впливом комплексного медикаментозного лікування із включенням 
L-аргініну та L-карнітину відмічено достовірне зменшення частоти порушень ритму і провідності вже на другу добу 
спостереження, а також зменшення проявів постінфарктного ремоделювання ЛШ, що в кінцевому результаті 
проявлялося достовірним покращенням скоротливості міокарда (ФВ зросла на 13 %) та зменшенням діастолічної 
дисфункції. 

Висновок. Покращення інотропної функції серця та достовірне зниження частоти і вираження реперфузійних 
аритмій досягнуто за рахунок кардіометаболічного впливу L-карнітину, а відновлення ендотеліальної функції 
судин наставало завдяки терапевтичному впливу L-аргініну. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: гострий коронарний синдром; перкутанне коронарне втручання; реперфузійний синдром; 
L-аргінін; L-карнітин. 

Вступ. В Україні спостерігається зростання за-
хворюваності на інфаркт міокарда серед осіб пра-
цездатного віку (48,9 на 100 тис.), а ішемічна хворо-
ба серця продовжує посідати перше місце серед 
причин первинного виходу на інвалідність (22,8 %) 
[4]. Вищенаведені факти визначають пріоритет-
ність розробки і вдосконалення методів лікування 
хворих на гострий коронарний синдром (інфаркт 
міокарда) (ГКС (ІМ)) [2, 7, 8]. 

Безпосередньою причиною розвитку ГКС  (ІМ) 
вважають розрив атероматозної бляшки і утворен-
ня в коронарній артерії тромбу, який і викликає про-
гресуючий стеноз. Втім, останнім часом обговорю-
ється ключова роль і таких патогенетичних чинни-
ків, як дисліпідемія, системне низькоінтенсивне 

запалення, пероксидний стрес і порушення ендоте-
ліальної функції, які лежать в основі порушення 
енергетичного метаболізму та ішемічного пошко-
дження кардіоміоцитів. Вказаний патогенетич-
ний механізм розвитку ГКС (ІМ) передбачає мож-
ливість медикаментозного впливу на ці патоло-
гічні процеси метаболічної та цитопротекторної 
терапії. 

Найбільш перспективними і фізіологічними 
ме таболічними препаратами виявились L-карні-
тин та L-аргінін. L-аргінін володіє антигіпоксичною, 
мембраностабілізувальною, антиоксидантною та 
дезінтоксикаційною активністю, проявляє себе як 
активний регулятор проміжного обміну і процесів 
енергозабезпечення [6, 14], але основна його фі-
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зіо логічна роль – це регуляція функціонального 
стану судин і забезпечення відповідного рівня мік-
роциркуляції органів і тканин організму [11, 13]. 
L-карнітин відіграє важливу роль в енергетичному 
обміні в міокарді за рахунок переносу вільних 
жирних кислот з цитозолю всередину міто хондрій, 
забезпечуючи біодоступність високоенергетич-
ного субстрату для окисного метаболізму в кардіо-
міоциті [9, 16], що позитивно впливає на метабо-
лізм і функцію лівого шлуночка [10, 12, 17, 18].

Наведені вище факти стали обґрунтуванням 
для дослідження клінічної ефективності та мож-
ливості корекції метаболічних порушень у хворих 
на ГКС (ІМ).

Мета дослідження – підвищити ефектив-
ність лікування та профілактики реперфузійного 
синдрому у хворих на ГКС  (ІМ), яким проведено 
коронарне стентування, шляхом включення в те-
рапію L-аргініну та L-карнітину (тіворелю).

Матеріал і методи. Обстежено 45 хворих на 
гострий коронарний синдром з елевацією сегмен-
та ST, яким було проведено ургентну балонну ан-
гіопластику та стентування інфарктзалежної ко-
ронарної артерії і які перебували на лікуванні у 
кардіологічному відділенні Тернопільської уні-
верситетської лікарні в 2018 році. У дослідження 
відібрано хворих у віці від 43 до 75 років, в серед-
ньому (59,57±8,07)  року. Серед досліджуваного 
контингенту переважали чоловіки (82,2 %). Діаг-
ноз верифікували відповідно до рекомендацій 
ESC [15] при наявності типового ангінозного напа-
ду, динаміки специфічних змін кривої електро-
кардіограми (реципрокне зміщення сегмента ST) 
та ознак некрорезорбтивного синдрому.

Дослідну групу склали 30 пацієнтів, які отриму-
вали стандартне протокольне лікування ГКС (ІМ) і 
яким додатково призначали 4,2 г L-аргініну та 2,0 г 
L-карнітину (препарат «Тіворель», Юрія-Фарм, 
Україна) у формі розчину для інфузій по 100 мл 
один раз на добу курсом 5 днів внутрішньовенно. До 
контрольної групи увійшли 15 пацієнтів з ГКС (ІМ), 
яким також проведено ургентну балонну ангіо-
пластику та стентування інфарктзалежної коро-
нарної артерії, але хворі цієї групи отримували 
лише стандартне протокольне лікування.

Окрім загальноклінічних, інструментальних 
та лабораторних методів (загальний аналіз крові, 
МВ фракції креатинфосфокінази (КФК-МВ), тро-
поніну Т, насичення артеріальної крові киснем 
(SpO2), ЕКГ у 12 стандартних відведеннях тощо), 
проводили ехокардіографію у В-режимі апара-
том Aloka SSD-2000 (США) із визначенням ліній-
них та об'ємних показників лівого шлуночка, а 
також глобальної (за фракцією викиду, ФВ) та ло-
кальної скорочувальної активності міокарда за 
методом Simpson. Діастолічну функцію лівого 

шлуночка оцінювали за часом ізоволюмічного 
розслаблення лівого шлуночка (IVRT), часом спо-
вільнення швидкості раннього наповнення лівого 
шлуночка (DT), максимальною швидкістю ранньо-
го його наповнення (Е) та максимальною швид-
кістю наповнення лівого шлуночка у період сис-
толи передсердь (А) [1]. 

Функціональний стан судинного ендотелію 
визначали за концентрацією ендотеліну-1(ЕТ-1) у 
плазмі крові (за допомогою імуноферментного 
набору фірми «Amersham Pharmacia Biotech») та 
вмістом стабільних метаболітів NO, які визначали 
за реакцією з реактивом Гріса [5]. Розрахунок 
кількості нітритів здійснювали за калібрувальним 
графіком. 

Статистичну обробку отриманих результатів 
виконували за допомогою пакета статистичних 
програм Statistica 10.0 та програми Microsoft Exel-
2013. Для оцінки даних використовували непара-
метричні методи статистики – Манна–Уїтні U-тест 
для порівняння показників у двох групах (р<0,05).

Результати й обговорення. Серед обстежува-
них ГКС (ІМ) у чоловіків зустрічався у 4,6 раза часті-
ше, ніж у жінок, що порівнянно з даними літе ратури. 
У більшості випадків ГКС розвинувся на фоні арте-
ріальної гіпертензії – 27 (60,0 %) осіб. У 38 (84,4 %) 
хворих мала місце дис- або гіперхоле стерине-
мія (ЗХС ≥4,5 ммоль/л, ХС ЛПНЩ ≥1,8 ммоль/л, 
Т ≥2,0  ммоль/л). У 31  (68,4  %) хворого простежу-
валось поєднання цих двох факторів ризику ІХС. Се-
ред інших несприятливих чинників у досліджува-
них відмічали надлишкову масу тіла – у 14 (31,1 %), 
цукровий діабет 2 типу – у 12 (26,7 %), куріння − у 
28 хворих, що склало 62,2 % усіх досліджуваних. Се-
ред жінок переважали особи старшої (7 хворих) ві-
кової категорії, у всіх 9 жінок настала менопауза. 

Клінічна картина ГКС  (ІМ) у більшості обсте-
жених хворих проявлялась класичним ангіноз-
ним болем, характерними змінами електрокар-
діографічної кривої та некрорезорбтивним син-
дромом. У частини пацієнтів (11,1 %) діагностували 
атиповий клінічний початок інфаркту міокарда. 

Порушення ритму і провідності серця діаг но-
стували у 93 (65 %) обстежених хворих, найчасті-
ше реєстрували шлуночкові або суправентрику-
лярні екстрасистоли (у 78,5 %), пароксизми фібри-
ляції передсердь (у 11,8 %), шлуночкову тахікардію 
(у 5,4 %), блокади різного ступеня та локалізації (у 
45,1 %). 

Всім пацієнтам для верифікації діагнозу про-
водили морфофункціональне дослідження серця 
і контрастну коронароангіографію з наступною 
ангіопластикою та стентуванням інфарктзалеж-
ної коронарної артерії (в середньому через 
(6,28±1,43)  год після появи ангінозного нападу). 
За результатами проведеної ургентної коронаро-
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ангіографії  (КАГ) було встановлено заключний 
діагноз для кожного хворого. При цьому можна 
констатувати, що кількість та анатомічне вира-
ження ураження коронарних артерій суттєво не 
відрізнялися між хворими вказаних груп.

Аналізуючи структуру та частоту розвитку 
ускладнень в обстежених групах хворих, виявле-
но, що розвиток гострої аневризми передньої 
стінки лівого шлуночка (33,3 проти 0,0 %, р=0,017) 
та тромбендокардиту у верхівці лівого шлуночка 
(26,7 проти 0,0  %, р=0,037) достовірно частіше 
спостерігали у хворих, яким проводили прото-
кольне медикаментозне та кардіореабілітаційне 
лікування. Разом з тим, у пацієнтів дослідної гру-
пи, яким у комплексне медикаментозне лікуван-
ня додатково призначали курс терапії L-аргініном 
та L-карнітином, вказані ускладнення не виника-
ли взагалі. Більше того, в обстежених хворих 

обох груп, яким вчасно (в межах 2–12 год від по-
чатку ангінозного нападу) провели ургентну ан-
гіо пластику та стентування інфарктзалежної коро-
нарної артерії, такі ускладнення, як рання після-
інфарктна стенокардія, кардіогенний шок, набряк 
легень, механічні (розрив вільної стінки лівого 
шлуночка, міжшлуночкової перегородки, відрив 
сосочкових м'язів), взагалі не зафіксовано. Водно-
час зауважимо, що у хворих на ГКС (ІМ) у післяопе-
раційному періоді (після перкутанного коронар-
ного втручання, ПКВ) найчастіше розвивався ре-
перфузійний синдром із різною тривалістю та 
вираженням лівошлуночкової недостатності і по-
рушень ритму та провідності (рис. 1). Як видно з 
представлених даних, у вихідному стані безпосе-
редньо після проведеної ПКВ у хворих на ГКС (ІМ) 
обох груп реєстрували однакову частоту та види 
порушень ритму і провідності (p>0,05). 

Рис. 1. Частота розвитку порушень ритму та провідності у хворих на ГКС (ІМ) дослідної (А) і контрольної (Б) 
груп.
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Під впливом стандартного медикаментозного 
та відновного лікування відмічено суттєве зменшен-
ня частоти порушень ритму і провідності у хворих 
контрольної групи вже на другу добу спостере-
ження. Резистентними до такого лікування зали-
шались суправентрикулярні та шлуночкові екстра-
систоли. Більше того, вказані аритмії залишались 
і наприкінці другого тижня лікування, що обґрун-
товувало застосування додаткової антиаритміч-
ної терапії.

У хворих на ГКС (ІМ) дослідної групи під впли-
вом комплексного медикаментозного лікування із 
включенням L-аргініну та L-карнітину також відмі-
чено суттєве зменшення частоти порушень ритму і 
провідності вже на другу добу спостереження, але 
у пацієнтів цієї групи достовірно вищими залиша-
лись частота синусової тахікардії та суправентри-
кулярної екстрасистолії. Такий результат можна 
пояснити додатковим зниженням систолічного і 

діастолічного артеріального тиску внаслідок по-
кращення мікроциркуляції під впливом L-аргініну. 
По завершенні курсу запропонованого комплекс-
ного лікування (8–10 доба) частота порушень рит-
му і провідності у хворих дослідної групи достовір-
но знижувалась і була достовірно нижчою порів-
няно з показниками групи порівняння (p<0,05).

Результати ехокардіографічного дослідження 
(табл. 1) засвідчують, що у вихідному стані у хво-
рих на ГКС (ІМ) дослідної та контрольної груп вони 
статистично не відрізняються, але суттєво відріз-
няються від аналогічних у здорових людей (рефе-
рентні значення). При цьому зауважимо, що у ви-
хідному стані у хворих на ГКС  (ІМ) діагностували 
систолічну та діастолічну дисфункцію ЛШ, про що 
за свідчують збільшення показників КСОлш, КДОлш, 
А, IVRT, DT та зниження ФВ, Е, Е/А. Cкоротлива 
функція лівого шлуночка внаслідок розвитку 
ГКС (ІМ) знижувалась у середньому на 22 %.
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Показники та їх референтні 
значення

1 доба 10 доба 28 доба р1 р2 р3

КДОлш, мл
(156,4±1,4)

1 151,5±1,2 146,3±1,4 144,4±1,4 <0,05 <0,05 <0,05
2 152,1±1,4 158,8±1,6 159,2±1,6 <0,05 <0,05 <0,05

КСОлш, мл
(81,3±3,8)

1 88,6±2,7 86,5±3,2 81,3±2,8 >0,05 >0,05 <0,05
2 89,3±2,3 89,4±2,5 93,9±2,3 >0,05 >0,05 >0,05

ФВ, %
(59,8±0,3)

1 46,9±0,4 51,2±0,2 53,8±0,23 <0,05 >0,05 <0,05
2 47,9 ±0,4 46,5±0,3 48,6±0,6 >0,05 >0,05 >0,05

IVRT, мс
(88,5±2,1)

1 82,6±1,3 76,3±1,3 68,1±2,1 <0,05 <0,05 <0,05
2 83,7±2,1 78,4±1,5 74,3±2,1 >0,05 >0,05 <0,05

DT, мс
(196,4±4,7)

1 169,9±5,3 185,4±5,2 234,4±4,8 <0,05 <0,05 <0,05
2 179,5±4,4 186,6±4, 6 194,6±4,5 >0,05 >0,05 >0,05

E, см/с
(45,67±1,7)

1 61,5±1,8 63,2±1,8 65,61±1,6 >0,05 >0,05 <0,05
2 62,2±1,3 53,2±1,3 48,7±1,4 <0,05 >0,05 <0,05

А, см/с
(36,8±1,1)

1 44,3±1,3 37,2±1,2 32,8±1,1 <0,05 <0,05 <0,05
2 42,7±1,1 48,5±1,2 54,8±1,1 <0,05 <0,05 <0,05

Е/А
(1,23±0,04)

1 1,36±0,04 1,43±0,04 1,03±0,04 >0,05 <0,05 <0,05
2 1,44±0,05 1,35±0,06 1,19±0,05 >0,05 >0,05 <0,05

Під впливом проведеної стандартної терапії 
до 10 доби у хворих на ГКС (ІМ) суттєво зростали 
показники КДОлш, IVRT, DT, А та, відповідно, зни-
жувалися такі показники інтракардіальної гемоди-
наміки, як Е, Е/А, ФВ. Таким чином, на 10 добу ІМ у 
хворих контрольної групи на фоні медикаментоз-
ного та відновного лікування за стандартною схе-
мою мало місце ремоделювання серця із поступо-
вим збільшенням об'ємів його камер та знижен-
ням скоротливої здатності. Одночасно у хворих 
розвивалася діастолічна дисфункція переважно за 
релаксаційним типом. Після одномісячного курсу 
стандартного лікування у хворих даної групи спо-
стерігали продовження постінфарктного ремоде-
лювання ЛШ, що проявлялось достовірним збіль-
шенням КДОлш, IVRT, DT та зменшенням Е, Е/А. 
ФВ дещо зростала до 28 дня проведеної терапії (на 
1,5–4,3  %) порівняно з показником на 1–10 добу 
стандартного лікування (p<0,05). Проте цей показ-
ник після завершення лікування був достовірно 
нижчий, ніж у здорових осіб. Отримані дані свід-
чать про недостатню гемодинамічну ефективність 
стандартної терапії у цієї групи хворих.

У хворих на ГКС (ІМ) дослідної групи, яким до 
стандартної терапії додавали курс лікування L-ар-
гініном та L-карнітином, при повторному обсте-
женні (на 10 добу) відмічено достовірне збільшен-
ня DT та ФВ і зменшення КДОлш та коефіцієнта 
Е/А, зміни решти показників гемодинаміки були 
несуттєвими порівняно з вихідними даними, про-
те відмічалась тенденція до зменшення постін-

фарктного ремоделювання серця. Одночасно 
відмічено розвиток діастолічної дисфункції за ре-
лаксаційним типом. Так, на 28 добу застосованої 
терапії достовірно зростав показник IVRT та ФВ і 
зменшувалися Е, А, Е/А порівняно з вихідним зна-
ченням. Таким чином, додавання до стандартно-
го медикаментозного та відновного лікування у 
цих пацієнтів L-аргініну та L-карнітину сприяло 
зменшенню розмірів лівих камер серця, проявів 
постінфарктного ремоделювання ЛШ, що в кінце-
вому результаті проявлялося достовірним зро-
станням ФВ (у середньому на 13 %), скоротливос-
ті міокарда та зменшенням діастолічної дисфункції.

У процесі дослідження вивчали також зміни 
показників ендотеліальної функції судин у хворих 
на ГКС (ІМ) і було встановлено, що у вихідному ста-
ні вони не відрізнялись між собою, але були суттє-
во порушені порівняно з референтними. Так, при 
госпіталізації рівень ендотеліну-1 в плазмі крові 
у хворих на ГКС (ІМ) був в 2,1 раза вищий від ре-
ферентної норми (відповідно (0,96±0,04) та (0,46± 
0,03) нг/мл) і його активність суттєво не змінюва-
лася безпосередньо після ургентної ангіопластики 
коронарної судини та її стентування. Разом з тим, у 
пацієнтів контрольної групи, яким проводили про-
токольне медикаментозне та відновне лікування, 
рівень ендотеліну суттєво знижувався, але і в кінці 
стаціонарного етапу лікування не досягав рівня 
здорових осіб (0,66±0,06; p>0,05). 

На відміну від цього, у хворих дослідної гру-
пи, яким у комплексне лікування додатково 

Таблиця 1. Динаміка гемодинамічних показників під впливом комплексної терапії із включенням L-аргініну 
та L-карнітину у хворих на ГКС (ІМ) (M±m)

Примітка. 1,2 – відповідно, показники у хворих на ГКС (ІМ) дослідної (n=30) та контрольної (n=15) груп; р1, р2, р3 – відповідно, 
достовірність різниці між параметрами у хворих на ГКС (ІМ) у 1 та 10 день лікування, у 10 і 28 день та між хворими у 1 і 
28 день.
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включали курс терапії L-аргініном та L-карнітином, 
в наступні 10 діб стаціонарного етапу лікування 
активність ЕТ-1 знижувалась на 33,3 % (p<0,05), а 
після одномісячного лікування його активність у 
плазмі крові достовірно знижувалась ще на 43 % і 
досягала рівня здорових осіб ((0,52±0,05)  нг/мл; 
p>0,05). Тобто, застосування комплексної медика-
ментозної терапії з включенням L-аргініну та 
L-карнітину на фоні індивідуалізованої програми 
кардіореабілітації у хворих на ГКС  (ІМ) сприяло 
швидкому зниженню (протягом 10 діб) і повному 
відновленню (протягом 28 діб) активності ендо-
теліну-1 у плазмі крові цих пацієнтів.

 Одночасно зі змінами активності ендотелі-
ну-1 у хворих на ГКС (ІМ) в період загострення хво-
роби наставало різке зниження рівня метаболітів 
оксиду азоту (NOε=(17,75±0,42) мкмоль/л при нор-
мі (36,92±0,37) мкмоль/л), що могло свідчити про 
виражене порушення мікроциркуляції у цих паці-
єнтів. Так, концентрація нітратів та нітритів у вихід-
ному стані у хворих обох груп знижувалась майже 
в 2,0 рази, а загальний їх вміст у плазмі крові падав 
на 45,0  %. При цьому зауважимо, що загально-
вживане протокольне лікування не забезпечувало 
повного відновлення ендотеліальної функції су-
дин у цієї групи пацієнтів із ГКС (ІМ), загальна кон-
центрація метаболітів оксиду азоту у плазмі крові 
у них була на 19 % нижчою від референтного по-
казника (p<0,05). Водночас застосування комплекс-
ної медикаментозної терапії із включенням L-ар-
гініну та L-карнітину у пацієнтів дослідної групи 
суттєво впливало на концентрацію нітритів та ні-
тратів у плазмі крові, їх рівень достовірно зростав 
уже до 10 доби лікування і по завершенні стаціо-
нарного етапу комплексного медикаментозного 
та відновного кардіореабілітаційного лікування 
досягав референтної норми. 

Таким чином, отримані результати комплекс-
ного дослідження клініко-функціонального стану 
хворих на ГКС (ІМ) дозволяють зробити висновок, 
що у хворих на ГКС (ІМ) в післяопераційному пері-
оді (після перкутанного коронарного втручання) 
часто розвивався реперфузійний синдром із різ-
ною тривалістю та вираженням лівошлуночкової 
недостатності, порушень ритму і провідності. Під 
впливом стандартного медикаментозного та від-
новного лікування у хворих контрольної групи 
відмічено суттєве зменшення частоти порушень 
ритму і провідності вже на другу добу спостере-
ження, але резистентними до такого лікування 
залишались суправентрикулярні та шлуночкові 
екстрасистоли, що обґрунтовувало застосування 
додаткової антиаритмічної терапії. Втім, у хворих 
на ГКС  (ІМ) дослідної групи під впливом комп-
лексного медикаментозно го лікування із вклю-
ченням L-аргініну та L-карні тину на фоні індивіду-

алізованої програми кардіореабілітації вже на 
другу добу спостереження відмічено суттєве змен-
шення частоти порушень ритму і провідності, але 
достовірно вищими залишались частота синусо-
вої тахікардії та суправентрикулярної екстрасис-
толії, що можна було пояснити компенсаторною 
реакцією на додаткове зниження систолічного і 
діастолічного артеріального тиску під впливом 
запропонованого лікування. 

Діагностика у вихідному стані у хворих на 
ГКС (ІМ) виражених порушень морфофункціональ-
них параметрів серця, післяінфарктного ремоде-
лювання з порушенням систолічної та діастолічної 
функцій серця, з розвитком синдрому серцевої не-
достатності та ендотеліальної дисфункції судин, 
які зберігались безпосередньо після ургентного 
перкутанного втручання, стали обґрунтуванням 
для включення в склад протокольної програми те-
рапії курсу парентерального застосування L-аргі-
ніну та L-карнітину. Було встановлено недостатню 
гемодинамічну ефективність стандартної терапії 
у цієї групи хворих і лише додавання до стандарт-
ної терапії L-аргініну та L-карнітину приводило до 
достовірного збільшення ФВ, DT і зменшення 
КДОлш, коефіцієнта Е/А та до зменшення постін-
фарктного ремоделювання серця, що в кінцевому 
результаті проявлялося достовірним зростанням 
ФВ, скоротливості міокарда та зменшенням діа-
столічної дисфункції. Отриманий позитивний ре-
зультат впливу запропонованого лікування на іно-
тропну функцію серця та достовірне зниження час-
тоти і вираження реперфузійних аритмій, на нашу 
думку, досягнуто саме за рахунок кардіометабо-
лічного впливу L-карнітину, який, за даними бага-
тьох дослідників, відіграє важливу роль в енерге-
тичному обміні в міокарді за рахунок переносу 
вільних жирних кислот з цитозолю всередину мі-
тохондрій і тим самим забезпечує біодоступність 
високоенергетичного субстрату для окисного ме-
таболізму в кардіоміоциті [10, 12]. Крім того, полег-
шуючи оксидацію довголанцюгових жирних кис-
лот та модулюючи співвідношення КoA до КoA-SH, 
сполука бере участь у зв'язуванні ацильних залиш-
ків у пероксисомах і мітохондріях та позитивно 
впливає на обмін амінокислот, асимілюючи масив 
вільнорадикальних сполук, що забезпечує стабілі-
зацію органел і клітинних мембран та попереджує 
накопичення в цитоплазмі кардіоміоцитів ефірів 
жирних кислот, які можуть приводити до виник-
нення фатальних шлуночкових аритмій [16–18]. У 
процесі дослідження було також встановлено, що 
у хворих дослідної групи, яким в комплексне ліку-
вання додатково включали курс терапії L-аргініном 
та L-карнітином на фоні індивідуально адаптованої 
програми кардіореабілітації, після 10-денного лі-
кування активність ЕТ-1 достовірно знижувалась, а 
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концентрація метаболітів оксиду азоту в плазмі 
крові підвищувалась, досягаючи рівня здорових 
осіб (p>0,05). Тобто, таке комплексне лікування у 
хворих на ГКС (ІМ) сприяло швидкому і повному 
відновленню досліджуваних показників ендоте-
ліальної функції судин. Отриманий результат лі-
кування можна пояснити застосуванням L-аргініну 
як основного субстрату для синтезу оксиду азоту. 
В багатьох дослідженнях було продемонстрова-
но, що застосування L-аргініну після проведення 
стентування зменшувало число рестенозів [3, 6, 
14] завдяки його антигіпоксичній, антиоксидант-
ній та мем браностабілізувальній активності, але 
основна його фізіологічна роль – це регуляція 
функціонального стану судин і забезпечення від-
повідного рівня мік роциркуляції органів і тканин 
організму [11, 13, 16].

У цілому завдяки комплексному застосуван-
ню комбінованої медикаментозної терапії із 
включенням L-аргініну та L-карнітину (тіворелю) 
на фоні індивідуалізованої програми кардіореабі-
літації досягнуто достовірного покращення пара-
метрів центральної кардіогемодинаміки та від-
новлення ендотеліальної функції судин, що су-
проводжувалось суттєвим зменшенням частоти 
розвитку та вираження таких ускладнень ГКС (ІМ), 
як реперфузійні аритмії та гостра серцева (ліво-
шлуночкова) недостатність.

Висновки. 1. У хворих на ГКС (ІМ) у вихідному 
стані спостерігаються виражені порушення мор-
фофункціональних параметрів серця, розвиток 

його післяінфарктного ремоделювання з пору-
шенням систолічної та діастолічної функцій серця 
та розвитком синдрому серцевої недостатності та 
ендотеліальної дисфункції судин.

2. Морфофункціональні порушення парамет-
рів серця приводили до розвитку ускладненого 
перебігу ГКС (ІМ), в першу добу після перкутанно-
го коронарного втручання на фоні стандартної 
медикаментозної та відновної терапії найчастіше 
діагностували реперфузійний синдром із проява-
ми гострої лівошлуночкової недостатності та по-
рушень ритму і провідності.

3. Застосування комплексної медикаментоз-
ної терапії із включенням L-аргініну та L-карнітину 
(тіворелю) на фоні індивідуалізованої програми 
кардіореабілітації приводило до достовірного 
покращення параметрів центральної кардіогемо-
динаміки та відновлення ендотеліальної функції 
судин, що супроводжувалось суттєвим зменшен-
ням частоти розвитку та вираження таких усклад-
нень ГКС (ІМ), як реперфузійні аритмії та гостра 
лівошлуночкова недостатність.

Перспективи подальших досліджень. Отри-
мано позитивні клінічні результати комбінованої 
медикаментозної терапії із включенням L-аргініну 
та L-карнітину (тіворелю) у хворих на ГКС (ІМ), що 
проявилось покращенням інотропної функції сер-
ця та достовірним зниженням частоти і вираження 
реперфузійних аритмій, а це обґрунтовує доціль-
ність дослідження патофізіологічних механізмів 
такого впливу. 
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ПУТИ ПОВЫШЕНИЯ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ И ПРОФИЛАКТИКИ 
РЕПЕРФУЗИОННОГО СИНДРОМА У БОЛЬНЫХ ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ СИНДРОМОМ 
(ИНФАРКТОМ МИОКАРДА), КОТОРЫМ ПРОВЕДЕНО БАЛЛОННУЮ АНГИОПЛАСТИКУ  

И СТЕНТИРОВАНИЕ КОРОНАРНОЙ АРТЕРИИ
©Н. И. Швед, Л. В. Цуглевич, С. Н. Геряк, Н. М. Ковбаса,  

А. А. Прокопович, И. А. Ястремская
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. В Украине наблюдается рост заболеваемости инфарктом миокарда среди лиц трудоспособного 
возраста (48,9 на 100 тыс.), а ишемическая болезнь сердца (ИХС) занимает первое место среди причин первичного 
выхода на инвалидность (22,8 %). Учитывая приведенные факты, приоритетными являются разработка и совер-
шенствование методов лечения больных острым коронарным синдромом (инфарктом миокарда) (ОКС (ИМ)).

Материал и методы. Обследовано 45 больных острым коронарным синдромом с елевацией сегмента ST, 
которым было проведено ургентную баллонную ангиопластику и стентирование инфарктзависимой коронарной 
артерии. Возраст пациентов – от 43 до 75 лет, в среднем (59,57±8,07) года. Среди них превалировали мужчины 
(82,2  %). Опытную группу составили 30 пациентов, которые получали стандартное протокольное лечение 
ОКС (ИМ) и которым дополнительно назначали 4,2 г L-аргинина и 2,0 г L-карнитина (препарат «Тиворель», Юрия-
Фарм, Украина) в форме раствора для инфузий по 100  мл один раз в сутки курсом 5 дней внутривенно. В 
контрольную группу вошли 15 пациентов с ОКС (ИМ), которым также проведено ургентную баллонную ангио-
пластику и стен тирование инфарктзависивой коронарной артерии, но больные этой группы получали только 
стандартное протокольное лечение.

Цель – повысить эффективность лечения и профилактики реперфузионного синдрома после коронарного 
стентирования у больных ОКС (ИМ) путём включения в терапию L-аргинина и L-карнитина (тивореля). 

Результаты. Установлено, что у больных ОКС (ИМ) после перкутанного коронарного вмешательства часто 
розвивался реперфузионный синдром с проявлениями левожелудочковой недостаточности и нарушений ритма. 
Под влиянием стандартного медикаментозного лечения у больных контрольной группы отмечено существенное 
клинико-функциональное улучшение, но прогресировало послеинфарктное ремоделирование с нарушениями 
систолической и диастолической функции сердца, с развитием синдрома сердечной недостаточности и эндотели-
альной сосудистой дисфункции, а также сохранялась резистентная к лечению экстрасистолия.

У больных ОКС (ИМ) опытной группы под влиянием комплексного медикаментозного лечения с включением 
L-аргинина и L-карнитина отмечено достоверное уменьшение частоты нарушений ритма и проводимости уже на 
вторые сутки наблюдения, а также уменьшение проявлений постинфарктного ремоделирования ЛЖ, что, в 
конечном результате, проявлялось достоверным улучшением сократимости миокарда (ФВ возросла на 13 %) и 
уменьшением диастолической дисфункции. 

Вывод. Увеличение инотропной функции сердца и достоверное снижение частоты и выраженности 
реперфузионных аритмий достигнуто за счет кардиометаболического влияния L-карнитина, а восстановление 
эндотелиальной сосудистой функции наступало под терапевтическим влиянием L-аргинина. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: острый коронарный синдром; перкутанное коронарное вмешательство; реперфузион-
ный синдром; L-аргинин; L-карнитин. 

WAYS FOR IMPROVEMENT OF CENTRAL AND PERIPHERAL HEMODYNAMICS IN PATIENTS 
WITH ACUTE CORONARY SYNDROME (MYOCARDIAL INFARCTION), WHO UNDERWENT 

BALLOON ANGIOPLASTY AND STENTING OF THE CORONARY ARTERY
©M. I. Shved, L. V. Tsuglevich, S. M. Heryak, N. M. Kovbasa, 

O. O. Prokopovich, I. O. Jastremska 
I. Horbachevsky Ternopil State Medical University 

SUMMARY. In Ukraine, there is an increase in the incidence of myocardial infarction among people of working age 
(48.9 per 100 thousand), and coronary heart disease (IHD) ranks first among the causes of primary disability (22.8 %). 
Considering the above facts, the development and improvement of treatment methods for patients with acute coronary 
syndrome (myocardial infarction) (ACS) is a priority.

Material and Methods. 45 patients with acute coronary syndrome with ST segment elevation were examined, who 
underwent urgent balloon angioplasty and stenting of the infarction-dependent coronary artery. The age of patients 
was from 43 to 75 years, on average (59.57±8.07) years. Men prevailed among them (82.2 %). The experimental group 
consisted of 30 patients who received standard protocol treatment of ACS (MI) and who were additionally prescribed 
4.2 g of L-arginine and 2.0 g of L-carnitine (Tivorel, Yuriia Farm, Ukraine) in the form of a solution for infusion of 100 ml 
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once a day course of 5 days intravenously. The control group included 15 patients with ACS (MI), who also underwent 
urgent balloon angioplasty and stenting of the infarct coronary artery, but patients of this group received only standard 
protocol treatment.

The aim – to improve the efficiency of treatment and prevention of the reperfusion syndrome in patients with 
coronary stenting by means of the inclusion of L-arginine and L-carnitine (Tivorel) in therapy patients with acute coronary 
syndrome (miocardial infarction).

Results and Discussion. It was established that in patients with ACS after percutaneous coronary intervention, 
reperfusion syndrome with manifestations of left ventricular insufficiency and rhythm disturbances most often 
developed. Substantial clinical and functional improvement was noted under the influence of standard medical treatment 
in patients of the control group, but postinfarction remodeling with systolic and diastolic function of the heart, with the 
development of heart failure syndrome and endothelial dysfunction of blood vessels, and also remained resistant to 
extrasystole therapy, progressed.

Patients with ACS (MI) of the experimental group under the influence of complex medical treatment with the 
inclusion of L-arginine and L-carnitine marked a significant decrease in the frequency of violations of rhythm and con-
duction for the second day of observation, as well as a decrease in the manifestations of post-infarction remodeling of 
left ventricular, which ultimately manifested itself a significant improvement in myocardial contractility (EF increased by 
13 %) and decreased diastolic dysfunction. Improvement of the inotropic function of the heart and a significant reduction 
in the frequency and severity of reperfusion arrhythmias were achieved through the cardiometabolic effect of L-carnitine, 
and restoration of endothelial function of the vessels was induced by the therapeutic effects of L-arginine.

Conclusion. An increase in inotropic cardiac function and a significant reduction in the frequency and severity of 
reperfusion arrhythmias was achieved due to the cardiometabolic effect of L-carnitine, and the restoration of endothelial 
vascular function occurred under the therapeutic influence of L-arginine.

KEY WORDS: acute coronary syndrome; percutaneous coronary intervention; reperfusion syndrome; L-arginine; 
L-carnitine.

Отримано 21.02.2019
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КОМПЛЕКСНЕ ЛІКУВАННЯ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ У ПОЄДНАННІ  
З ІШЕМІЧНОЮ ХВОРОБОЮ ТА ПОРУШЕННЯМИ СЕРЦЕВОГО РИТМУ

©С. О. Шейко, Н. О. Колб
ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. У комплексному лікуванні АГ у поєднанні з хронічною ІХС найдоцільніше застосувати засоби, які 
мають сприятливий вплив на перебіг обох захворювань: знижувати рівень АТ, запобігати ішемії та стенокардії, 
інфаркту міокарда та інсульту, зменшувати ймовірність смерті, покращувати якість життя хворих. Але лікування 
коморбідних пацієнтів з АГ, ІХС та порушеннями серцевого ритму на тлі гіпофосфатемії в даний час залишається 
не до кінця визначеним. 

Мета – вивчення клінічної ефективності комплексного лікування пацієнтів похилого віку з артері альною 
гіпертензією (АГ) в поєднанні з ішемічною хворобою серця (IХС) та порушеннями серцевого ритму на тлі 
гіпофосфатемії.

Матеріал і методи. Проаналізовано лікування 353 пацієнтів віком (71,2±4,5) року з АГ та ІХС, які отримували 
базисну терапію. Із них у 97 (50 жінок і 47 чоловіків) хворих з АГ, ІХС, порушеннями серцевого ритму та гіпо-
фосфатемією зберігалися нестабільний перебіг АГ та серцево-больові напади. В основну групу включено 48 паці-
єн тів (25 жінок і 23 чоловіки), які приймали фіксовану комбінацію бісопрололу фумарату (5 мг) з амлодипіном 
(5 мг) і D-фруктозо-1,6-дифосфат. У групу порівняння увійшли 49 хворих (24 жінки і 25 чоловіків), у лікувальний 
комплекс яких D-фруктозо-1,6-дифосфат не додавали. Проведено загальноклінічне обстеження, визначення 
електро літів крові, електрокардіографію (ЕКГ), добове моніторування ЕКГ та артеріального тиску (АТ). Гіпофос-
фатемію діагностували при рівні фосфору у сироватці крові <0,9 ммоль/л. 

Результати. Після лікування кількість нападів стенокардії реєстрували в 2,25 раза рідше (1,07±0,03 проти 
2,41±1,05), подій депресії сегмента ST достовірно менше у хворих основної групи, порівняно з такими в групі 
порівняння (2,13±0,04 проти 4,2±0,06). Фібриляцію передсердь діагностували у 4 (8,3 %) хворих основної та у 7 
(14,2  %) – групи порівняння, суправентрикулярну екстрасистолію – у 8 (16,6  %) хворих основної і у 10 (20,4  %) 
пацієнтів групи порівняння, шлуночкові аритмії – у 3 (6,25 %) хворих основної групи та у 10 (20,4 %) хворих – групи 
порівняння. Небезпечних для життя шлуночкових порушень ритму після лікування в основній групі не зареєст-
ровано в жодному випадку.

Висновки. Застосування комплексної терапії при АГ з ІХС, порушеннями серцевого ритму і гіпофосфатемією 
зі включенням в лікувальний комплекс D-фруктозо-1,6-дифосфату забезпечує істотний антиішемічний ефект, 
приводить до зменшення (в 2,25 раза) частоти нападів стенокардії, подій суправентрикулярної екстрасистолії, па-
роксизмів фібриляції передсердь, запобігає виникненню небезпечних для життя шлуночкових порушень ритму.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: артеріальна гіпертензія; ішемічна хвороба серця; порушення серцевого ритму; фруктозо-
1,6-дифосфат.

Вступ. Основною медико-соціальною пробле-
мою в Україні є зростання атеросклерозу, артері-
альної гіпертензії (АГ) та ішемічної хвороби серця 
(ІХС) з порушеннями серцевого ритму. За дани-
ми державної установи «Національний науковий 
центр «Інститут кардіології імені академіка 
М. Д. Стражеска» НАМН України», серед дорослого 
населення України від захворювань серцево-судин-
ної системи в 2016 році страждали 22 303 564 осо-
би, що складає 52,4  % від загального населення 
[1]. Важливим глобальним чинником ризику роз-
витку кардіоваскулярної і цереброваскулярної за-
хворюваності та раптової серцевої смерті є арте-
ріальна гіпертензія. Існує пряма кореляція між 
ризиком розвитку інсульту, рівнем систолічного 
артеріального тиску (АТ) і віком. Чим вищі вік хво-
рого і систолічний артеріальний тиск, тим більша 
ймовірність розвитку порушень мозкового кро-
вообігу як ішемічного, так і геморагічного ґенезу 
[2]. У структурі АГ важливе місце займає ізольова-

на систолічна артеріальна гіпертензія. Аналіз 
Фремінгемського дослідження підтвердив роль 
ізольованого підвищення систолічного АТ як не-
залежного фактора ризику серцево-судинної па-
тології. Зростає кількість хворих зі ста більною 
стенокардією напруги і на сьогодні в Україні вона 
становить більше 3 млн осіб [3]. Поряд з цим, од-
ним із найпоширеніших патологічних станів сер-
цево-судинної системи є порушення серцевого 
ритму [4]. Пацієнтів з ІХС і АГ характеризує широ-
кий спектр надшлуночкових і шлу ночкових пору-
шень ритму серця, від екстрасистолії до фібриляції 
передсердь та шлуночкової тахікардії [4]. Загроз-
ливі показники захворюваності на серцево-су-
динну патологію в Україні вимагають постійного 
удосконалення лікування таких хворих. У комп-
лексному лікуванні пацієнтів з АГ у поєднанні з 
хронічною ІХС найдоцільніше застосовувати засо-
би, які мають сприятливий вплив на перебіг обох 
захворювань: знижують рівень АТ, запобігають 
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виникненню ішемії та стенокардії, інфаркту міо-
карда та інсульту, зменшують ймовірність смерті, 
покращують якість життя хворих. Але базисна те-
рапія не завжди дає бажані результати. Відомо, 
що коронарний атеросклероз призво дить до дис-
балансу між постачанням кисню до кардіоміоци-
тів і потребою в ньому, зменшення синтезу АТФ і, 
внаслідок цього, розвитку електрофізіологічної 
та функціональної дисфункції міокарда. Тому 
важливим компонентом терапії АГ і ІХС є препа-
рати, дія яких спрямована на усунення метаболіч-
них та електролітних порушень міокарда [5]. В 
останній час дослідники вивчають гіпофосфа-
темію. Доведено, що гіпофосфатемія – це потен-
ційно небезпечне порушення обміну речовин, 
яке часто трапляється у пацієнтів з тяжкими за-
хво рюваннями, призводить до розвитку сер цевої 
і дихальної недостатності. Встановлено взаємо-
зв'язок між концентрацією фосфору в сироватці 
крові і патогенезом шлуночкової аритмії при ін-
фаркті міокарда [6]. Оцінено потенційну клінічну 
роль і прогностичну значимість гіпофосфатемії у 
хворих з сепсисом, гострим порушенням роботи 
нирок [7–9]. Результати дослідження професора 
О. С. Сичова довели, що D-фруктозо-1,6-дифосфат 
доцільно включати в комплексне лікування арит-
мій у пацієнтів з постінфарктним кардіосклеро-
зом і серцевою недостатністю. Абсолютним пока-
занням до його призначення є гіпофосфатемія 
[10]. Однак, лікування коморбідних пацієнтів з АГ, 
ІХС та порушеннями серцевого ритму на тлі гіпо-
фосфатемії в даний час залишається не до кінця 
визначеним, підходи до лікування цієї категорії 
хворих потребують перегляду. 

Мета дослідження – вивчення клінічної 
ефективності комплексного лікування пацієнтів 
похилого віку з АГ в поєднанні з IХС та порушен-
нями серцевого ритму на тлі гіпофосфатемії.

Матеріал і методи дослідження. Дослі-
дження виконано на базі терапевтичного відді-
лення КЗ «Криворізька міська клінічна лікарня 
№ 8» Дніпропетровської обласної ради. Проаналі-
зовано результати обстеження та лікування 353 
пацієнтів з АГ і ІХС, які отримували базисну тера-
пію. Привертає до себе увагу значний відсоток 
(34,6 %) пацієнтів з ізольованою систолічною ар-
теріальною гіпертензією серед усіх хворих з АГ. 
Середній вік хворих складав (71,2±4,5) року. Всі 
пацієнти з АГ були обстежені та отримували ліку-
вання відповідно до клінічного протоколу надан-
ня медичної допомоги згідно з наказом Міністер-
ства охорони здоров'я України від 24.05.2012  р. 
№ 384 «Про затвердження та впровадження ме-
дико-технологічних документів зі стандартизації 
медичної допомоги при артеріальній гіпертензії». 
Згідно з клінічними рекомендаціями з АГ євро-

пейського товариства гіпертензії (ESH) та євро-
пейського товариства кардіологів (ESC) 2013 року, 
в загальній схемі лікування АГ більшість хворих із 
самого початку потребують комбінованої терапії  
[11]. А згідно з керівництвом 2018 року Європей-
ського товариства кардіологів і Європейського 
товариства гіпертензії, лікування АГ рекомендо-
вано починати з комбінації двох препаратів в од-
ній таблетці [12, 13]. На сьогоднішній день відома 
єдина в Україні фіксована комбінація бета-адре-
ноблокатора бісопрололу і антагоніста кальцію 
амлодипіну в одній таблетці. Застосування такої 
комбінації виправдане завдяки потенціюванню 
антигіпертензивного та антиішемічного ефектів 
обох компонентів. Бісопролол відомий як високо-
селективний препарат, який найчастіше застосо-
вують для лікування ІХС і АГ. Амлодипін є еталон-
ним дигідропіридиновим антагоністом кальцію 
тривалої дії, якому притаманний виражений до-
зозалежний антигіпертензивний ефект. Ефектив-
ність амлодипіну у хворих з АГ переконливо дове-
дена у численних контрольованих дослідженнях 
(VALUE, ALLHAT, ASCOT, ACCOMPLISH). Діагности-
ку та лікування хворих на ІХС здійснювали згідно 
з уніфікованим клінічним протоколом первинної, 
вторинної (спеціалізованої) та третинної (високо-
спеціалізованої) медичної допомоги «Стабільна 
ішемічна хвороба серця» 2016 року № 152. Меди-
каментозна терапія ІХС передбачала призначен-
ня антиангінальних препаратів, засобів для по-
кращення прогнозу захворювання, а саме стати-
нів, ацетилсаліцилової кислоти і, за показаннями, 
інгібіторів ангіотензинперетворювального фер-
менту. При наявності фібриляції передсердь хво-
рим призначали варфарин. Для оптимізації енер-
гетичного обміну у хворих на АГ в поєднанні з ІХС 
і порушеннями ритму серця та для забезпечення 
енерговитрат призначали фруктозо-1,6-дифосфат. 

Критерії включення до дослідження: АГ, в по-
єднанні із стабільною ІХС зі стенокардією напруги 
ІІ та ІІІ функціонального класу та порушеннями 
ритму серця на тлі гіпофосфатемії. Критерії ви-
ключення: інфаркт міокарда, нестабільна стено-
кардія, атріовентрикулярна блокада II і III ступенів, 
синоатріальна блокада, брадикардія, виражена 
печінкова і ниркова недостатність, гострі інфек-
ційні захворювання, спадкова непереносимість 
фруктози, гіперфосфатемія.

Із когорти обстежених відібрано 97 (50 жінок і 
47  чоловіків) хворих на АГ в поєднанні з стабіль-
ною ІХС зі стенокардією напруги ІІ та ІІІ функціо-
нальних класів та порушеннями ритму серця, які 
продовжували скаржитись на нестабільний пере-
біг АГ та збереження серцево-больових нападів. В 
основну групу включено 48 пацієнтів (25 жінок і 
23 чоловіки), які приймали фіксовану комбінацію 
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бісопрололу фумарату (5 мг) і амлодипіну (5 мг) та 
додатково фруктозо-1,6-дифосфат. До групи по-
рівняння увійшли 49 хворих (24 жінки і 25 чолові-
ків), які отримували фіксовану комбінацію бісопро-
лолу фумарату (5 мг) і амлодипіну (5 мг) без додат-
кового призначення фруктозо-1,6-дифосфа ту. В 
нашому дослідженні D-фруктозо-1,6-ди фосфат при-
зна чали за такою схемою: 1-й день – 10  г/100  мл 
внутрішньовенно краплинно, наступні дні – по 
5  г/50  мл внутрішньовенно краплинно. Загальна 
тривалість лікування препаратом складала 10 днів. 

Проведено загальноклінічне обстеження хво-
рих, визначення тиреотропного гормону, вмісту 
електролітів крові, електрокардіографію (ЕКГ). 
Гіпофосфатемію діагностували при концентрації 
фосфору у сироватці крові <0,9 ммоль/л. З метою 
діагностики ішемії міокарда у хворих з АГ викону-
вали холтерівське моніторування ЕКГ. Характер-
ними для ішемії міокарда вважали такі зміни сег-
мента ST: амплітуда депресії сегмента ST – не мен-
ше 1 мм (на відстані 60 мс від точки J); тривалість 
депресії сегмента ST не менше 1 хвилини; трива-
лість періоду між послідовними епізодами де-
пресії сегмента ST – не менше 1 хвилини. Вимірю-
вали систолічний та діастолічний артеріальний 
тиск, проводили добове моніторування артері-
ального тиску, розраховували пульсовий і серед-
ній артеріальний тиск. Обстеження виконували 
до початку та через 1 місяць лікування. 

Для статистичної обробки даних використо-
вували пакет програм STATISTICA v.6.1 (ліцензій-
ний № AGAR909E415822FA) з розрахунком серед-
ньої арифметичної (M), стандартної похибки се-

редньої величини (m) і 95 % довірчого інтервалу 
для середньої (95 % ДІ). Результати вважали ста-
тистично значимими при p<0,05.

Результати й обговорення. Хворі скаржили-
ся на стискаючий біль за грудниною і задишку 
(94,9 і 62,8 % відповідно), запаморочення (26,9 %) 
та швидку втомлюваність (75,6  %). Поряд з цим 
пацієнти відмічали прискорене серцебиття, пере-
бої в серцевій діяльності, відчуття нестачі пові-
тря. Фібриляцію передсердь діагностували у 10 
(20,8 %) хворих основної групи та у 9 (18,4 %) паці-
єнтів групи порівняння. Відповідно, суправентри-
кулярну екстрасистолію діагностували у 18 (37,5 %) 
і 15 (30,6 %) хворих. Ці порушення ритму супрово-
джувались збільшенням розмірів лівого перед-
сердя та зниженням його скоротливої здатності. 
Отже, зміни структури лівого передсердя і конфі-
гурації його волокон є передумовою для розвит-
ку надлишкових склеротичних процесів у міокар-
ді передсердь та формування морфологічного 
субстрату для порушень ритму серця. Шлуночко-
ві порушення ритму реєстрували у 19 (39,6 %) хво-
рих основної групи та у 20 (40,8 %) пацієнтів групи 
порівняння. Часта, рання, групова і політопна 
шлуночкова екстрасистолія – це порушення рит-
му, що загрожують життю. В основній групі пито-
ма вага небезпечних для життя шлуночкових 
аритмій становила 18,1 %. В групі порівняння таке 
порушення ритму зустрічали у 15,5 % пацієнтів. 

Після лікування в обох групах значно змен-
шилась кількість, тривалість, інтенсивність напа-
дів стенокардії та епізодів депресії сегмента ST 
(рис. 1). 

Рис. 1. Динаміка змін кількості нападів стенокардії та подій депресії сегмента ST до та після лікування; * – 
p<0,001 порівняно з основною групою.  
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 Проте кількість нападів стенокардії у хворих 
основної групи реєстрували значно рідше, ніж у па-
цієнтів групи порівняння (p<0,001). Так, до початку 

лікування у хворих основної групи та групи порів-
няння кількість нападів стенокардії становила в се-
редньому 5,4±0,17 та 5,44±0,19 на добу, а до кінця 
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лікування вона зменшилась до 1,07±0,03 та 2,41± 
1,05. При цьому кількість нападів стенокардії у хво-
рих, які приймали фруктозо-1,6-дифосфат, після 
лікування реєстрували в 2,25 раза (1,07±0,03 проти 
2,41±1,05) рідше, ніж у хворих, які отримували ліку-
вання без додаткового призначення фруктозо-1,6-
дифосфату. 

За даними добового моніторування ЕКГ, піс-
ля проведеного лікування частота реєстрації епі-
зодів депресії сегмента ST достовірно зменшила-

ся з 8,73 до 2,13 подій в основній групі та з 8,71 до 
4,2 в групі порівняння (p<0,001). При цьому у хво-
рих основної групи частота подій депресії сегмен-
та ST була достовірно нижчою, ніж у групі порів-
няння (2,13±0,04 проти 4,2±0,06, p<0,05). Частота 
серцевих скорочень в основній групі достовірно 
зменшилась, порівняно з даним показником до 
лікування – як в основній (з (87,5±0,7) уд./хв до 
(71,1±0,9) уд./хв; p<0,001), так і в групі порівняння (з 
(87,2±0,4) уд./хв до (68,3±0,5) уд./хв; p<0,001) (рис. 2). 
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Рис. 2. Динаміка змін частоти серцевих скорочень та сумарної добової тривалості ішемії; * – p<0,001 порівняно 
з основною групою.

В обох групах знизилась сумарна добова три-
валість ішемії, проте в основній групі цей показник 
був достовірно нижчим, ніж у групі порівняння. 

Після лікування фібриляцію передсердь діаг-
ностували у 4 (8,3 %) хворих основної групи та в 7 
(14,2 %) хворих групи порівняння. Суправентрику-
лярну екстрасистолію зустрічали у 8 (16,6 %) хво-
рих основної групи і в 10 (20,4 %) пацієнтів групи 
порівняння. Шлуночкові порушення ритму реєстру-
вали у 3 (6,25  %) хворих основної групи та в 10 
(20,4 %) пацієнтів групи порівняння. Небезпечних 
для життя шлуночкових порушень ритму після лі-
кування в основній групі в жодному випадку не 
зареєстровано.

Після проведеної терапії вдалося досягти ці-
льового рівня систолічного артеріального тиску в 
69,2 % хворих основної групи та в 65,4 % пацієнтів 
групи порівняння (p>0,05 між групами). Досягнен-
ня цільового рівня діастолічного артеріального 
тиску відмічено в 96,2 % спостережень в основній 
і в 92,3 % – в групі порівняння (p>0,05). 

Таким чином, до лікування в обох групах хво-
рі мали однакові скарги, а виразність клінічної 
симптоматики залежала від частоти серцевих 
скорочень, ступеня тяжкості ураження міокарда, 
тривалості епізодів порушення ритму. Спектр по-

рушень ритму до лікування між групами також не 
мав відмінностей. В основній групі, порівняно з 
групою порівняння, дещо більшою була питома 
вага небезпечних для життя шлуночкових арит-
мій –18,1 % проти 15,5 %. 

Аналізуючи вплив лікування на клінічний пе-
ребіг захворювання, ми виявили, що у пацієнтів 
основної групи покращення клінічного перебігу 
наставало швидше, ніж у хворих, які лікувались 
лише фіксованою комбінацією бісопрололу фу-
марату (5 мг) і амлодипіну (5 мг), без додаткового 
прийому D-фруктозо-1,6-дифосфату. 

Достовірне зменшення після лікування (1,07± 
0,03 проти 2,41±1,05; р<0,05) кількості нападів сте-
нокардії у хворих, які додатково приймали фрук-
то зо-1,6-дифосфат, порівняно з хворими, в ліку-
вальному комплексі яких фруктозо-1,6-дифосфат 
не використовували, вірогідно, пов'язано з додат-
ковою антиішемічною дією препарату. 

Після проведеного лікування вражала дина-
міка результатів добового моніторування ЕКГ. Зо-
крема, епізоди депресії сегмента ST у хворих 
основної групи реєстрували достовірно рідше, 
ніж у групі порівняння (2,13±0,04 проти 4,2±0,06; 
p<0,05). Сумарна добова тривалість ішемії значу-
ще знизилась, і в основній групі цей показник був 
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достовірно нижчим, ніж в групі порівняння. Це 
вказує на посилення антиангінальної дії шляхом 
додавання до комплексної терапії фруктозо-1,6-
дифосфату. Таким чином, зменшення кількості 
нападів стенокардії, подій депресії сегмента ST та 
сумарної добової тривалості ішемії є статистично 
більш значущим у хворих основної групи, ніж у па-
цієнтів групи порівняння. 

Після лікування порушення ритму в основній 
групі реєстрували значно рідше, ніж в групі порів-
няння. А небезпечних для життя шлуночкових по-
рушень ритму після лікування в основній групі не 
зареєстровано в жодному випадку.

Дані нашого дослідження підтверджуються 
результатами дослідження професора О. Сичова, 
яке доводить раціональність призначення в комп-
лексній терапії хворих з шлуночковими аритмія-
ми і серцевою недостатністю фруктозо-1,6-ди-
фос фату, завдяки його позитивному інотропному 
і антиаритмічному ефекту [10]. 

За даними нещодавно проведеного дослі-
дження, додавання препарату D-фруктозо-1,6-ди-
фосфату до складу комплексної терапії серцевої 
недостатності у хворих, які перенесли інфаркт 
міо карда, сприяє більш вираженому регресу клі-
нічних симптомів серцевої недостатності та під-
вищенню толерантності до фізичного навантажен-
ня на фоні зниженої систолічної функції лівого 
шлуночка, що позитивно корелює (r>0,73) зі збіль-
шенням фракції викиду лівого шлуночка [14].

Отримані нами дані свідчать, що у хворих з 
АГ, ІХС і порушеннями ритму серця при наявності 
гіпофосфатемії доцільним є призначення D-фрук-
тозо-1,6-дифосфату. Аналіз отриманих результа-
тів показав, що у відповідь на лікування даної ка-
тегорії хворих відбуваються позитивні зміни в по-
кращенні клінічної симптоматики, зменшується 
кількість нападів стенокардії та подій депресії 
сегмента ST, відбуваються зміни ЧСС та зменшу-
ється сумарна добова тривалість ішемії, зміни 
щодо індексу часу САТ і ДАТ, позитивна динаміка 
таких порушень серцевого ритму, як фібриляція 
передсердь, суправентрикулярна екстрасистолія, 

шлуночкових порушень серцевого ритму, що за-
грожують життю. 

Це дає змогу стверджувати, що включення в 
лікувальний комплекс D-фруктозо-1,6-дифос-
фату забезпечує істотний антиішемічний ефект у 
хворих на артеріальну гіпертензію в поєднанні з 
ішемічною хворобою та порушеннями ритму 
серця. 

Отже, зміни метаболізму кардіоміоцитів при 
ішемії можуть відбуватися під впливом меди-
каментозної дії, зокрема за допомогою препара-
тів, здатних безпосередньо діяти на клітинний 
метаболізм. У такий спосіб дисфункцію міокарда 
та електрофізіологічних зрушень у вигляді змін 
сегмента ST на ЕКГ, появу загрудинного болю і, 
врешті, стенокардії як кінцевого етапу, в основі 
якого лежать зміни метаболізму міокарда, мож-
на корегувати завдяки комплексній терапії зі 
включенням в лікувальний комплекс препарату, 
що забезпечує енерговитрати за рахунок достав-
ки фруктозо-1,6-дифосфату в організм у готово-
му вигляді.

Висновки. Застосування комплексної терапії 
хворих на артеріальну гіпертензію в поєднанні з 
ішемічною хворобою, порушеннями серцевого 
ритму і гіпофосфатемією із включенням в ліку-
вальний комплекс D-фруктозо-1,6-дифосфату за-
безпечує істотний антиішемічний ефект, приво-
дить до зменшення (в 2,25 раза) частоти нападів 
стенокардії, зменшення подій суправентрикуляр-
ної екстрасистолії, пароксизмів фібриляції перед-
сердь, відсутності небезпечних для життя шлу-
ночкових порушень ритму.

Перспективи подальших досліджень. До-
цільне проведення рандомізованих клінічних до-
сліджень із вивчення впливу гіпофосфатемії на 
перебіг артеріальної гіпертензії в поєднанні з іше-
мічною хворобою та порушеннями серцевого 
ритму з метою розробки терапії даної категорії 
хворих.
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КОМПЛЕКСНОЕ ЛЕЧЕНИЕ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ В СОЧЕТАНИИ  
С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ И НАРУШЕНИЯМИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА

©С. А. Шейко, Н. А. Колб
ГУ «Днепропетровская медицинская академия МЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. В комплексном лечении АГ в сочетании с хронической ИБС наиболее целесообразно применять 
средства, которые благоприятно влияют на течение обоих заболеваний: снижают уровень АД, предотвращают 
развитие ишемии и стенокардии, инфаркта миокарда и инсульта, уменьшают вероятность смерти, улучшают 
качество жизни больных. Но лечение коморбидных пациентов с АГ, ИБС и нарушениями сердечного ритма на 
фоне гипофосфатемии в настоящее время остается не до конца изученным.

Цель работы – изучение клинической эффективности комплексного лечения пациентов пожилого возраста 
с артериальной гипертензией (АГ), ишемической болезнью сердца (ИБС) и нарушениями сердечного ритма на 
фоне гипофосфатемии.

Материал и методы. Проведен анализ лечения 353 пациентов в возрасте (71,2±4,5) лет с АГ и ИБС, получав-
ших базисную терапию. Из них у 97 (50 женщин и 47 мужчин) больных с АГ, ИБС, нарушениями сердечного ритма 
и гипофосфатемией сохранялось нестабильное течение АГ и сердечно-болевые приступы. В основную группу 
включены 48 пациентов (25 женщин и 23 мужчины), которые принимали фиксированную комбинацию 
бисопролола фумарата (5 мг) с амлодипином (5 мг) и фруктозо-1,6-дифосфат. В группу сравнения вошли 49 боль-
ных (24 жен щины и 25 мужчин), в лечебный комплекс которых D-фруктозо-1,6-дифосфат не включали. Проведены 
обще клиническое обследование, определение электролитов крови, электрокардиография (ЭКГ), суточное 
монито рирование ЭКГ и артериального давления (АД). Гипофосфатемию диагностировали при уровне фосфора 
в сыворотке крови <0,9 ммоль/л. 

Результаты. После лечения приступов стенокардии регистрировали в 2,25 раза реже (1,07±0,03 против 
2,41±1,05), событий депрессии сегмента ST регистрировали достоверно меньше у больных основной групы 
относительно таковых в групе сравнения (2,13±0,04 против 4,2±0,06). Фибрилляцию предсердий диагностировали 
у 4 (8,3  %) больных основной и у 7 (14,2  %) – группы сравнения, суправентрикулярную экстрасистолию 
регистрировали у 8 (16,6  %) больных основной и у 10 (20,4  %) пациентов группы сравнения, желудочковые 
аритмии – у 3 (6,25 %) больных основной группы и у 10 (20,4 %) больных группы сравнения. Опасные для жизни 
желудочковые нарушения ритма после лечения в основной группе не зарегистрированы ни в едином случае.

Выводы. Применение комплексной терапии при АГ с ИБС, нарушениями сердечного ритма и гипофосфа-
темией с включением в лечебный комплекс D-фруктозо-1,6-дифосфата обеспечивает существенный антиишеми-
ческий эффект, приводит к уменьшению (в 2, 25 раза) частоты приступов стенокардии, событий суправентрику-
лярной экстрасистолии, пароксизмов фибрилляции предсердий, предотвращает возникновение опасных для 
жизни желудочковых нарушений ритма.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: артериальная гипертензия; ишемическая болезнь сердца; нарушения сердечного 
ритма; фруктозо-1,6-дифосфат.

COMPREHENSIVE TREATMENT OF ARTERIAL HYPERTENSION COMBINED  
WITH ISCHEMIC DISEASE AND HEART RHYTHM DISORDERS

©S. О. Sheiko, N. О. Kolb
Dnipropetrovsk Medical Academy 

SUMMARY. In the complex treatment of hypertension in combination with chronic coronary artery disease, it is 
most appropriate to use means that have a beneficial effect on the course of both diseases: to lower the level of blood 
pressure, to prevent ischemia and angina, myocardial infarction and stroke, to reduce the likelihood of death, to improve 
the quality of life of patients. But the treatment of comorbid patients with hypertension, coronary artery disease, and 
cardiac arrhythmias in the background of hypophosphatemia is currently not completely determined.

The aim of the study – the clinical efficacy of complex treatment in patients with hypertension in combination with 
coronary heart disease and cardiac rhythm disorders in the background of hypophosphatemia.

Material and Methods. The analysis of treatment of 353 patients aged (71.2±4.5) years with hypertension and 
coronary heart disease, received baseline therapy. Among them, 97 (50 women and 47 men) patients with hypertension, 
coronary heart disease, heart rhythm disorders and hypophosphataemia maintained an unstable course of hypertension 
and cardio-pain attacks. The main group included 48 patients (25 women and 23 men) who received a fixed combination 
of bisoprolol fumarate (5 mg) with amlodipine (5 mg) and fructose-1,6-diphosphate. The comparison group included 49 
patients (24 women and 25 men), whose D-fructose-1,6-diphosphate was not added to the treatment complex. A general-
clinical examination, blood electrolytes, electrocardiography (ECG), daily ECG monitoring and blood pressure (BP) were 
performed. Hypophosphatemia was diagnosed at serum phosphorus level <0.9 mmol/l. 
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Results. After treatment, the number of angina attacks was recorded 2.25 times (1.07±0.03) versus (2.41±1.05) less 

frequently, depression events of the ST segment were significantly lower (2.13 versus 4.2) in patients with the main 
group, compared with those in the comparison group. The achievement of the target level of systolic blood pressure was 
noted in 69.2 % of the patients in the main group and 65.4 % in the comparison group (p <0.05 among the groups). Atrial 
fibrillation was diagnosed in 4 (8.3 %) patients in the primary and 7 (14.2 %) in the comparison group. Supraventricular 
extrasystole was recorded in 8 (16.6 %) patients in the primary and in 10 (20.4 %) patients in the comparison group. 
Ventricular arrhythmias – in 3 (6.25 %) patients of the primary and 10 (20.4 %) of the comparison group. Dangerous 
ventricular rhythm disturbances after treatment in the main group have not been registered in any case.

Conclusions. The application of complex therapy for patients with arterial hypertension in combination with 
ischemic disease, heart rhythm disturbances and hypophosphatemia with inclusion in the treatment complex D-fructose-
1,6-diphosphate provides a significant anti-ischemic effect, which leads to a decrease (in 2.25 times) of the frequency of 
angina attacks, reduction of supraventricular extrasystoles, paroxysms of atrial fibrillation, absence of ventricular rhythm 
dangerous for life.

KEY WORDS: arterial hypertension; coronary heart disease; cardiac arrhythmias; fructose-1,6-diphosphate.

Отримано 11.02.2019
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ДЕЯКІ ОСОБЛИВОСТІ УРАЖЕННЯ ОПОРНО-РУХОВОЇ СИСТЕМИ, АСОЦІЙОВАНІ  
ІЗ ХВОРОБОЮ ЛАЙМА, У МЕШКАНЦІВ ТЕРНОПІЛЬЩИНИ

©М. І. Шкільна
ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України»

РЕЗЮМЕ. Мета – вивчити особливості клінічних проявів ураження опорно-рухового апарату у мешканців 
Тернопільщини, інфікованих Borrelia burgdorferi.

Матеріал і методи. Під спостереженням перебували 58 мешканців Тернопільської області віком від 16 до 
68 років із захворюваннями опорно-рухової системи, інфікованих Borrelia burgdorferi. Залежно від належності до 
груп ризику щодо Лайм-бореліозу обстежених поділили на 2 групи: 30 осіб (1 група) – працівники лісових госпо-
дарств Тернопільської області та 28 осіб (2 група) – мешканці Тернопільщини, які лікувались амбулаторно та ста-
ціонарно з приводу захворювань опорно-рухової системи. Діагноз хвороби Лайма встановлювали на підставі 
серологічного дослідження сироватки хворих методом імуноферментного аналізу на наявність антитіл до анти-
генів комплексу B. burgdorferi sensu lato. Для оцінки ураження суглобів у мешканців Тернопільщини було вико-
ристано суглобовий рахунок (кількісний) – сумарне числове вираження болю та припухлості у суглобах. 

Результати. Серед опитаних 30 (66,6 %) лісників Тернопільщини та 4 (14,8 %) пацієнти відмітили понад 3 укуси 
кліща, дворазовий епізод укусу мали 8 (26,6 %) пацієнтів 1-ї групи та 2 (7,4 %) 2-ї відповідно; 10 (29,6 %) із 58 респон-
дентів обох груп не пам'ятають про випадки укусів кліщів протягом життя. У 15 (48,3 %) із 28 обстежених із захво-
рюваннями опорно-рухової системи було поєднане ураження великих та дрібних суглобів, тоді як у 15 (50,0 %) із 
30 обстежених працівників лісових господарств переважали пошкодження великих суглобів. Антитіла хоча б од-
ного класу IgM і/чи IgG до B. burgdorferi sensu lato (B. burgdorferi sensu stricto, B. afzeliі та B. garinii) виявлено у 14 
(46,7 %) із 30 працівників лісових господарств Тернопільщини та у 7 (25,0 %) із 28 пацієнтів із захворюваннями 
опорно-рухової системи. 

Висновки. Аналіз впливу збудників комплексу Borrelia burgdorferi sensu lato на органи опорно-рухової системи 
працівників лісових господарств та мешканців Тернопільщини проведено вперше. У 33,3 % пацієнтів 1-ї та 2-ї груп, 
які не пам'ятали про укуси кліщів, лабораторно діагностовано позитивні або проміжні результати хоча б одного 
класу специфічних антитіл до Borrelia burgdorferi sensu lato та наявні клінічні ознаки ураження органів опорно-
рухової системи. У 50 % працівників лісових господарств Тернопільської області, інфікованих Лайм-бореліозом, 
переважали ураження великих суглобів, тоді як 53,6 % обстежених нами хворих Тернопілля турбувало поєднане 
ураження великих та дрібних суглобів. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: Лайм-бореліоз; суглоби; мешканці; Тернопільщина.

Вступ. Хвороба Лайма (системний кліщовий 
бореліоз, Лайм-бореліоз, хронічна мігруюча ери-
тема, кліщова еритема) – природно-осередкова 
трансмісивна хвороба, яка спричиняється борелі-
ями (Borrelia burgdorferi) та проявляється мігрую-
чою кільцеподібною еритемою, гарячкою, ура-
женням центральної і периферійної нервової сис-
теми, серця й великих суглобів, схильністю до 
хронізації та рецидивного перебігу [1]. 

Збудник Лайм-бореліозу (ЛБ) – Borrelia burg-
dor feri – грамнегативна рухома спірохета B. burg-
dorferi sensu lato з родини Spirochaetaceae, роду 
Borrelia. Переносниками борелій в Європі та Укра-
їні є кліщі роду Ixodes ricinus та Dermacentor reticu-
la tus. Такі обмежені території для іксодових клі-
щових бореліозів виявлено в 57 населених пунк-
тах 14 районів нашої області та м. Тернополі [2]. 
Західний регіон України, в тому числі й Тернопіль-
ська область, є ендемічним осередком ЛБ, оскіль-
ки розташована в зоні з родючими ґрунтами, по-
мірним континентальним кліматом, лісовими 
ландшафтами (загальна площа лісового фонду 
області становить 199,3 тис. га з широколистими 

та мішано-широколистими породами дерев). З 
огляду на зазначене вище, до професійних груп 
із високим ризиком зараження хворобою Лайма 
належать працівники лісництв, фермерських гос-
подарств, мисливці та й мешканці області зага-
лом. Згідно з наказом МОЗ України № 133 від 
19.07.1995 р., Лайм-бореліоз офіційно віднесений 
до групи особливо небезпечних інфекційних хво-
роб [3]. В Україні офіційну реєстрацію ІКБ введено 
у 2000 р. Захворюваність на хворобу Лайма зро-
сла з 58 випадків у 2000 році до 3838 – у 2017 р.; на 
Тернопільщині з 4 у 2005 році до 115 – у 2015 і 
165 – у 2017 відповідно (рис. 1).

За даними літератури, встановлено такий роз-
поділ клінічних форм ЛБ: ураження нервової сис-
теми (НС) – 16–47  %, опорно-рухового апарату 
(ОРА) – 1–57  %, серцево-судинної системи – від 
0,3–4 % у Європі до 8–15,3 % – у США. Найвищі від-
сотки ураження ОРА спостерігаються в Україні та 
США (60 %) [4].

Важливою особливістю ЛБ є суттєві відмін-
ності хвороби не лише при інфікуванні різними 
видами збудника й на різних стадіях захворюван-
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ня, а й залежно від географічного регіону. За да-
ними J.  L.  Goodman і співавт. [5], для мешканців 
Пів нічної Америки із ОРА частіше характерний 
олігоартикулярний артрит, інтенсивніше запа-
лен ня суглобів, зумовлене циркуляцією Bbss 
(Borrelia burgdorferi sensu strictо), тоді як жителів 
Європи олігоартикулярний артрит турбує рідше, 
запалення суглобів має значно меншу інтенсив-
ність, та спричи нені вони Bafz і Bgar (Borrelia afzelii 
і Borrelia garinii).

Мета дослідження – вивчити особливості 
клінічних проявів ураження опорно-рухового 
апарату у мешканців Тернопільщини, інфікованих 
Borrelia burgdorferi. Дослідження проводилось у 
рамках науково-дослідної роботи «Вивчення епі-
деміології, патогенезу і клініки Лайм-бореліозу в 
ендемічних регіонах України та вдосконалення 
його діагностики, терапії, реабілітаційних заходів 
і профілактики», а також є частиною спільного 
українсько-польського проекту «Дослідження 
епідеміології, патогенезу, клініки та профілакти-
ки бореліозу» в межах науково-дослідницьких 
проектів Європейського Союзу. Дослідження 
проводилися на базі лабораторії Центру із ви-
вчення Лайм-бореліозу та інших інфекцій, що пе-
редаються кліщами, який був створений при 
ДВНЗ «Тернопільський державний медичний уні-
верситет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України» 
у липні 2017 р. [6].

Матеріал і методи дослідження. Під спосте-
реженням перебували 58 мешканців Тернопіль-
ської області віком від 16 до 68 років із захворю-
ваннями опорно-рухової системи, інфікованих 
Borre lia burgdorferi. Залежно від належності до 
груп ризику щодо Лайм-бореліозу обстежених 
поділили на 2 групи: 30 осіб (1 група) – працівники 
лісових господарств Тернопільської області та 
28  осіб (2 група) – мешканці Тернопільщини, які 

лікувались амбулаторно та стаціонарно з приво-
ду захворювань опорно-рухової системи.

Усі обстежені давали відповіді на питання уні-
фікованої міжнародної анкети-опитувальника, в 
якій відмічали наявність укусів кліщів (кількість і 
місця їх укусів), відзначали скарги, які турбували 
їх після укусів, в тому числі з боку опорно-рухової 
системи, та давність захворювання.

Діагноз хвороби Лайма встановлювали на під-
ставі серологічного дослідження сироватки хво-
рих методом імуноферментного аналізу на на-
явність антитіл до антигенів комплексу B. burgdorferi 
sensu lato з використанням тест-систем компанії 
Euroimmun AG (Німеччина): антитіла класу М − 
тест-системою Anti-Borrelia burgdorferi ELISA (IgM), 
імуноглобуліни класу G − Anti-Borrelia plus VlsE 
ELISA (IgG). Отримані результати оцінювали як 
позитивні, пограничні або негативні та інтер-
претува ли згідно з рекомендаціями компанії-ви-
робника. 

Для оцінки ураження суглобів у мешканців 
Тернопільщини було використано суглобовий ра-
хунок (кількісний) – сумарне числове вираження 
болю та припухлості у суглобах, відповідно до 
якого: 1 – ураження великих суглобів (плечовий, 
ліктьовий, тазово-стегновий, колінний), 2 – ура-
ження дрібних суглобів та 3 – поєднане ураження 
великих і дрібних суглобів. 

Результати й обговорення. Серед опитаних 
30 (66,6 %) лісників Тернопільщини та 4 (14,8 %) 
пацієнти відмітили понад 3 укуси кліща, дворазо-
вий епізод укусу мали 8 (26,6 %) пацієнтів 1-ї групи 
та 2 (7,4 %) 2-ї відповідно.

Слід зазначити, що 10 (29,6 %) із 58 респон-
дентів двох груп не пам'ятають укусів кліща про-
тягом життя. Закономірним є те, що одноразово-
го епізоду укусу кліща пацієнти 1 групи не мали 
взагалі, що, ймовірно, пов'язно з тривалим пере-

Рис. 1. Захворюваність на хворобу Лайма на Тернопільщині (2005–2017 рр.).
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буванням даної верстви населення в лісі, в силу 
виконання їх професійних обов'язків (табл. 1).

У результаті аналізу суглобового болю вста-
новлено, що у 15 (48,3 %) із 28 пацієнтів із захво-
рюваннями опорно-рухової системи мало місце 

поєднане ураження великих та дрібних суглобів, 
тоді як у працівників лісових господарств пере-
важали ушкодження великих суглобів – у 15 
(50,0 %) із 30 обстежених (рис. 2).

Таблиця 1. Характеристика укусів кліщів

Кількість укусів
1 група 
(n=30)

%
2 група 
(n=28)

%

1 раз 0 0 13 48,2
2 рази 8 26,6 2 7,4
Багато (понад 3 укуси) 20 66,6 4 14,8
Не мали жодного або не пам'ятають 2 6,7 8 29,6

Окремо слід звернути увагу на характер 
болю, який турбував пацієнтів обох груп. Біль був 
інтенсивнішим вночі і мав мігруючий характер, 
деякі пацієнти характеризували його як «накла-
дання джгута».

Аналіз результатів серологічного досліджен-
ня сироваток крові на наявність специфічних IgM 
і IgG виявив позитивні результати хоча б одного 
класу антитіл у 14 (46,7 %) із 30 працівників лісо-
вих господарств Тернопільщини та у 7 (25,0 %) із 
28 пацієнтів із захворюваннями опорно-рухової 
системи. Серед 10 опитаних нами респондентів 
двох груп, які не пам'ятали про укуси кліща, по-
зитивні результати хоча б одного класу антитіл 
виявлено у 3 (33,3 %) людей.

Висновки. 1. Аналіз впливу збудників комп-
лексу Borrelia burgdorferi sensu lato на органи 
опор но-рухової системи працівників лісових гос-

подарств та мешканців Тернопільщини проведе-
но вперше.

2. У 33,3  % пацієнтів 1 та 2 груп, які не па-
м'ятали про укуси кліщів, лабораторно діагносто-
вані позитивні або проміжні результати хоча б 
одного класу специфічних антитіл до Borrelia 
burgdorferi sensu lato та наявні клінічні ознаки ура-
ження органів опорно-рухової системи.

3. У 50  % працівників лісових господарств 
Тернопільської області, інфікованих Лайм-борелі-
о зом, переважали ураження великих суглобів, 
тоді як 53,6 % обстежених нами хворих Тернопіл-
ля турбувало поєднане ураження великих та 
дрібних суглобів. 

Перспективи подальших досліджень. До-
слідження клінічних проявів ураження опорно-
рухового апарату у мешканців Тернопільщини, 
інфікованих Borrelia burgdorferi.

Рис. 2. Аналіз ураження суглобів у групах обстежених.

15 (50 %) 

2 (6,7 %) 

13 (43,3 %) 

8 (28,6 %) 
5 (17,9 %) 

15 (53,6 %) 

Великі суглоби Дрібні суглоби Поєднане ураження 

працівники лісових господарств хворі з ураженням опорно-рухового апарату 
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НЕКОТОРЫЕ ОСОБЕННОСТИ ПОРАЖЕНИЯ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ, 
АССОЦИИРОВАННЫЕ С БОЛЕЗНЬЮ ЛАЙМА, У ЖИТЕЛЕЙ ТЕРНОПОЛЬЩИНЫ

©М. И. Шкильна
ГВУЗ «Тернопольский государственный медицинский университет имени И. Я. Горбачевского  

МОЗ Украины»

РЕЗЮМЕ. Цель – изучить особенности клинических проявлений поражения опорно-двигательного аппарата 
у жителей Тернопольщины, инфицированных Borrelia burgdorferi. 

Материал и методы. Под наблюдением находились 58 жителей Тернопольской области в возрасте от 16 до 
68 лет с заболеваниями опорно-двигательной системы, инфицированных Borrelia burgdorferi. В зависимости от 
принадлежности к группам риска Лайм-боррелиоза, обследованных поделили на 2 группы: 30 лиц (1 группа) – 
работники лесных хозяйств Тернопольской области и 28 лиц (2 группа) – жители Тернопольщины, лечившиеся 
амбулаторно и стационарно по поводу заболеваний опорно-двигательной системы. Диагноз болезни Лайма уста-
нав ливали на основании серологического исследования сыворотки больных методом иммуноферментного ана-
лиза на наличие антител к антигенам комплекса B. burgdorferi sensu lato. Для оценки поражения суставов у 
жителей Тернопольщины был использован суставной счет (количественный) – суммарное числовое выражение 
боли и припухлости суставов.

Результаты. Среди опрошенных 30 (66,6 %) лесников Тернопольщины и 4 (14,8 %) пациента отметили более 
3 укусов клещей, двукратный эпизод укуса имели 8 (26,6 %) пациентов 1-й группы и 2 (7,4 %) 2-й соответственно; 
10 (29,6 %) из 58 респондентов двух групп не помнят о случаях укусов клещей в течение жизни. У 15 (48,3 %) из 
28 больных заболеваниями опорно-двигательной системы имело место сочетанное поражение больших и мел-
ких суставов, тогда как у 15 (50,0 %) из 30 обследованных работников лесных хозяйств преобладали повреждения 
крупных суставов. Антитела хотя бы одного класса IgM и/или IgG к B. burgdorferi sensu lato (B. burgdorferi sensu 
stricto, B. afzeliи и B. garinii) выявлены у 14 (46,7 %) из 30 работников лесных хозяйств Тернопольщины и 7 (25,0 %) 
из 28 пациентов с заболеваниями опорно-двигательной системы.

Выводы. Анализ влияния возбудителей комплекса Borrelia burgdorferi sensu lato на органы опорно-двигатель-
ной системы работников лесных хозяйств и жителей Тернопольщины проведен впервые. У 33,3 % пациентов 1-й 
и 2-й групп, которые не помнили об укусах клещей, лабораторно диагностированы положительные или промежу-
точные результаты хотя бы одного класса специфических антител к Borrelia burgdorferi sensu lato и имеются кли-
нические признаки поражения органов опорно-двигательной системы. У 50  % работников лесных хозяйств 
Терно польской области, инфицированных Лайм-боррелиозом, преобладали поражения крупных суставов, тогда 
как 53,6  % обследованных нами больных Тернопольщины беспокоило одновременное поражение больших и 
мелких суставов.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: Лайм-боррелиоз; суставы; жители; Тернопольщина.
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SOME SPECIFIC FEATURES OF THE MUSCULOSKELETAL SYSTEM DAMAGE, ASSOCIATED 
WITH LYME DISEASE IN THE INHABITANTS OF TERNOPIL REGION

©M. I. Shkilna

I. Horbachevsky Ternopil State Medical University

SUMMARY. The aim of the study – to learn the features of clinical manifestations of musculoskeletal system 
damage of the inhabitants of Ternopil region infected with Borrelia burgdorferi. 

Material and Methods. The present studies were conducted based on 58 inhabitants of Ternopil region with 
diseases of the musculoskeletal system infected with Borrelia burgdorferi. The age of tested persons ranged from 16 to 
68 years. According to the presence of antibodies against Borrelia burgdorferi s.l, all patients were divided into two 
groups: the group 1 – 30 forestry workers of Ternopil region, the group 2 – 28 patients with musculoskeletal system 
diseases. Among all tested patients was examined for the presence of anti-Borrelia burgdorferi s.l. antibodies with the 
use of ELISA test, determining the level of specific IgM and IgG immunoglobulins. Quantitative articular score (the total 
numerical expression of pain and swelling of the joints) was used to evaluate the impression of the joints. 

Results. In the study group, 30 (66.6 %) of the forestry workers and 4 (14.8 %) patients of the respondents had been 
bitten repeatedly, 8 (26.6 %) patients of group 1 and 2 (7.4 %) of the second one, were bitten twice, while the remaining 
29.6 % do not remember being bitten in their lifetime. Combined impression of large and small joints were tested in 15 
(48.3 %) out of 28 patients with musculoskeletal system, whereas in forestry workers, major injuries of the joints were 
prevalent in 15 (50.0 %) out of 30 examined. Positive or doubtful result in at least one class of antibodies IgM/IgG was 
observed in 14 (46.7 %) out of 30 forest workers of Ternopil region and 7 (25.0 %) of 28 patients with diseases of the 
musculoskeletal system. 

Conclusions. The analysis of the effects of Borrelia burgdorferi sensu lato on the musculoskeletal system of the 
forestry workers and inhabitants of Ternopil region was carried out for the first time. In 33.3 % of examined both groups, 
who did not remember the tick bites, positive or intermediate results of at least one class of specific antibodies against 
Borrelia burgdorferi sensu lato were diagnosed, and clinical signs of the impression of the musculoskeletal system were 
observed. Major injuries of the joints were prevalent in 50.0 % of the forestry workers of Ternopil region infected with 
Lyme borreliosis, while 53.6 % of the examined patients disturbed the combined impression of large and small joints.

KEY WORDS: Lyme borreliosis; joints; inhabitants; Ternopil region.

Отримано 15.02.2019
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ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНОГО ПЕРЕБІГУ ГАСТРОЕЗОФАГЕАЛЬНОЇ РЕФЛЮКСНОЇ 
ХВОРОБИ У ЛЬВІВСЬКОМУ РЕГІОНІ

©М. Яхницька
Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького

РЕЗЮМЕ. Гастроезофагеальна рефлюксна хвороба (ГЕРХ) – найпоширеніша патологія сучасної гастро-
ентерології, що завдає значних економічних та соціальних збитків, порушує якість життя людей.

Мета дослідження – вивчити клінічний перебіг гастроезофагеальної рефлюксної хвороби у Львівському 
регіоні.

Матеріал і методи. Проводили анкетування, ендоскопічне обстеження верхніх відділів шлунково-кишкового 
тракту, сito test® H. Pylori Ag фірми Pharmasco® для діагностики гелікобактерної інфекції. 

Результати. Проаналізовано результати спостережень за 102 пацієнтами з ГЕРХ: серед них було 48 (47,1 %) 
жінок та 54 (52,9 %) чоловіки. Середній вік жінок становив (48±2,11) року, чоловіків – (37,7±1,65) року. У 73,5 % 
обстежених діагностовано ендоскопічно позитивну форму ГЕРХ, тоді як 26,5 % не мали ерозивно-виразкових змін 
слизової оболонки стравоходу. Вивчення зв'язку способу життя у хворих на ГЕРХ показало, що нерегулярне 
харчування та куріння сприяють розвитку захворювання. Аналіз основних скарг показав: у 37,2 % хворих печія 
щоденна, періодичну печію 3–4 рази на тиждень відмічали 62,7 % пацієнтів. Відрижка та ранкове блювання мали 
місце у 59,8 та 16,7  % хворих відповідно. Нудоту відмічали 37,2  % обстежених. На неприємний присмак у роті 
скаржилися 35,3  % пацієнтів. Біль в епігастрії спостерігали у 53,9  % обстежених. 27,5  % хворих на ГЕРХ були 
інфіковані H. pylorі. 

Висновки. 1. Встановлено, що ендоскопічно негативна форма ГЕРХ у 4 рази частіше діагностується в жінок, 
тоді як ерозивні зміни слизової стравоходу вдвічі переважають серед осіб чоловічої статі. З'ясовано, що найчастіше 
ГЕРХ діагностували в осіб молодого та середнього віку (48,1 та 19,1 % відповідно).

2. Показано, що факторами ризику розвитку ГЕРХ є нерегулярне харчування та куріння. Натомість 
гелікобактерна інфекція не асоціюється з ГЕРХ незалежно від ендоскопічної картини.

3. Встановлено, що щоденна печія, нудота та неприємний присмак частіше зустрічаються у пацієнтів з 
ендоскопічно негативною ГЕРХ (55,6, 62,9 та 77,7 % відповідно), поєднання періодичної печії, відрижки та болю в 
епігастрії дозволяє запідозрити наявність ерозивно-виразкових змін слизової оболонки стравоходу.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: гастроезофагеальний рефлюкс; клінічні прояви; гелікобактерна інфекція.

Вступ. В останнє десятиріччя значно активі-
зувалося вивчення гастроезофагеальної рефлюкс-
ної хвороби (ГЕРХ). Це зумовлено постійним зрос-
танням поширеності ГЕРХ та значною зацікавле-
ністю даною патологією серед вчених і практичних 
лікарів. Коли перші шукають нові етіологічні чин-
ники, домінуючі патогенетичні ланки, то інших 
цікавлять клінічні прояви та лікування [1, 2, 7]. 
Проте в клінічній практиці лікарі недостатньо обі-
знані з проявами атипового перебігу хвороби, а 
також недостатньо оцінюють клінічні прояви 
ГЕРХ. Все це потребує постійного детального ви-
вчення особливостей перебігу клініки ГЕРХ.

Клінічні скарги пацієнтів із ГЕРХ складаються 
з типових стравохідних і позастравохідних ознак. 
Стравохідні скарги зумовлені впливом кислоти і 
пепсину на слизову оболонку стравоходу. До них 
належать: печія, кисла відрижка, регургітація, 
дисфагія, ретростернальний біль і біль в епігастрії 
[3, 4]. Позастравохідні симптоми ГЕРХ поділяють 
на 4 основні групи: оториноларингологічні (ла-
рингіт, фарингіт, сухість, дертя в горлі, отит); брон-
холегеневі (стійкий кашель, підкашлювання, 
осип лість голосу, аспіраційна пневмонія, бронхі-

альна астма); кардіальні (біль у ділянці серця, 
аритмії, тахікардія, рефлекторне центральне ап-
ное); стоматологічні (витончення зубної емалі, 
рецидивний карієс, афтозний стоматит, періодон-
тит) [5]. Було відзначено, що у 50 % випадків при-
чиною болю (не зумовленого ураженням серця) в 
лівій половині грудної клітки є ГЕРХ, а потраплян-
ня рефлюктанту в просвіт бронхів здатне прово-
кувати виникнення бронхоспазму [6].

Печія є наслідком збудження хеморецепторів 
слизової оболонки стравоходу рефлюктантом. За 
наявності у пацієнта печії для експрес-ді агностики 
вірогідної рефлюксної хвороби рекомендоване 
застосування ГЕРХ-опитувальника [7, 8]. Якщо па-
цієнт відповідає «так» на всі поставлені питання, 
то ймовірність наявності ерозивного езофагіту 
при ендоскопії або виявлення патологічного реф-
люксу при добовій рН-метрії (або їх поєднанні) до-
сягає 85 %. Тяжкість печії можна оцінювати за до-
помогою опитувальника, основаного на бальній 
оцінці наявності та вираження суб'єктивних від-
чуттів хворого, пов'язаних з печією [9, 10]. Доведе-
но, що у США щодня симптоми ГЕРХ відзначають 
4–10 % осіб, щотижня 20–30 % і щомісяця близько 
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50  % опитаних [11]. Зокрема, досліджено, що 
якість життя пацієнтів із ГЕРХ нижча, ніж у хворих 
з нелікованими дуоденальною виразкою, стено-
кардією, серцевою недостатністю та гіпертен зією 
[12]. Серед 20 % осіб, які відчувають печію щодня, 
близько половини страждають через це від без-
сон ня, відзначають зниження працездатності, дра-
тівливість та нервові порушення [13].

В Україні типові для ГЕРХ скарги (печію, кисле 
зригування, дисфагію) щоденно мають 3,3 % по-
пуляції, раз на тиждень – 17,3  % пацієнтів. При 
цьому частота цих скарг у жінок і чоловіків майже 
однакова, але пік захворюваності на ГЕРХ у пер-
ших припадає на вік 17–29, а в останніх – на 20–
59 років. Атипові скарги (нічні кардіалгію, задуху, 
кашель) мають 13,1 % дорослого населення неза-
лежно від статі [14].

На території Львівської області проводили 
дослідження, де було вивчено клінічні особли-
вості перебігу захворювань стравоходу в пацієн-
тів, які тривало приймали нестероїдні протиза-
пальні препарати. Доведено, що захворювання 
стравоходу виявляється найчастіше при трива-
лості ревматологічних захворювань 11–20 років. 
Також досліджено, що помірна та виражена печія 
турбують пацієнтів ревматологічного профілю з 
ерозивною ГЕРХ та функціональною печією май-
же з однаковою частотою [15].

При власному вивченні поширеності ендо-
скопічно позитивної форми ГЕРХ було встановле-
но, що дана патологія частіше зустрічається в чо-
ловіків. Окрім того, доведено, що ерозивні зміни 
слизової оболонки стравоходу часто поєднують-
ся з іншими захворюваннями шлунково-кишко-
вого каналу (ШКК) [16, 17].

Таким чином, існує ряд чинників, які не до-
зволяють оцінити реальні масштаби поширеності 
ГЕРХ. Насамперед це зумовлено тим, що для біль-
шості пацієнтів печія не є причиною звернення до 
лікаря. Іншим важливим фактором є складність 
диференційної діагностики ГЕРХ у пацієнтів із су-
путньою патологією. Це зумовлено наявністю не-

специфічних скарг, нетиповим перебігом захво-
рювання, відсутністю швидких діагностичних тес-
тів. Все це потребує постійного детального 
вивчення особливостей перебігу клініки ГЕРХ.

Мета дослідження – вивчити особливості клі-
нічного перебігу гастроезофагеальної рефлюкс ної 
хвороби у Львівському регіоні.

Матеріал і методи. Проведено комплексне об-
стеження 102 пацієнтів, які лікувалися в КНП «Но-
вояворівська районна лікарня №1 імені Ю. Ли пи». 
Усім хворим здійснювали анкетування за допомо-
гою модифікованої анкети Лікерта: визначали ти-
пові (печія, відрижка кислим) для ГЕРХ скарги. 

Ендоскопічне обстеження верхніх відділів 
шлунково-кишкового каналу виконували апара-
том Pentax І5000. Ендоскопічними критеріями не-
ерозивної ГЕРХ вважали поєднання недостатнос-
ті кардіального жому і/або почервоніння слизо-
вої оболонки, і/або закидання шлункового/дуо-
денального вмісту в нижній відділ стравоходу; 
ерозивної ГЕРХ – ерозивно-виразкові пошко-
дження слизової оболонки стравоходу [18]. 

Фекальний антигенний сito test® H. Pylori Ag 
фірми Pharmasco® використовували для діагнос-
тики гелікобактерної інфекції.

Діагноз «ГЕРХ» встановлювали відповідно до 
протоколу надання медичної допомоги № 943 від 
31 жовтня 2013 року: наявність у пацієнтів скарг 
на щоденну або періодичну печію 3–4 рази на 
тиждень та/або виявлення ерозивних змін слизо-
вої оболонки стравоходу під час ендоскопічного 
обстеження ШКК.

Комп'ютерну обробку даних проводили за 
допомогою програми Microsoft Excel. Статистич-
но достовірними вважали дані при р<0,05.

Результати й обговорення. Проаналізовано 
анкети 102 пацієнтів із ГЕРХ, серед них 48 (47,1 %) 
жінок та 54 (52,9  %) чоловіки. Середній вік жінок 
ста новив (48±2,11) року, чоловіків – (37,7± 
1,65) року. 

Гендерний розподіл хворих на ГЕРХ пред-
ставлено в таблиці 1.

Таблиця 1. Розподіл ендоскопічно позитивної та ендоскопічно негативної форм ГЕРХ залежно від статі

Стать
Неерозивна ГЕРХ (n=27) Ерозивна ГЕРХ (n=75)

хворих % хворих %
Жінки 22 81,5 26 34,7
Чоловіки 5 18,5 49 65,3

Як видно з таблиці 1, у жінок з однаковою 
кількістю випадків зустрічаються обидві форми 
ГЕРХ. Аналізуючи структуру ендоскопічно нега-
тивної форми ГЕРХ, встановлено що 81,5 % стано-
вили жінки, 18,5 % чоловіки. Серед хворих з ен-
доскопічно позитивною формою було 34,7 та 

65,3  % жінок і чоловіків відповідно. Співвідно-
шення чоловіків до жінок у групі з ерозивними 
змінами в стравоході становило 1,9:1, у групі з не-
ерозивною ГЕРХ – 1:4,4. 

Аналіз вікової структури у хворих на ГЕРХ на-
ведено в таблиці 2.
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Отже, у віці 18–25 років ендоскопічно пози-
тивна та ендоскопічно негативна форми ГЕРХ од-
наково часто зустрічаються як у чоловіків, так і в 
жінок. 84,3  % обстежених були молодого віку, з 
них 55,1 % осіб, окрім ерозивних дефектів слизо-
вої оболонки стравоходу, мали ще й ураження 
верхніх відділів ШКК. У віці 45–60 років у 2,4 раза 
частіше виявляють ГЕРХ серед осіб жіночої статі, 
причому 62,5 % з них хворіють на ерозивну фор-
му ГЕРХ. У чоловіків даної вікової категорії спо-

стерігали спорадичні випадки ізольованого ура-
ження стравоходу. Виявлено, що у віці понад 
61  рік на ендоскопічно позитивну форму ГЕРХ 
хворіли лише жінки.

Аналіз зв'язку між патологією стравоходу та 
способом життя (характер харчування, шкідливі 
звички) наведено в таблиці 3.

Як видно з таблиці 3, усі пацієнти нерегуляр-
но та неправильно харчуються. 84,0 % обстежених 
з ЕП ГЕРХ та 44,4 % пацієнтів з ЕН ГЕРХ курили. 

Таблиця 2. Розподіл ендоскопічно негативної та ендоскопічно позитивної форм ГЕРХ у різних вікових категоріях

Вік пацієнтів

Ендоскопічно 
негативна (ЕН) форма

(n=18)

Ендоскопічно 
позитивна (ЕП) форма

(n=26)

ЕН та захворювання 
верхніх відділів ШКК

(n=9)

ЕП та захворювання 
верхніх відділів ШКК

(n=49)
хворих % хворих % хворих % хворих %

18–25 4 22,2 2 7,7 – – 2 4,1
25–44 8 44,4 3 11,5 3 3,3 24 8,9
45–60 6 33,4 18 69,2 6 6,7 16 2,6
61–75 – – 3 11,6 – – 7 4,4

Таблиця 3. Зв'язок способу життя із виникненням патології стравоходу

Особливості перебігу
Ерозивна ГЕРХ (n=75) Неерозивна ГЕРХ (n=27)

хворих % хворих %
Нерегулярне харчування 75 100,0 27 100,0
Куріння 63 84,0 12 44,4
Зловживання алкоголем 2 2,7 0 0

Аналіз основних симптомів ГЕРХ залежно від 
змін слизової оболонки стравоходу, виявлених 

Таблиця 4. Поширеність основних скарг у пацієнтів із ГЕРХ

Скарги
Ендоскопічно негативна форма (n=27) Ендоскопічно позитивна форма (n=75)

хворих хворих %

Печія
Щоденна 15 55,6 23 30,6
3–4 рази на тиждень 12 44,4 52 69,3

Відрижка 14 51,8 47 62,6
Нудота 17 62,9 21 28
Ранкове блювання 5 18,5 12 16
Неприємний присмак у роті 21 77,7 15 20
Біль в епігастрії 9 33,3 49 65,3

під час ендоскопічного обстеження, представле-
но в таблиці 4.

Отже, аналіз показав, що у 55,6 % пацієнтів з 
ЕН ГЕРХ спостерігали печію щоденно, а 69,3  % 
хворих з ерозивно-виразковими змінами слизо-
вої стравоходу відмічали печію 3–4 рази на тиж-
день. Відрижка та ранкове блювання майже з од-
наковою частотою зустрічаються при двох фор-
мах ГЕРХ. Нудоту з ЕН ГЕРХ та ЕП ГЕРХ 
спостерігали у 62,9 та 28,0 % випадках відповідно. 
На неприємний присмак у роті в 3 рази частіше 
скаржилися пацієнти без ураження слизової обо-
лонки стравоходу. Біль в епігастрії мав місце у 

65,3 % хворих з ЕП ГЕРХ на противагу 33,3 % паці-
єнтів з ЕН ГЕРХ.

Наявність/відсутність гелікобактерної інфек-
ції у пацієнтів із ГЕРХ наведено в таблиці 5.

Як видно з таблиці 5, у кожного п'ятого паці-
єнта з ендоскопічно негативною формою ГЕРХ є 
інфікованість H. pylori. Серед хворих, які мали 
ерозивні зміни слизової оболонки стравоходу, ін-
фекцію H. pylori виявлено у 30,7 % осіб.

Таким чином, ендоскопічно негативна форма 
ГЕРХ більш поширена у жінок середнього віку, 
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тоді як ерозивні зміни слизової оболонки страво-
ходу частіше діагностували серед чоловіків моло-
дого віку. Основними факторами ризику розви-
тку ГЕРХ були нерегулярне харчування та куріння. 
Аналіз поширеності типових скарг показав, що у 
кожного пацієнта з ГЕРХ є свій індивідуальний на-
бір скарг. Проте поєднання щоденної печії, нудо-
ти та неприємного запаху з рота має місце й у тих 
пацієнтів, в яких не виявлено змін слизової обо-
лонки стравоходу при ендоскопічному обстежен-
ні. Коли пацієнт скаржиться на періодичну печію, 
відрижку та біль в епігастрії, це дозволяє запідо-
зрити ендоскопічно позитивну форму ГЕРХ. Окрім 
того, чітко доведено, що ГЕРХ, незалежно від ен-
доскопічної картини, не асоційована з гелікобак-
терною інфекцією. 

Ймовірно, поєднання декількох типових скарг 
у хворих на ГЕРХ має відповідати ерозивній та не-
ерозивній формам захворювання. Втім, щоб з 
більшим відсотком ймовірності це стверджувати, 
потрібно збільшити кількість респондентів, зокре-
ма з неерозивною ГЕРХ. Окрім цього, враховувати 
особливості екології території, на якій живуть паці-
єнти. Отже, вивчення та прогнозування різних клі-

нічних проявів ГЕРХ є одним з актуальних питань у 
клініці внутрішніх хвороб.

Висновки. 1. Встановлено, що ендоскопічно 
негативна форма ГЕРХ у 4 рази частіше діагносту-
ється у жінок, тоді як ерозивні зміни слизової стра-
воходу вдвічі переважають серед осіб чоловічої 
статі. З'ясовано, що найчастіше ГЕРХ діагностували 
в осіб молодого та середнього віку (48,1 та 19,1 % 
відповідно).

2. Показано, що факторами ризику розвитку 
ГЕРХ є нерегулярне харчування та куріння. Нато-
мість гелікобактерна інфекція не асоціюється з 
ГЕРХ незалежно від ендоскопічної картини.

3. Встановлено, що щоденна печія, нудота та 
неприємний присмак частіше зустрічаються у па-
цієнтів з ендоскопічно негативною ГЕРХ (55,6, 
62,9, 77,7 % відповідно), поєднання періодичної 
печії, відрижки та болю в епігастрії дозволяє за-
підозрити наявність ерозивно-виразкових змін 
слизової оболонки стравоходу.

Перспективи подальших досліджень. Вдо-
сконалення діагностичного алгоритму виявлення 
ГЕРХ шляхом запровадження швидких та економіч-
но обґрунтованих неінвазивних скринінгових тестів.

Таблиця 5. Зв'язок ГЕРХ із гелікобактерною інфекцією

H. pylory
Ендоскопічно негативна форма ГЕРХ (n=27) Ендоскопічно позитивна форма ГЕРХ (n=75)

хворих % хворих %
Наявність 5 18,5 23 30,7
Відсутність 22 72,5 52 69,3
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ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ 
БОЛЕЗНИ ВО ЛЬВОВСКОМ РЕГИОНЕ

©М. Яхницкая
Львовский национальный медицинский университет имени Данила Галицкого

РЕЗЮМЕ. Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) – самая распространенная патология современ-
ной гастроэнтерологии, которая наносит значительный экономический и социальный убыток, нарушает качество 
жизни людей.

Цель – изучить клиническое течение гастроэзофагеальной рефлюксной болезни во Львовском регионе.
Материал и методы. Проводили анкетирование, эндоскопическое обследование верхних отделов желудоч-

но-кишечного тракта, сito test® H. Pylori Ag фирмы Pharmasco® для диагностики хеликобактерной инфекции.
Результаты. Проанализированы результаты наблюдений за 102 пациентами с ГЭРБ: среди них было 48 

(47,1 %) женщин и 54 (52,9 %) мужчины. Средний возраст женщин составил (48±2,11) года, мужчин (37,7±1,65) года. 
В 73,5 % обследованных диагностирована эндоскопически позитивная форма ГЭРБ, тогда как 26,5 % не имели 
эрозивно-язвенных изменений слизистой оболочки пищевода. Изучение связи образа жизни у больных ГЭРБ по-
казало, что нерегулярное питание и курение способствуют развитию заболевания. Анализ жалоб показал: у 
37,2 % больных изжога ежедневная, периодическую изжогу 3–4 раза в неделю отмечали 62,7 % пациентов. От-
рыжка и утренняя рвота наблюдалась у 59,8 и 16,7 % больных соответственно. Тошноту отмечали 37,2 % обследо-
ванных. На неприятный привкус во рту жаловались 35,3 % пациентов. Боль в эпигастрии наблюдалась у 53,9 % 
обследованых. 27,5 % больных ГЭРБ были инфицированы H. pylori.

Выводы. 1. Установлено, что эндоскопически негативная форма ГЭРБ в 4 раза чаще диагностируется у жен-
щин, тогда как эрозивные изменения слизистой пищевода вдвое преобладают среди лиц мужского пола. Выясне-
но, что чаще всего ГЭРБ диагностировали у лиц молодого и среднего возраста (48,1 и 19,1 % соответственно).

2. Показано, что факторами риска развития ГЭРБ являются нерегулярное питание и курение. Зато хеликобак-
терная инфекция не ассоциируется с ГЭРБ независимо от эндоскопической картины.

3. Установлено, что ежедневная изжога, тошнота и неприятный привкус чаще встречаются у пациентов с эн-
доскопически негативной ГЭРБ (55,6, 62,9, 77,7 % соответственно), сочетание периодической изжоги, отрыжки и 
боли в эпигастрии позволяет заподозрить наличие эрозивно-язвенных изменений слизистой оболочки пищевода.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: гастроэзофагеальный рефлюкс; клинические проявления; хеликобактерная инфек-
ция.

FEATURES OF THE CLINICAL COURSE OF GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE  
IN THE LVIV REGION

©M. Yakhnytska
Danylo Halytskyi Lviv National Medical University

SUMMARY. Gastroesophageal reflux disease is the most common pathology of modern gastroenterology, which 
causes significant economic and social damage, affects the quality of life of people.

The aim: to investigate the clinical course of gastroesophageal reflux disease.
Material and Methods. A questionnaire, an endoscopic examination of the upper gastrointestinal tract, and a sito 

test® H. Pylori Ag from Pharmasco® for the diagnosis of helicobacter infection were conducted.
Results. The results of observations on 102 patients with GERD were analyzed: 48 (47.1 %) women and 54 (52.9 %) 

men. The average age of women was (48±2.11) years, men (37.7±1.65) years. In 73.5 % of the examined patients, the 
endoscopically positive form of GERD was diagnosed, while 26.5 % had no erosive-ulcerative changes in the esophagus 
mucosa. Study of lifestyle communication in patients with GERD showed that irregular nutrition and smoking contribute 
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Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, ювілеї 
to the development of the disease. Analysis of the main complaints showed that in 37.2 % of patients with heartburn, 
daily, periodic heartburn 3–4 times a week was noted by 62.7  % of patients. Bloating and morning vomiting were 
observed in 59.8 % and 16.7 % of patients respectively. Nausea was noted by 37.2 % of the surveyed. An unpleasant taste 
in the mouth complained 35.3 % of patients. Epigastric pain was observed in 53.9 % of cases. 27.5 % of patients with 
GERD were infected with H. pylori.

Conclusions. 1. It was established that the endoscopically negative form of GERD is 4 times more often diagnosed 
in women, while erosive changes in the mucous membrane of the esophagus are twice as high among males. It was found 
that most often GERD was diagnosed in young and middle age (48.1 % and 19.1 % respectively).

2. It was shown that the risk factors for GERD are irregular diet and smoking. Instead, the helicobacter infection is 
not associated with GERD, regardless of the endoscopic pattern.

3. It was found that daily heartburn, nausea and an unpleasant taste are more common in patients with endoscopically 
negative GERD (55.6  %, 62.9  %, 77.7  % respectively), a combination of periodic heartburn, burping and pain in the 
epigastrium can be suspected of having erosive-ulcerative changes in the esophagus mucosa.

KEY WORDS: gastroesophageal reflux; clinical manifestations;, helicobacter infection.

Отримано 28.01.2019
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ДО УВАГИ АВТОРІВ! 
З 2017 р. змінюються вимоги до оформлення статей

Журнал виходить 4 рази на рік!
Можливий друк українською, російською та англійською мовами
1. На сторінках журналу «Здобутки клінічної і експериментальної медицини» висвітлюються огляди літератури 

та лекції (в розділі «Огляд літератури»), нові, не опубліковані раніше наукові результати, отримані в галузі клініч-
ної чи експериментальної медицини (в розділі «Оригінальні дослідження»), висловлюються оригінальні погляди 
на проблему, подаються короткі повідомлення, замітки з практики (в розділі «Погляд на проблему»). У рубриці 
«Події, хроніка, дати» друкується інформація про цікаві, з погляду автора, наукові явища, матеріали науково-прак-
тичних конференцій, відомості про видатних науковців та їх здобутки, подаються статті, присвячені пам'яті меди-
ків.

2. Стаття повинна мати рекомендацію до друку з підписом керівника установи та експертний висновок про мож-
ливість відкритої публікації, завірений печаткою. Під текстом статті обов'язкові підписи всіх авторів, а також ін-
формація про кожного з них: місце роботи, посада, науковий ступінь, вчене звання, прізвище, ім'я, по батькові із 
зазначенням службової адреси, телефону, факсу, також обов'язково необхідно вказати контактну електронну 
адресу кожного автора. 

3. Обсяг оригінальної статті, включаючи таблиці, рисунки, список літератури, резюме повинен бути не менше 
5 сторінок, обсяг проблемної статті, огляду літератури, лекції – до 12 сторінок, короткого повідомлення, рецензії 
тощо – до 5 сторінок, замітки з практики – 3 сторінки.

4. Статтю треба друкувати українською, російською або англійською мовою на одній стороні аркуша формату А4 
із розміщенням 1800–2000 друкованих знаків на сторінці (поля: верхнє і нижнє – 2,5 см, ліве – 3 см, праве – 1,5 см, 
шрифт Тіmes New Roman 14 пт через півтора інтервалу). Надсилати необхідно 2 видрукувані примірники статті з 
печатками та супровідними документами на поштову адресу редакції журналу. Електронний варіант статті необ-
хідно реєструвати в системі OJS на електронній сторінці журналу (http://ojs.tdmu.edu.ua/index.php/zdobutky-eks-
med/index).

Рисунки слід готувати у форматах JPG, TIF, надсилати роздрукованими у двох примірниках, а також у вигляді 
окремого графічного файла. При скануванні слід забезпечити роздільну здатність зображення 300 dрі. Пріоритет-
ним є надсилання оригіналів ілюстрацій. На звороті кожної ілюстрації необхідно вказати її номер, прізвища авто-
рів і відмітки «Верх», «Низ». У підписах до мікрофотографій вказувати збільшення і метод фарбування матеріалу. 
Фотографії повинні бути контрастними, рисунки – чіткими. Таблиці повинні мати короткі заголовки і власну нуме-
рацію. Відтворення одного і того ж матеріалу у вигляді таблиць і рисунків не допускається.

Діаграми, графіки слід створювати у Місгоsoft ЕхсеІ. Невеликі за об'ємом ілюстрації можна розміщувати по ходу 
тексту статті. 

Для набору формул потрібно використовувати редактор формул Microsoft Equation.
5. Статті мають бути написані з дотриманням основних вимог ДСТУ 3008-95 «Документація. Звіти у сфері науки і 

техніки. Структура і правила оформлення» за такою схемою:
УДК
НАЗВА РОБОТИ (великими літерами)
ініціали і прізвища авторів (трьома мовами)
повна назва установи (трьома мовами)
Резюме українською, російською, англійською мовами (250–300 слів кожне) повинні бути структурованими і 

містити назву роботи, прізвища та ініціали авторів, назву закладу, вступ, мету, матеріали та методи, результати 
досліджень та висновки.

Ключові слова українською, російською, англійською мовами (до 8 слів).
Вступ. (Постановка проблеми у загальному вигляді, її зв'язок із важливими науковими чи практичними завдан-

нями, аналіз останніх опублікованих досліджень, в яких започатковано розв'язання даної проблеми, виділення 
невирішеної частини загальної проблеми, якій присвячена означена робота) 

Мета дослідження. 
Матеріал і методи дослідження. (Викладення об'єкта дослідження і методик, опис яких повинен бути достат-

нім для розуміння їх доцільності і можливості відтворення. У випадку проведення експериментальних дослі-
джень слід вказувати вид, стать, кількість тварин, методи анестезії при маніпуляціях, пов'язаних із завданням 
тваринам болю, метод евтаназії. Обов'язковим є зазначення методик статистичного аналізу з обґрунтуванням 
вибору критеріїв достовірності оцінок). 

Результати й обговорення. (Викладається основний фактичний матеріал, проводиться повне обґрунтування 
отриманих наукових результатів, висловлення власного судження щодо одержаних результатів, його порівняння 
з тлумаченням подібних даних, наведених іншими авторами).

Висновки.
Перспективи подальших досліджень. (Подання авторського бачення перспективності подальших шляхів до 

розв'язання проблеми, висвітленої у роботі).
Список використаної літератури (друкується в порядку згадування джерел) формується двома блоками: тра-

диційним та додатковим для закордонних баз даних (REFERENCES) у разі наявності україномовних і російсько-
мовних джерел.
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Вимоги до оформлення списку джерел у розділі
ЛІТЕРАТУРА
джерела оформляються згідно з ДСТУ ГОСТ 7.1:2006 та ДСТУ ГОСТ 7.80:2007.
Відсоткове співвідношення самоцитування – не більше 30 % на кожного зі співавторів.
Вимоги до списку літератури англійською мовою (REFERENCES)
Якщо наукова праця написана мовою, що використовує кириличний алфавіт, то її бібліографічний опис необхід-

но транслітерувати латинськими літерами, додаючи в кінці [in Ukrainian] чи [in Russian] відповідно.
Список літератури повинен бути оформлений згідно зі стандартом APA, див. посилання:
http://www.citationmachine.net/apa/cite-a-book;
http://www.bibme.org/apa/book-citation/manual.
Транслітерація прізвищ авторів, залежно від мови оригіналу джерела, виконується відповідно до Постанови 

Кабінету Міністрів України від 27 січня 2010 року № 55 «Про впорядкування транслітерації українського алфавіту 
латиницею» (для української мови) або вимог системи BGN/HCGN (для російської мови).

Доцільно використовувати офіційний трансліт онлайн http://translit.kh.ua
6. Усі позначення фізичних величин і їх одиниць, цифрові дані клінічних і лабораторних досліджень необхідно 

подавати відповідно до Міжнародної системи одиниць (СІ) згідно з вимогами групи стандартів ДСТУ 3651-97 «Оди-
ниці фізичних величин». Назви фірм, реактивів і препаратів потрібно наводити в оригінальній транскрипції.

У тексті загальноприйняті, а також ті, що часто зустрічаються терміни, слід подавати абревіатурою (перший раз 
обов'язково розшифровувати).

7. Етичні питання. Стаття не може містити відомості, що стосуються персональних даних пацієнтів, якщо вони не 
дали своєї усвідомленої згоди у письмовій формі, що має бути вказано авторами. У статтях щодо досліджень, про-
ведених на людях, які передбачають певний ризик, слід чітко вказати, чи було дотримано вимог Гельсінської де-
кларації (див. Декларацію Всесвітньої Гельсінської медичної асоціації: етичні принципи медичних досліджень за 
участю людини. JAMA 2000; 284 (23): 3043-3045), які були прийняті компетентним комітетом з етики. Крім того, 
публікації щодо експериментів на тваринах повинні містити заяву про те, що дослідження було дозволено цим 
комітетом. Інформація про це має бути наявна у розділі «Матеріали і методи» статті.

8. У тексті статті при посиланні на публікацію слід зазначати її номер згідно зі списком літератури у квадратних 
дужках.

9. Редакція виправляє термінологічні та стилістичні помилки, усуває зайві ілюстрації, при потребі скорочує 
текст.

10. Статті, оформлені без дотримання наведених правил, відправляються автору на доопрацювання. Пріоритет-
не право на друк мають публікації передплатників журналу, а також матеріали, замовлені редакцією.

11. До уваги авторів! Автори несуть персональну відповідальність за зміст статті, відповідність вказаним вимо-
гам, коректну статистичну обробку даних. Всі статті проходять перевірку на плагіат спеціалізованими електрон-
ними програмами.

12. Редакція видання не несе відповідальності за повторну публікацію статті повністю або частково в інших ви-
даннях в Україні або за кордоном без попередньої згоди.

13. До уваги авторів! Статтям, опублікованим у нашому журналі, присвоюється DOI (Digital object identifier) – уні-
версальний ідентифікатор цифрового об'єкта системи бібліографічних посилань CrossRef. Членами CrossRef на-
разі є 5 тис. видавців з усього світу. База даних його цитувань охоплює більше 75 млн журнальних статей та інших 
типів наукових публікацій. Наявність ідентифікатора DOI у статті дає можливість швидкого пошуку її в Інтернеті 
(для цитування), без необхідності тривалого пошуку на сайтах журналів. Присвоєння DOI науковим статтям до-
зволяє підвищити індекс цитування та рейтинг її авторів. Наявність індексу DOI в кожної статті та в кожному номе-
рі журналу сприяє просуванню видання до міжнародних наукометричних баз.

14. Публікація статей платна. Вартість вираховується за кількістю знаків після надсилання статті до редакції, 
присвоєння індексу DOI оплачується додатково. Точний розмір оплати та банківські реквізити буде надіслано піс-
ля рецензування роботи. 

15. Квитанцію про оплату потрібно надсилати на адресу редакції:
Редакція журналу «Здобутки клінічної і експериментальної медицини», видавництво ДВНЗ «Тернопіль-

ський державний медичний університет імені І. Я. Горбачевського», майдан Волі, 1, 46001, Тернопіль, Україна.
Контактний телефон редакції (0352) 43-49-56.
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